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SOGUGUN SICAN TirRDID BEZI

MOR™OLOJISINE BTKiST ©

(1sitk ve Elektron Mikroskopik Iinceleme }
Alparslan @zyazmlm

Girig

Tiroid ‘bezi hakkindaki ilk bilgiler eski Cinlilere kadar uzan-
maktadir, Scnralari, orta ¢afda yayinlanan cesitli anatomi eserlerin-
de ve daha sonra zamanimiza gelinceye kadar yayinlanan ¢esitli kitap-
larda bu bezden bahsedilmektedir 1’ ffakat tiroid bezi hakkindaki genig
ilmf bilgiler, dzellikle son 15 yila ait kaynaklarda bulunmaktadir. Ti-
roid bezi {izerinde yapilan ¢alismalarda, daha gok bezi sekillendiren
hilecrelerin yamlar: lizerinde durulrnus;tur.z» 3 Sonra farkli hiicre tiple-
ri ayri ayr: incelenmis, fonksiyonlarl ve salgilama &zellikleri iizerinde
genis ¢alismalar yapilmistir. Ozellikle bu bez ilizerinde ¢alisma yapan-
lardan, Nadler‘f" 7 Leblond,sﬁ 6 Young7 ve "-.7"_71531;;8' 9 gibi aragtiricilarin
dikkate dejer calismalari oldugunu belirtmek gerekir, Sonralari Tiri-

tium'la (23) igaretli Leucin ve Radyoaktif 181 kullanilip, hormon

¥  Doktora tezi olarak hazirlanmigtir,
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sentezinde gériilen safhalar ispatlayici delillerle gﬁsterihnigetir.m

Son yillarda ise tiroid bezindeki ¢aligmalar, tiroid bezinin
diger bir epitelyal komponenti olan "parafollikiiler hiicreler'e
1,12, I%eénceleri bir artik olarak kabﬁl edilen, fakat bugiin icin ult-
rastriiktirel ve fonksiyonel galigmalar yoniinden ilging yap1 olan "ulti-
mobrongiyal cisimlere" yénelmi§tir%4’15’16

Normal morfolojik ve ultrastriiktiirel yapilarin incelenmesi
yamnda, c¢egitli deneysel gartlarda tiroid bezi baz: aragtiricilar tara-
findan gegitli yonleriyle incelenmektedir,

Tiroid bezi hormonlarimn gegitli fonksiyonlar: yaninda, viicut
18181 da diizenlemede Snemli roli oldupu bilinmektedir, Aym zamanda
tiroid hormonlarinin fizyolojik seviyede defigimlerinin ¢egitli organla-
ra, dzellikle karacigére etkigi bélimiimiizde arastirilmaktadir, Bu ne-
denle, scguk siresi altinda birakilan hayvanlarin tiroid bezlerinin bir
takim fonksiyonel ve bunun sonugda da ultrasiriiktirel degigiklige ugra-

yacag: diigiiniilerek, 1s1k ve elektronmikroskopu seviyelerinde bir ince-

leme yapilmasimn ilging olacag diigiiniildii ve bu ¢alisma yapilda,
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i- TIROID BEZININ EMBRIYOLOJIST :

A) Normal Geligme

Ilkel bagirsak kanalimn (Canalis intestinalis), bas bafirsak
bSlimiintin tabanindan gelismektedir. Gelismenin 17, glinlinde agiz taba-
mnda dilin ilkel kabartilari olan tuberculum impar ile co”pula arasinda-
ki bdlgede, yani 2,yutak cebinde, bir endodermal epitel proliferasyonu
goriiliir, Epitel proliferasyonu daha ileriki safhalarda tiroid bezinin
parankimasini olugturacaktir,

1. ginde, bu endodermal kabart: sefalokaudal srénde olarak,
mezengim igerisine gé¢ etmektedir: Gé#¢ sirasinda ilkel epitel kabarin-
t1s1 iki loblu bir divertikil halini ailr. Buna tiroid divertikiild
ad: verilir, Ufak bir liimen etrafinda, radiyer olarak dizilmisg, silin.
dirik hiicrelerden meydana gelen bu yapi, agiz tabamyla olan iligkisini
bir kanal ile bir giire igin devam ettirir, Bu kanaltiroglossus ka-
nal I (Duotus thyreoglogsta) ~larak isimlendirilmigtir, Tiroid bezi
embriyonal hayatin ilk safhalarinda, bulundugu bélgeye bir kanal ile bag-
11 olan bir dis salgi bezi Szelligindedir, ¥akat 1,5 - 2.ayda tiroglossus
kanali kérelmekte, tiroid bezinin agiz tabamyla olan iligkisi kesilmekte-
dir. Bez, mezengim igerisinde epitel hiicre kordonlarindan meydana ge-
len, bir hilere kitlesi halinde kalmaktadir, Tiroglossus kanalimn agiz
tabamina agildifl yer, kor delik (foramen caecum) adiyla bilinen ve ge-
ligkinierde de bulunan bir artik olarak kalmaktadir 17,18,19

Tiroid bezinin bu ilk gelisme safhalarina rastlayan giinlerde,
besinei yutak cebinde de endodermal epitel proliferasyonu gértilmekte-

dir. Ik defa besinci haftada gérilen bu yap1 ultimobrongiyal cisim
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(ultimabranchial follicles) olarak bilinmektedir. 6. haftada bulundugu
yerden g&¢ eden bu cisim, tiroid bezinin lateral loblarimn kaudaline ve
parankimasi igine yerlesmektedir, Tiroid bezinin sag ve sol loblarinin
kzudal ve kraniyalinde stromadicine yerlesen diger olusumlar ise, dort
adet paratiroid bezleridir2?
Ultimobronsgiyal cisi'm, geligkinlerde de bulunmakla beraber,
- fonksiyonunun ne oldugu heniiz tam bir agiklik kazanmamaistir.

2. ayda agiz tabamyla iligkisi kesilen tiroid bezi kitlesinin ara-
larina gevre mezensimi girmekte ve bezin stromasimi yapmak iizere fark-
lanmaktadir, Bol kapillerli stromaya, ektodermal kékenli olan sinir
uzantilarida gelip yerlegtmektedir, Bu duruma gére, bezin parankimas:
endodermden, stromasi mezodermden, sinirleri ise ektodermden gelis-
misg olmaktadir 21, 22

2. aymn sonlarinda ve 3. aywn baglarinda kisim kisam epitel
hiicre kordonlari gekillenerek tiroid bezinin fonksiyonel birimi olan ti-
roid follikiillerini yapmaktadir. Ilk defa 3. ayda, follikiil limenlerinde
asidofilik &zellikteki kolloid sivisimn g&riilmesiyle, bezin fonksiyona
bagladif1 anlagilmaktadir. Embriyonal gelismenin sonlarina dofru fol-
likiillerde sayica gogalma oldugu gibi, her follikiiliin Mimeninde bulunan
kolloid sivisi miktar: gittikce artmaktadir 2324 Bez, fetiigte, bu sebep-
ten, bir depo bezi tzelligini gdstermekiedir. Fakat dogumdan hemen
sonra, tiroid bezi follikiillerinin limenlerinde bulunan biitiin kollcid si-
vigl kisa zamanda tliketilmekte ve bez ancak bundan sonra normal fonk.

siyonuna baglamaktadir 25,26
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Tiroid bezinin mékroskopik sekillenmesi fonksiyonel farkli~
lagma il:e birlikte seyretmektedir, ﬁéylece iki lateral loba ve birde
median istmusa farkianan bei, geliskindeki yeri olan larinksin hemen
altindaki, trakeamn yamna yerlesmektedir.
B- Tiroid Bezinin Geligme Bozukluklara
Bugiine kadar.bildirilen malformasyonlar 4 bityiik gurupta
toplanabilir 27
1. Aplasia ve hypoplasia
Diger tiroid bezi geligme bozukluklarina gére ciaha az gériliir,
Bunlarin, gebelik esnasinda anne kamnda bulunan baza aﬁtikorlardan
ileri geldigi bildirilmistir. Bu gurupta}
a- Tiroid bezinin tam yoklugu (agenesis),
b. Bir lobun yoklugu (hemi agenesis),
c;- istmus yoklugu
gibi gekiller gérilir. ;
2- Ductus Thyreoglossus Kaéhntllarz :
a- Thyreoglossus Kigti |
lkel tiroid bezinin agiz tabamndané geliskindeki yerine gbg
etme sahasinin herhangi bir yerinde bulunabiliér. Ekseriya boyunun or-
ta kisimlarinda bulunmaktadir. Bununla berabier hiyoid kemigine ve ti-
roid kikirdagina bitigik olarak veyahut dilin taliaamnda da thyreoglossal
kistlere rastianilmaktadir, |
b- Thyreoglossus fistiilil
Thyreoglassug kistinin bir kanal Vaixmtaswla disa agilmis sek-

lidir. B3yle bir fistill herhangi bir kistin sekonder olarak delinip diga

acilmasiyla olabilecegi gibi, primer olarak yéani dogumdan itibaren
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digariya acik oldufuda gérilmektedir,

3. Ektopik veya Aberrant Tiroidler :

Tiroid dokusunun, normal yerinden bagka bélgelerde, mese-
la dil kékiinde, ductus thyreoglossustun yolu iizerinde, g&giis boslufun.
da veya aort kavsinin ¢evresinde bulunmasidir,

4. Anormal Sekilli Geligim :

Tiroid bezi loblar:i asimetri gSstererek gelismis olabilecegi
gibi, buytklik ve agirlik bakimindan farkl: gelisebilmektedir, NAdir
olarak muz gekline benzeyen tiroid bezi g&riildiigi gibi, "lobus pyra-

midalis" adi verilen difer bir uzantimn istmusa bagli clarak gelistigi

siklikla g&ézlenir,
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II- TIROID BEZININ ANATOMISI ve HISTOLOJISE

Thyreos: kalkan; eides: gekil, y4ni "kalkan geklindeki bez"
anlamina gelir, Anatomik olarak 5. servikal vertebra ile 1,torakal ver-
tebralar seviyesinde, boyunda, trakeamn &niinde ve larinksin yanlarinda.
bulunmaktadir, Agirlig1, geliskin bir insanda 30-40 gr, kadardir, Esas
olarck, saZ ve sol iki lobtan {lobus dexter s lobus sinister) ve
bunleri birbirine baglayan istmus'dan (istmus glandula thyroidea)
meydana gelmigtir 28,29 [ateral loblarin kalinlik ve geniglikleri 2-2,5 cmr.
boylar: ise, 4-4,5 em kadardir, Baglayic: kisim ise, 0,5 cm kalinhigin-
da, 2 em genigliginde ve 2 em boyundadir, Bazen istmusa bagli olarak
bir diger loba rastlamlabilir. Buna yapisindan dolay: lobus piramida-
lis denilmektedir, Bu lob, tiroid bezinin ilk geligme dtnemlerinde, be-
zi agiz tabanina baglayan canalis thyroglcesna'un artifndir, Erkeklerde
daha ¢ok gériilen bu lob, genellikle orta ¢izginin solunda bulunmaktadir,

Organ, digtan belirli iki kapgiil ile sarilmigtir. Ihstaki kapsiil
organi gevgek bir gekilde sarmistir, Bezin bu kapsiilden ayrilabilmesi
kolaydir, Ancak, siyirma islemi esnasinda agir kanamalara sebep olabil-
mektedir. Bezi bir torba gibi sarmig olan bu kapsill, fascia praet-
rachealis'in (fascia colli media) bir uzantisidir. Iis kapsiil trake-
anin arka kisimlarinda kalinlasmakta ve bezin normal yerinde tutulmasa
i¢in bir destek fonksiyonunu gérmektedir, I¢c kapsiil ise, kompakt bag
dokusundan olugmug olup, orgam siki hir gekilde sarmaktadir. Damar
ve sinirlerden olduk¢a zengindir., Bu kapsiilden orgamn siyrilmasi ol-
dukea gligtiir. Ve yapisindan dolay: "kapsiila fibroza''(tunica fibrosa)

olarak isimlendirilmektedir. Dig ve i¢ kapeiil arasindaki sahada ise,
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bag dokusu, damarlar ve sinirlerden bagka, bir difer endokrin bez
olan 4 adet paratiroid bezleri (glandula parathyroidea) bulun-
maktadir,

Kapsiila fibrozadan, orgamn icerisine giren bag dokusu bol-
meleri olan septalar, organin parankimini bliylkli, kiiciikld, farkl ge-
niglikte lobullere ayirir. Daha ince baj dokusundan olusan septulalar
ise, orgam lobuliislere ayirmaktadir, Septulalardan ayrilan bag dokusu
bezin aktif fonksiyonel birimi olan, hef bir tiroid follikiiliini teker te-
ker cevrelemekte ve ince fibrilleri hiicrelerinin bazalindeki bazal la-
minamn yapisina karigmaktadir,

A- Tiroid Bezinin Stromas1 :

rompakt bag dokusundan yapilmis olup, elastik liflerden zen-
gindir. Seyrek clarak fibroblastlara ve kiigiik kollagen demetlerine rast-
lamlir, Stroma damarlardan ve sinirlerden zengindir,

I- Kan Damarlarai:

Tiroid bezi ¢ok kanh bir organdir. Organdan saatte 5 1t. kan
gecmekte ve bu 6l¢ll bezin fonksiyonunun art1§1na gore, birkac misli
artabilmektedir, Sag lob, sol lobtan daha fazla damarlidir. fki adet
-a.thyroidea superior, a,carotis externanin; yine iki adet ~a. thyroidea
inferior ise, a,subclavia'nmin dahdirlar, A.thyroidea superior'lar or-
gamn iist kutbunda, a, thyroidea inferior'lar ise beze, alt kutbundan gi-
rerler. Kapsiilayl gegen bu arterlerin dallanarak septiilalara dahil ol-
makta ve sonra daha da ince dallara ayrilip, her bir follikiiliin etrafin-

da sik kapiller aglarini meydana getirmektedirler.
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Organa girmig olan (4) adet a, thyroidea'lar birbirleriyle anas-
tomoz yapmaktadirlar, Arterlerin bu Szelligi bezin beslenmesinde énem
kazanmaktadir. Eger bir taraftaki bir damar tikanacak olursa, difer
kisimdaki arterler beze gelmesi lizumlu olan kam getirebilirler, yéni
durumu kompanse edebilirl‘erﬂ. Ayrica, bu arterler yakinda bulunan
organlarin arterleriyle de anastomoz yapmakta, bdylece beze gelmesi
gercken kan miktari, bezin fonksiyon durumuna gore dﬁzenlemnektedir?e’sl

Kapillerler, follikiillerin bazal laminas: ile sikica temastadir.
Kapiller endoteli oldukga deliklidir, Organ igerisinde dafilmis olan ar-
terlerin baglica &zelligi muskuler bir intima yastikcifina sahip olmalém-
dir. Yer yer kisa yoldan dolaysiz olarak kan akiminmh vensz sisteme gegi-
sini sajlayan, arteria-vensz anastomozlarada rastlamlmaktadir, Organ-
da bol miktarda bulunan venlerde de bir bzellik gbze ¢arpmakta, venle-
rin duvarlarinda bulunan diiz kaslar, ven limenine dogru cikintilar yapmak-
ta ve bu yapllarln kasilip, gevgemesi ile kan akimi diizenlenmektedir,
Boylece tiroid bezi damarlarinda goriilen bu &zellikler, bezin ihtiyacina
gore organdan gececek kan akimim ve viieudun tiroid bezi hormonlarina
olan ihtiyacim ayarlaméktadlr?zﬁ 33

Bezin ufak ven damarlar: birlegip organin arka yiiziinde ve
trakeamn c’in yizlinde olmak lizere iki adet pleksiig yaparlar, Bu pleksus-
lardan v.thyroidea superior, medius ve inferiorlar olusur,

V.thyroidea superior ve medius, V. jugulsrie interna'ya, V.
thyroidea inferior ise, V.bfachiocephalicus sinistra'ya dékiiliirler,

2. Lenf Damarlar: :

Organ lenf damarlar: bakimindan da oldukga zengindir, Folli-

kiilllerin bazal laminalarinin hemen altlarindan kiint borucuklar halinde
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basliyan lenf kapillerleri, bir middet kan kapillerleri ile birlikte seyret-
mekte, sonra kapsiladaki .bﬁyiik lenf damarlarina agizlanmaktadirlar.
Buradan da boyuﬁda bulunan derin lenf diifiimlerine (nodi lymphatici cer-
vicalis profundi) dékilirler,

I.enf damarlarimn genel kan dolasimina hormon tagidiklar: ka.
bul edilmektedir,

3- Sinirler :

Tiroid bezi, ganglion cerviralis superior ve mediug'tan gelen
postganglionik sempatik lifler ve n,vagus'tan gelen parasempatik lifler
tarafindan inerve edilir. Bu sinirler, aktif bir vasomotor sistemin dii-
zenlemesini saglarlar,

Bu sinir dallar: organin Kapsiillasinda kaba bir plekstia yaptik.
tan sonra, miyelinli ve miyelinsiz sinir telleri damarlarla birlikte orga-
nin parankimasi arasinda yayihirler, 7Tiroid follikiilleri arasindaki, ara
bag dokusunda ince bir ag yaparlar. Fu ince agdan ¢ikan miyelinsiz si~
nir urantilar: follikiil hiicreleri aralarina girerler ve mikrogangliyonlar
yaparak follikiil hiicrelerinin bazalleri ile direkt iligki kurarlar 34

B.Tireoid Bezinin Farankimasa

1. Tiroid follikiilleri :

Caplar: 50 - 50¢ mikron arasinda degigen kiire seklinde veya
poligonal yapilar olup, duvarlar: follikiil hiicreleri ile gevrilmigtir, Li-
menleri ise bu hilerelerin salgis1 olan ve kolloid adi verilen bir siva ile
doludur. Follikiillerin limenlere sahip olusu ve hiicrelerin limenleri
cevreleyigi, tiroid bezini difer endokrin bezlerden ayiran énemli bir mor-

folojik szelliktir 35+ 36
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“ollikill duvar: hiierelerinin gekli, orgamn fonksiyon durumuna
gére yassi, kibik ve bazende prizmatik olabilmektedir., Aktivitesi az
olan bezin follikiil duvara hitereleri yassilagmakta, fonksiyonu fazla olan
tiroid bezinde ise bu hicreler kibik, yliksek kiibik, hatta prizmatik ola-
bilmektedir, Orgamn degisik fbnksiyon durumunda tliim olarak degisik
follikiiler olabildigi gibi, bir follikiiliin deZisik hiicreleri PAS (Periodic-
acid-Schiff) (4} veren kalinca bir bazal laminaya oturmaktadirlar 37

2-Kolloid ve Tiroid Hormonlari:.

Tollikul limeninde toplanmig, genellikle eozinofilik, bazan bazo-
filik boyanan, homojen, yari geffaf, tutkalimsi ve koyu klvam.ﬁ bir sivi-
dir, Iginde az miktarda dékiilmiis follikiil duvar: hiicreleri ve bazande
makrofajlar gérﬁlmekfedir. Follikiil duvari hiiereleri tarafindan salgila-
nan bu s1v1 PAS (Periodic-acid-Schiff} ile kuvvetle (+) reaksiyon verir.
Fakat toluidin mavisi gibi bazik boyalarla metakromazi géstermez, H. R,
(Hematoxylin-eosin) ile boyandiginda bazi bilgeler hafif bazofilik, genel-
likle de eozinofilik gériiliir. Kolloidin yerine gére asidik, bazi sahalarda
da bazik gfriiliigi ise, follikiil duvar: hiicrelerinin farkl: fonksiyon Hzel-
ligi gdstermesinden ileri gelir. Tonksiyonun daha ¢ok olduju kisimlarda,
kolloidin yapisindaki protein konsantrasyonu artmakta ve bu durum bazo-
filiye sebep olmaktadir 30

Isik mikroskopik preparatlarda, follikiil duvari hiicreleri ile,
kolloid sivisi arasinda kenar vakuolleri denilen degisik g¢apta bogluklar
goze garpar. Bunlar fikzasyon esnasinda, kolloid sivisimn biiziismesin-
den ileri gelmektedir.sg Elektron mikroskopik preparatlarda kenar vaku-

ollerinin girilmemesi bu fikri dogrulamaktadir. Kenar vakuollerinin,
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sofuk stregi altinda uyarllml.s olan siganlarin tiroid bezi follikiillerinde,
fazla miktarda oldugu gbsterilmistir,

Kolloid sivisimin yapisindaki unsurlar, gerek mikrogimik analiz-

lerle, gerekse Rad, 1131

ile yapilan ¢ahigmalarla agipa ¢ikarilmistir,
Kimyasal olarak kolloid, iyotlu bir gli’kOprotéih olan tiroglobulin'i ve ge-
$itli enzimleri ihtiva etmekteédir, 'I-‘i}roglobulin'de ise, galaktoz, man-

noz ve fruktoz gibi karbonhidratlar ayrica iyotlu amino asitler bulunmak-
tadir. Bu amino asitler tiroid bezinin aktif salgisi olan, tiroksin (tet-
raiyode tironin. thyroxin) ile triiyoda tironin ve diiyodotironin'
dir. Her tciide tiroid bezi hormonlar olup kalitatif ydnden aym yapmda
iselerde, etkinin stirati ve giddeti bakimindan fark gdsierirler, Tiroid
bezinde, giinde ortalama 200 mikrogram tiroksin yapilir ve salgﬂamr?‘e

Bunlarin yaminda kolloid sivisimn yapisinda follikitl hiicfeleri
tarafindan salglﬂanan. proteaz ve katepsin gibi enzimlerde bulunur, Bun-
lar gerefinde tiroglobulini daha kiigiik molekil gurdplarina parcalar ve
tiroksin ile difer hormonlarida agifa gikarir. Bu sekilde hormoniafm
kana gegebilme imké&m meydana gelmis olur,

Ayrica, kolloidin yapisinda RNA'mn (riboniikleik asit) bulunup
bulunmayig: h8len tartigsma konusudur.

Kolloidini bosgaltan follikiil gergin durumunu kaybetmekte, kiv-
rintily ufak kesemklerhélmhalmaktadﬂ‘. Kééitlef&éki masif hiicre ada-
ciklari, bu follikﬂllé;—in k:xs1m1ar1d1r Bogalmig olan follikiiler genellik-
le birkag saat igerisinde tekrar kolloid sivisi ile dolmaktadir. Bu durum,
follikiil hiicrelerinin ne kadar aktif bir hiicre Bzellifi tasidifim gistermek-

tedir. Fakat bazi patolojik durumlarda ve 8zellikle yashlikta, bu 6zellik
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knsmen kaybolmakta, hiiereler yassilagmakta, ara bag dokusu cofalmakta,
kolloid s1visi koyu, konsanirik bir materya1 ozelligini almakta ve hormon
yapabilme giicl gagiflamaktadir 2

C- Tiroid Bezinin Fonksiyonu ve Kontrolu :

Tiroid bezinin ¢aligmasi bir adenohipofiz salgis: olan T.8. H.
(thyroid gtimu_latiné hormon, thyrotrophin) tarafindan kontrol edilir. Or-
ganizmada T,S. H. 'mn etkileri gunlardn'-lf}2

1) Follikillerde yer alan tiroglobulin'in proteolizini hizlandira-
rak dolagima daha fazla miktarda tiroksin hormonu verilmesini saglar,

2) Iyot pompasini, yani tiroid bezinin dolagsimindan iyodiir alabil-
me miktarim arttirir, Bu durﬂmda bezdeki iyodir miktar artar, kanda
ise azalir,

3} Tiroid bezi hiicrelerinin bilyiiklikce yAni hacimee genisleme-
lerini saglar, salgi fonksiyonunu arttirir.

Tiroid hormonlarimn organizmaya tesirleri ise sunlardir:

1) Hiicre ici oksidésyonunu arttirir,

2} Karbonhidrat metabolizmasina tesir eder, Bu gekilde organ
nizmanin bazal metabolizmasini ve viicut is181m normal bir seviyede tut-
mada Snemli gérevi olmaktadir.

3} Vicudun mental ve fizik gelismesine tesir eder.

4} Kemigin normal gelismesinde Snemli rolil vardir,

5) Elekirolit ve proteih metabolizmasina tesir eder,

§) Sinir sisteminin irritabilitesini kontrol eder,

7) Kalbin ¢alismasim hizlandirir.

8) Cinsiyet bezlerinin ve timusun normal ¢alismasinda gérevli-

dir,
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Bezin hipofonksiyonu (hypothyreosis) halinde, ¢ocuklarda kre-
tinismus denilen ciicelik tablosunun meydana geldigi gﬁrﬁlﬁx‘; Geligkin
gah_lslafda hipofonksiyonun gbériiliisii, myxodem denilen hastalik tablosu-
nu g&sterir, Deride 6dem olur ve dermada mukus 6zellifinde maddeler
birikir, killar dokiiliir, sahislarda budalahk belirtileri goriiliir,

Tircid bezinin hiperfonksiyonunda (hyper thyreosis) biitiin hayat
olaylari gabuklasir, metabolik hadiseler ¢ogalir ve sinir sisteminin agi-
r1 uyariklifi meydana gelir.

Tiroid bezinin bilylimesi ise (Goitre, struma) bezin bem azalar

ve hemde artan fonksiyonu ile ilgili bir durumdur,
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I~ TIROID BEZININ ULTRASTRUKTURU:
Tiroid bezi parankimasinda ¢egitli hiicreler bﬁlunu‘r.
A- Follikiil Hicreleri,
B- Parafollikﬁl_er Hiiecreler,
C- Kolloid Hicreleri

D- Ultimobrongiyal Cisimler,

A- Tollikiil Hicreleri :

Esas hiicreler ve kromofob hiicreler olarak da isimlendirilirler.
Tiroid follikiil duvarini ddgeyen hiicrelerin % 90'mndan fazlasim meydanra
getirirler, Tollikiil limenindeki kolloid sivisini, dolayisiyle aktif tiroid
hormonlarim salgilayan hiicrelerdir, Yollikiil hiicreleri yluafca ve ilgi
ile incelenmig hiicrelerdir 23, 44,45

Tollikiil hilerelerinin ince yapisi, difer salg yapan organiarm
epitel hiicrelerine benzemektedir, Apikal bélgeye iyi gelismig mikrovil-
luslar, iyi geligmis ve genis sisternal: grantilli endoplazma retikulumu,
genellikle gekirdek ile apikal yiiz arasinda bulunan Golgi kompleksi, de-
Bigik buytikliikte ve sitoplazmaya yayilmis salgi graniilleri, sitoplazmada
yaygin bulunan sik kristali mitokondrionlar ve bazal yiizde dikkati ¢eke-
cek derecede belirli bazal hiicre katlantilari, follikiil hiicrelerinde géze
¢arpan belli bagl: morfolojik yapilardir. Cekirdek genellikle yuvarlak
ve yuvarlafimsi olup, hilcrelerin bazalinde yer ahrlarfls

1- Follikiil Hiicrelerinin Apikal Yiiz Ozellikleri

ve Mikrovilluslar

Kaba bir bakigta, sitoplazmamn geriye kalan kisimlarina gére

daha koyu bir gériinligli oldugu dikkati geker. Bu gériiniig fark: daha cok,
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bu bélgede bulunan hiiere i¢i damlaciklarinin ¢oklugundan ileri gelmekte-
dir. Bﬁnlarm yaninda graniillli endoplazma retikulumu geniglemisg sister.
nalariyla ve membranl yapisiyla bu bélgede goriilmektedir,

Bitin follikiil hiicrelerinin apikal yiizleri "tnit zar" ile kaph,
¢ok sayrda parmak geklindeki mikrovilluslara s-hiptir. Bu sitoplazmik
uzantilar kolloid sivisi igerisine doZru uzanmakta olup, éayllarl ve boyut-
lari, gegitli sartlara ve patolojik durumlara gore degisiklik géstermekte.
dirler., Normal fonksiyonda olan tiroid bezlerinde, longitudinal kegitler-
de sayilari 5-20 arasinda degismektedir, Takat gerek sofukia birakilanr
hayvanlarda olsun, gerekse T.S.H. {Thyrotrophin, thyroid stimulaiing
hormone} ile uyarilan hayvanlarda olsun, mikrovilluslarin sayis: artmak-

tadir 10

Jzunluklari ¢, 3-0,4 mikron, ¢aplari ise 0,06-0,0! arasinda de-
Fismektedir, Bazi durumlarda, kolloid benzgri madde ile dolu ufak mik.
roveskiilllere, kolloid sivisindan hormonlarin rezorpsiyonu esnasinda
rastlamlmaktadir, Ayrica, her zaman gérillmeyen ve 6nemi heniiz tama.
miyle agikliga kavusmayan kinosilyumlama rastlanilmigtir, Bunlar 0,8. 2
mikron uzunlugunda olup, her biri (3) adet mikrotibiiliislerden meydana
gelen, (8) adet paralel filAmalar: ihtiva etmektedirler, Bu tip kinosilyum
lara daha ¢ok insan tiroid bezinde rastlamimaktadir,

Follikiil hiicrelerin apikal bdlgesinde yer alan bir difer morfolo-
jik yapi, yen ylizlerde bulunan ve difer follikiil hiicreler ile baflantiyr sag-
liyan, siki baglanti yani terminal bar {(zonula okludens) dir.

2- Endoplazma Retikulumu

Her iki endoplasma retikulumung da rastlanmakla beraber, gra-
niilli endoplazma retikulumu daha coktur, Graniilli endoplazma retikulu-

munun tubuluslarinn i¢leri orta derecede yopun ve salginin &nciisi olan
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bir madde ile doludur. Yassilagmig, yani fonksiyonu azalmig olan folli-
kiil hiicrelerinde uzamis ve daralmaig sisternalariyla, az miktarda gori-
lirler, Aktivitesi artmis olan follikiil hiicrelerinde ise, sisternalar:
geniglemig ve dilate olmug bir sekilde gézlenirler. Graniilli endoplaz-
ma retikulumu genellikle vesikullerden ve af big¢imindeki tubuluslardan
meydana gelir. Endoplazma retikulumu membranlar apikal membrana
paralel olarak seyretmekte ve hilcrenin orta kigimlarinda daha iyi gelig-
mig olarak g&rilmektedirler, Endoplagma retikulumu zarlari osmiofi-
liktir ve 50-60AC kalmllg'mdaki iki paralel zardan meydana gelen bir ya-
p1s1 vardir, Yiiksek elektron den_s olan 130.150 A° ¢apindaki ribozomlara
yani ribonukleprotein taneciklerine, 15¢-300 A° uzunlupundaki ince iplik-
giklerle bu =zarlara bagl oldugu gériilir. Bunlarin yamnda, sitoplazma
igerisinde serbest olarak dagilmis bﬁlunan, rozet geklindeki ribozom
toplutuklarina, yA&ni 'g'p olizom'"lara rastlamlmaktadir. Polizomlar yu-
varlak veya oval gériniislerine ragmen, yiksek elektron mikroskopik bii-
yitmelerde, dens bir aksise bagl olan 4-8 koldan meydana gelmig yildiz
gekilli (helikoidal) bir yapilari oldugu gériiliir.

Ribozom taneciklerinin endoplazma retikulumuna iplik¢iklerle
bagl: olanlari, sitoplazmada serbestce yayilan ribozomlara gére daha
denstir, Bu &zellik ise, yapilarinda bulunan (RNAMmn daha fazla olusun-
dan ileri gelmektedir,

Grantilli endoplazma retikulumunun tiroid hormonlarim sentez-
de en Snemli rolu oynadifi ve salgimn ilkel yapﬂarm; sentezden sonra

kanalikiilleri ile Golgi kompleksine tagidify, isaretli amino asitler kul-
lanilaralk, elektron mikroskop ve otoradyogréfi teknigiyle gésterilmisg-

’cir.47
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3. Golgi Kompleks‘.i (Golgi Apareyi):

Sican tiroid bezinin follikiil hiicrelerinde siklikla gériilmekte
olun, genéllikle supraniikleer, yani ¢gekirdek ile apikal yiiz arasindaki
sahada bulunmaktadir, Fakat infraniikleer, yani ¢ekirdek ile bazal
yiz arasinda da goriilebilmektedir, Duzgiin yassi keseciklerden veya
paralel membranlardan, ufak vesikiilllerden meydana gelmistir., Golgi
sahagindaki mikrovesikiillerin ¢aplarinin 53.150 milimikroh 400-80¢ A"
na kadar degistigi ve orta densitede bir madde ile dolu oldufu bildiril-
migtir,8 Vesikiiller mémbranlarla sarlmig olup, vakuollerle bitisik
durmaktadirlar. Ufak Golgi vesikullerinin hemen etrafinda, daha biyiik
ve yofunluju daha az olan graniillerde bulunmaktadir,

Golgi apereyinin, tiroid hormonlarimn sentezinde, difer salg-
lama &zelligi gbsteren epitel hiicrelerinde oldugu gibi, salgiy: sekillen-
diren bir organel oliugu bildirilmistir§3 Graniillii endoplazma retikulu-
mundan gelen galg: dnciilerinin burada olgunlagtirihp, paketlenerek ufak
- vesikiiller halinde gitoplazmamn apikal bélgesine génderildifi ve bu ufak
vesikiillerdeki salg: maddesinin follikiil Jiimenine bogaltildifr bilinmekte-
dir,

Akut T.S,H, Uyarimindan, sofuk stresinden ve iyottan fakir
girda maddelerinin hayvanlara verilmesinden sonra; sican tiroid bezi fol-
likiil hiicrelerinde Golgi kompleksinin hipertrofiye ugradipy, vesikiillerin
. sayica ve hacimce arttifl, salgr yapimimin daha da hmzlandig: pSriilmis-
tiir .9

4- Mitokondrion'lar :

Follikiil hiicrelerinde ¢ok miktarda bulunan mitokondrionlar

sitoplazmamn her tarafina dafilmislardir, Ozellikle hilerelerin orta ve
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bazal kisimlarinda ¢ok, apikal bélgelerinde ise daha az sayida bulunur-
lar, Uzunlufu degisiklik gostermekte, bazi durumlarda 3 mikrona ula
gabilmektedir. Eni 0,25 mikron civarindadir. Sekli genellikle oval ve
cubuk gibi uzuncadir, Sayilari,organin fonksiyonel durumuna gére azal-
makta ve artmaktadir., Yassilagmis follikiil hiterelerinde sayilar: azal-
makta ve hacimleri ufalmaktadir. Fakat bunun yaninda daha fonksiyonel
olan prizmatik hiicrelerde ise genig hacimli ve gok sayida bulunurlar,

Sican tiroid bezi follikiil hiicrelerinin mitokondrionlarinin ince
yapisi, difer epitel hﬁci‘eierindeki yaplya benzer, Yahi iki tabakah bir
zar sistemi ile ¢evrili olan mitokondrionlarin, i¢ zari matriksin igerisine
dofru, uzunlu kisali ve longitudinal eksgne dik olan uzantilar géndermek-
tgdirler. Bu uzantilar mitokondrionlarin kristalar olui:, matriksi 300-
306 A° luk dilimlere bélmektedirler, Kristalar arasindaki bslgede or.
ta densitede bir metriks iceriginde ve kristalarin iizerinde ince vartikiille-
rin bulundugu ve bunlarin solunum ve fosforilasyon yapan enzimlerden
meydana geldigi kabul edilmigtir?8

5- Cekirdek (Nukleus):

Genellikle ortada veya bazale yakin olarak bulunur. 'f'uvarlak
veya hafif centikli olup, say;s1 ekseriya ‘ektir. Y¥akat bazan birtek fol-
lilci] hiicresinde, iki veya li¢ adet bulunabilir. Belirli poruslari bulunan,
diizgiin ve ¢ift tabakal bir zar ile sarilmistir. Kesitlerde bir veya iki
adet gekirdekeik gdrilebilir,

Cekirdegin hacmi ve pozisyonu, follikiil hiicresinin fonksiyonu-
na bagh olarak, daha genigleyébilmekte, uyarilmis hayvanlarda kroma-

tini siklagmakta, baz: 6zel sartlarda da hilerenin apikal bdlgesinde yer
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almaktadir. Viiksek elektron mikroskop biiyiitmesinde, c¢ekirdek zar
(karyoteka) 50-60 A® kalinligindaki i¢ ve dis kat ve bu iki kat arasinda
yer alan, 200¢-500 A kahnhifinda, dansitesi az ve homojen bir madde
ile dolu olan, periniikieer sisterna'dén ibarettir. ‘Hef iki zar periyodik
olarak, 40G-5G0 A° capinda delikler (porus) ihtiva etmekte, bu gekilde
oldukga aktif bir hiicre olan follikii}. hiicrelerinin ¢ekirdek sivisi (kar-
yoplazma) ile sitoplazma arasindald iligki saglanmaktadir, Distaki ka-
tin sitoplazmaya bakan yiiziinde, ribozom tanecikleri bulunmaktadir,

Cekirdekte ayrica ¢aplar: 150 A%'nu ger;miyeﬁ ve homojen ola-
rak cekirdek sivisi igerisinde yayilmis bulurnan, ufak; dens ve osmio- |
filik graniilleri ihtiva etmektedir, Bu partikiller, ¢ekirdegin periferin.
de ve ¢ekirdek zarina bitigik olan bdlgede daha az olarak bulunmaktadir.

Cekirdekg¢ik, genellikle yuvarlak sekilli olup, sentral bir yer-
legimi vardir, Sayilari ve gaplari uyarimlarla artabilmektedir,

6- Sitoplazma Graniilleri :

Sitoplazmada yer alan graniiller, her yonden heterojen bir g&.-
riinlig verirler, Bu farkh gdriintig, uyarilmis olan tiroid bezi hiicrele-
rinde daha ag¢ik olarak belirmekte olup, sayilarinda, gaplarinda ve
densitelerinde agik farkliliklar gostermektedirler. Uyarilmamis olan
si1¢an tiroid bezi follikiil hiicrelerindeki grantiller, bir kag¢ gurup altinda
incelenebilir,

a) quloid Damlac1klar1 H

Follikiil limenindeki sivi ile aym kimyasal 6zelligi gdstermek-
te olup, Periodik-asid-Schiff (PAS) ile (+) reaksiyon verirler. Anilinl

boyalariyla kolloid sivasi ile aym rengi alirlar, Ozellikle sitoplazmamn
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apikal sahasinda bol miktarda bulunmakta olup, 0,5 - 2 mikron caplarin.
da, oval sekilli ve biiylik hacimli vakuollerdir, Elektron mikroskopik
preparatlarda, kolloid sivisina benzeyen fibrilli bir gériintisleri vardir,
Bu damlaciklara hiicrelerin bazal kisimlarinda da rastlamlmaktadlr?g' 50

b) Dens Cisimcikler :

¢,2-0,4 mikron ¢apinda, kolloid damlaciklarina gére daha ufak
caphi, fakat onlara gére ¢ok daha koyu bir gériinlisii olan graniillerdir,
Gene kolloidal damlaciklarin aksine, TSH uyarimina karsi hassas degil-
lerdir. Asit fosfataz, esteraz, peroksidaz, sitokrom-oksidaz, asit-alka-
len fosfatazi ihtiva ettikleri gdsterildifinden, bu cigimeiklerin lizozom
olduklari kabul edilmektedir .51' 52 Golgi sahasina yakin komguluk g&ste-
ren Y cisimeiklerin, homojen bir yapilari vardir, 8C-90¢ A° gapinda,
fi¢ tabakali Unit zar ile g'e.vrilidirler. "Zimogen benzeri graniiller" ola-
rak adlandlrllrmglardw?

¢) Diger Bir Graniil Tipi :

Kolloid damlaciklariyla, dens cisimeikler birlegmekie ve son-
ra bu yeni olusan granil tipi hiierenin bazal kismina dogru gog etmekte-
dir.

Tiroglobulin molekiillerini kapsayan kolloid damlaciklar:, lizo-
zom karakterindeki dens cisimeiklerle birlegﬁéinde , fagozom'lary olugtu-
rurlar,

d) Apikal Vesikiiller :

Tollikil hiicrelerinin gsitoplazmalarinin daha ¢ok apikal sahala-
rinda bulunan, ufak vesikillerdir, | Bunlarin, Golgi kompleksinden hiic-

renin apikal btlgesine gonderildigi ve iglerinde bulunan salg: maddelerini
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follikiil liimenlerine bogalttifi daha dnce Y::aelirti].rrx.igt:i.8

e) Yaé Damlaciklar: @

Sigan tiroid bezi follikiil hiicrelerinde az olmasina karsgilik,
insanda aym hiicrelerde daha bol olarak gézlenmigtir. Koyu ve osmio-
filik graniiller halinde gériniirler,

Bunlarm'yamnda, szellikle yashlarda follikiil hilcrelerinin gi-
toplazmalarinda lipofiiksin pigmentinede rastlamimaktadir.

7- Yanyiiz Ozellikleri :

Tiroid bezi follikiil hiiereleri 76-8¢ A® kalinhifinda tiglit bir
"{init zar' ile gevrilidir. Yan yiizlerde her follikill hiicresi, komgu hiic~
relerden 150-360 A®'iik bir hilcreler aras: sahas: ile ayrilmigtir, La-
teral plazma zarlari genellikle birbirierine paralel. geyrederier ve yan
yana duran hiicreleri ayiran iki diizgiin ¢izgi geklindedir, Bunun yamn-
da bazen lateral plazma zarlarinda eldiven parmag geklinde "ig zar
katlantilarina' (invaginasyon) rastlamilmaktadir, Uyarilmig siganlarin
tiroid bezi folliklil hilerelerinde bu katlantilarin arttif, hatta yumak
- geklinde kivrimlar gdsterdigi gérulmusgtir,

Hiicreler aras) saha, ""sement" denilen bir madde ile doludur,
Bﬁ madde iki hilereyi birbirine yapistirir, Ayrica yan yizlerde, apikal
kisimlarda siki baflantiya (zonula okludens) ve bazale yakin olan kisim-
larda desmozomlara {makula adherens) rastlamlmaktadir, Diger epitel
hiicrelerindelki gibi desmozomlar, ince fil&manlar1 (tonofildman) ihtiva
eden, elekiron dens iki simetrik sitoplazma plagindan ibarettir. Her
bir dens plik 160200 A° gapinda olup, aralarindaki hiicreler aragi sa-

ha normalden biraz daha genigtir,
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8. Bazal Yiz Ozellikleri :

Tiroid 5ezini olugturan tiroid follikiillerinin periferi, highir
kesiklik géstermiyen dilzglin bir baéal lamina ile ¢evrelenmigtir. Pa-
zal lamina follikiil hiierelerinin bazal kisimlar: ve perifollikiil kapiller-
lerle bitigiktir. Bu bdlge birka¢ kisimda incelenebilir.

a) Bazal Hiicre Zarai:

By kisimda follikiil hilerelerinin, hiicre zarlary asir: katlanti-
lar gésterirler, Bu sekilde defisik geniglikte kompartimanliara ayrilan
follikiil hiierelerinin bazal kisimlarindaki bélimlerde, mitokondrionlaf,
dens cisimler ve degisik capta vezikiiller bulunmaktadir. Insan tiroid
beii follikiil hilerelerinde bu katlantilarin normal sartlarda dahi son de-
rece derin ve g¢ok sayida oldugu gérullir. Uyarilmis olan si¢anlarda da,
bu katlantilarin daha arttif dikkati cekmektedir.

b) Bazal L.amina:

306-560 A° kalinifinda olup algak densiteli bir grintigtedir.
fcerisinde uzunlufuna ve enine kesilmig kollagen fibrilleri yataklanmig-
fir. Yer yer bu kisimda vezikiillerede rastlaniimaktadir, Bunlar kapil-
lerlere gegecek Qlan hormonlar: bulunduran vesikiillerdir.

c) Kapiller

Bazal 1Amina altinda kapiller bir ap gdzlenir, Kapiller endote-
1i bazal lamina ile biﬁsikﬁr. Bir kisimda, yini ¢ekirdefin yer aldif
kisimda dardir ve ince bir sitoplazma uzantist hilinde gdriilmektedir.
Arada yer yer pencereli gibi géziiken, fakat 50-60 A% kalinhiFinda ince
bir zar ile kaphdu’. Bunlar, kandan follikiil hiicrelerine ve follikiil hiic-

relerinden kapillerlere madde gegigini kolaylagtirmaktacir, Ayrica,
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endotel sitoplazmasinda mikrovezikiillere siklikla rastlamlmaktadir,
8- Tiroid Hormonlarinin Sentezi ve Salgilama
Olay1 :

Sentezleme olayini en iyi belirleyen galigsmalar, isaretli 1125
ve 111 jullamilarak ve ayni zamanda tiroid hormonlarlnm. yapisina gi-
ren amino asitlerden birisi olan ve tirityumla ( HY) isaretli olan leucin
kullanilarak yapllm1§t1r.4’ 6,47 py ¢alismalarin sonuglarina gére tiroid
bezi follikiil hiicrelerinde sentezleme ve salgilama olaylar: su safhalar-
da incelenebilir,

2) Follikil Hicrelerinde iyod'un Xonsantrasyo-«

nunun Arttirilisi ve fyodtun Oksidasyonu:
iyod, tiroid bezi hormonlarinin sentezi igin en gerekli bir mad-
de olup, viicutta en ¢ok bulundugu organ da tiroid bezidir. Organizmada-
kitoplam iyodfun % 70-80'ninden fazlasi bu organda bulunur, Radyoak-

131

tif 1 ile yamlan ¢alismalarda, sodyum iyodiir verilmesini takip eden

birkac¢ saat igerisinde, enjekte edilen miktarin % 79tinden fazlasimin ti-
roid bezinde toplandifa gszlenmigtir.53
Iyodtun tiroid follikiil hiicrelerine alimisi, basit bir fiziksel
olay geklinde degil, aktif-transport ile olmaktadir, Follikiil hiicrelerinin
ilk kez bazal kisimlarinda meydana gelen bu olaydan sonra, iyvon halinde
olan iyod, organik iyod'a oksitlenir ve derhal hormon sentezinde kullani-

Iir. Bu oksidasyon isleminde peroksidaz enziminin roli oldufu sanilmak-

tadair.
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b- Thyroglobulin'in Sentezi ve Follikiil limenine

salgilanisi :

Igsaretli Leucin'in hiicrelerde gérﬁldﬁgii yerleri elektron mik.
roskopik otoradyografi tel{rligi ile takip ederek; bu sentez iglemi anlagi-
labilir. 680,000 - 706,000 Mol. agirhifinda ve PAS {+) reaksiyon veren
tiroglobulih molekiillerinin sentezinin ilk defa endoplazma retikulumu
zarlarimn diginda yer alan ribozomlarda bagladig gdzlenmistir. Rad-
yoaktif Leucin injeksiyonundan 10' sonra, igaretli spiral filAmanlar,
membranlarin dig ylizlerinde bulunmus*tu!:".3

Leucin injeksiyonundan 30 dakika sonra, isaretli grenler ilk
defa folliklil hiicrelerinin bazalinde gériilir, 4 saatte follikiil hilcreleri-
nin apikalinde gériilen grenler 36 saat sonra, kolloid sivisi igeriginde
gozikmektedir, Bu sekilde thyroglobulin sentezinin 36 saatte tamamlan.
diZ1 séylenebilir, I1k defa thyroglobulin molekiillerinin polipeptid kisim-
lari, subunitler halinde sentezlenir. Burada bu ufak molekiiller birle-
gip, monoiyodotirozin, diiyodo tirozin ve tetraiyodo tirozin {- thyroxin}
meydana gelir, Bu hormonlarinda globuline baglanmasiyla, thyroglobu-
lin sentez edilmis olur.

Karbonhidratlardan mannozun sisternalarda tiroglobuline ilave
edildigi gtsterilmistir, Sonra bu sentez edilen proteinler, endoplazma
retikulumu kanallarindan Golgi kompleksine gegmektedirler, isaretli
glukoz ile yapilan galigmalarla, Golgi kompleksinde karbonhidratlardan
digerlerinin, y&ni glukoz ve galaktozunda tiroglobuline ilave edildigi ve

bu gekilde tiroglobulin sentezinin tamamlandif gésteri}migtir.s‘;‘
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Golgi kompleksinden ise, heniiz iyodlanmarms olan thyroglobulin.

ler, ufak vezikiller seklinde apikal bolgeye génderilmektedir 3% Tiroglo.
bulinin, follikiil liimenine salgilams gekli ilk defa Bensley (1316) tarafin.
dan tarif ec:iilnli@tir‘-;3 Thyroglobulini ihtiva eden mikrovezikiiller, daha
snce tarif edilen "apikal vezikiilleri" olustururlar, Bunlarda, apikal hiic.
re membrani ile birlegmekte ve sonradan hiiere zari ile vezikul zar: eri-
yip, vezikiillerin igerisindeki sekret, follikiil limenine bogalmaktadir.
Bu, klasik histolojiden bilinen 'merofrim tip salgilama'ya' uyar, Desarij-
dan sonra ise, hiicre zar: tamir edilir, T.S.H. (Thyroid Stimulating Hor~
mone) uyarim: gibi basi deel durumlarda ve bazi patolojik sartlarda, "ho-
Iokrin tip salgilama'dd'tarif edilmistir.

¢- Thyroglobulin'in fyodlanmasgi:

Bu olayin meydana gelis yeri hakkinda defigik fikirler g8ylenil.
migtir, Fakat igaretli 112° ve 113! kullamlarak, thyroglobulinin iyodlan-
mastnin ekstra selluler olarak, yvéni kolloidin igerisinde, follikiil Himenin-
de meydana geldigi gbzlenmistir,

Tyroglobulin molekiiliinin gé¢ etme hizi, takriben 3 mikron/ saat.
tar. 15-20 mikron g¢apindaki follikiil limeninin merkelzine g edebilmesi
igin olduke¢a uzun bir zarﬁana ihtiyag vardir, Thyroglobulin molekﬁlleril
igte bu g&¢ esnasinda kolloidin periferinde ve hiicrelerin apikal bdlgesgin-
de ilk defa iyotlanmaktadir, Daha sonra iyotlanma olay1 siklasmakta, ak-
tif iyotlanma sahalari olarak, hiicrelerin apikal ylizeylerindeki mikrovil-
luslarin civarinda ve follikiil limeni ile follikiil hiicreleri arasindaki dar

bdlgeler gize carpmaktadir,
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d- Kolloidintin Rezorpsiyonu ve Kana éogaltzlmasu

Reporpsiyon hadigesi, pinositoz yani "hiicrenin sivi igmesi' ile
meydana gelmektedir. Bu olajda ilk defa enzim hidrolizi veya proteolizin
olmasi lazimdir, Cilinkli, thyroglobulin molekiilii buyuk bir molekiildiir
ve apikal sitoplazma zar: ile, bazal hiiecre zarindan ve bazal laminadan
gecemez, Bunun ig¢in thyroglobulin bir proteaz ile aminc agitiere parca-
1an1r.56 Yeni meydana gelen molekﬁller arasinda, aktif tiroid hormonla-
r1 olan tetraiyodo tironin (thyroxine) ve triiyodo tironinde vardir, Bu hid-
roliz igin lizumlu olan enzim ise, genellikle epitel hiicrelerinin sgitoplaz.-
malarinin apikal kisimnlarinda bulunur. Bu duruma gbdre kolloidin periferi
ve hiicrelerin apikal ylizlerinin, thyroglobulinin hem iyoctlanmasi, hemde
rezorpsiyonu icin aktif olan ’bt’jlgelerdi:rl.'-’'7

Pinositoz ile hiicreye alinan maddeler, sitoplazma igerisinde,
1-2 mikron g¢apindaki bliytik vakuoller halinde gérintirler., PAS (Periodic-
acid - Schiff). ile (4 ) reaksiyon veren ve elektron mikroskopik olarak finit
zarla ¢evrili olan bu graniiller, daha dpgeden tarif ettifimiz "'kolloid dam-
lactklar1" dirlar. Bu graniller hilcrenin apikalinden, bazaline yaklagik

8 Diger taraftan, bazal kisimlardan,

olarak 90 dakika ta$1nmaktad_1r1ar.5
¥hni granillii endoplazma retikulumu sisternalarindan, apikale taginan
graniiller veya vezikiillerde mevcuttur. FElektron mikroskopik preparatlar-
da, ‘bunlardan hangisinin apikalden bazale, ve hangisininde bazalden gelip
bu bdlgede yer aldifimi anlamak gii¢tiir, Aragtiricilarin ¢ofu, daha dnce
belirtildifi gibi, "kolloid damlaciklarimn salg: grantilleri olmadifini,
fakat kolloidin reporpsiyonundan meydana gelmis vakuoller oldugunu kabul

etmektedirler_{j" 5,47, 51,52
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Kolloid damlaciklarindan enzimatik hidroliz ile tiroksin ve trii-
yodotironin ayrilabilmektedir, Lizozomal Szellikteki dens cigimeceikler,
asit fosfataz ve esteraz gibi enzimleri tasidiklarindan, kolloid damlaeik-
lar: ile birlestiginde, onlari hidrolize etmektedirler, Sonra hiicrenin ba
zal kisimlarina taginan bu vakuollerdeki hormonlarin, kan ve lenfa kapil-
lerlerine ne gekilde gegtifi, kesinlikle belli olmayan bir evredir. Cegis
igleminin genellikle ufak vezikiillerle oldugu kabul edilmektedir, Bu mik-
rovezikiiller, bazal laminammn lizerinde ve kapiller endoteli fizerinde de
siklhikla gérﬁhnektedir?’ Bunlarin yaninda, hormonlarin serbest olarak
bazal laminadan ve kapiller endotelinden kana gectifini kabul edenler de
vardir,

B~ Parafollikiiler Hiicreler :

Bu hiiereler, tiroid bezi follikiillerinin duvarim olusturan ikinci
tip hiticrelerdir. Saylari, follikiil hiicrelerine gbre oldukg¢a azdir. Depi-~
gik yapilari ySniinden morfologlarin ve salgiladif hormon ydniinden de fiz-
yologlarin dikkatini ¢ekmistir, Ince yapisi, &zellikle sican tiroid bezlerin-
de yakin senelerde yapilan ¢aligmalarla, acifa kavugturulmusgtur,

11k defa 1876'da Baber? tarafindan, tiroid bezi parankimasinda,
follikiil hiierelerinden farkl: olan ikinei tip bir hiicrenin bulundugu bildiril-
mistir, Yillarca sonra, 1932 y111¥1da, Nonidez,59 kopek tiroid bezlerinde,

arjirofilik graniilleri olan hiicreleri agikca tariflemigtir. Elektron mikros-

kopunun biyolojik aragtirmalarda kullanilisindan sonra, 1953 yilinda L:uchm‘.,g6 0

bu hiicrelerin follikiil hﬁcrei“erinden farkly bir salgi aktivitesi cldugunu bil-

dirmigtir, Aym yillarda bu hiicre tizerinde daha bagka ¢alismalarda yapii-

m1§t1r§1’ 62
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1980 y1lindan gonraki ¢aligmalar, bu hiicrelerin Eir kalsitonin
(thyroecaleitonin) hormonunu salgiladifi, daha dnce bildirilen makalelerin
aksine pasif bir hiicre olmayip, fonksiyonca aktif bir ézelligi oldugunu gés-
termigtir_.s‘ 63

Isik mikroskopik sonuglara gére; parafollikiiler hilicreler, folli-
kiil hiicrelerinden daha agik renkte gdriilmekte, soluk gitoplazmalar: ve
hafif boyanan g¢ekirdekleriyle dikkati ¢ekmektedirler. Bu hilcreler folli-
killerin duvarlarinda géritldiigii gibi, 6zellikle képek tiroid bezlerinde, fol-
liktiller arasindaki bélgelerde de gdritlmektedir, Sayilari, bezin total hilc-
re populasyonunun ancak % 2-5 'idir, Gilimis gibi afir metal tuzlar ile
boyandifinda, koyu graniilleri ile g&ze garpatrlar.s9

Parafollikiiler hiicrelerin nereden gelistikleri, h4l8 tartigma
konusudur. iik defa Godwinﬁ4 tarafindan takdim edilen bir hipotezde, bu
hiicrelerin ultimobronsiyal cisimden gelistifi ve bu sebepten embriyolojik
olarak follikiil hiicrelerinden farkh oldugu belirtilmigtir. Takat ultimob-
ronsiyal cisim iizerinde yapilan son ¢galismalar, parafollikiiler hiicrelerin
bu cisimcikten gelistigi fikrini desteklememektedir.l4’15'16 Bu konuda
bildirilen difer bir hipotez ise, parafoliikiiler hiicrelerin follikiil liimeni
ile iligkisini kaybetmis follikiil hicreleri olduklaridir2* 2+ 85

Tiroid bezinin embriyolojisi izerinde yapilan yeni caligmalarda,
parafollikiilér hiicrelerin, dolaysiz olarak bir gurup ilkel tiroid baezi epi-‘
teli hilerelerinden farklandifi, elektron mikroskopik olarak gogterilmis-

24 |
tir,
Parafollikiller hilerelerin ultrastriktirleri dzellikle s1génlérdé

yvapilan elekiron mikroskopik arastirmalarla agifa kavugturulmustur.
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Yapilmig olan birgok ¢aligmalarin birlegtizi genel fikir, bu hiicreleri
en iyl karakterize eden yapimn, takriben 2800 Ao ¢apindaki, {init zarla
¢evrili yofun boyanan graniillerin oluguciur?'6

Kalin kesitlerde genellikle tek, bazande guruplar halinde, fol-
likii] hitcreleri ile bazal lamina arasinda yer aldifn gozlenmistir, Bu
hiicrelerin follikiil limenleri ile iligkileri tarif edilmemisgtir, Ancak s1can-
larda yapilan bir ¢aligmada, bir tek parafollikiiler hiicrenin, follikiil lii-
meni ile iligkisi oldugu ve granillerindeki salgiy: limene bogalttif1 gs-
terilmigtir.l 3

Bunlarin yamnda, interfollikiiler sahada, poligonal sekil goste-
ren parafollikttler hiicre topluluklarina rastlanilir, Yalmiz, bunlarin ti-
roid follikiillerinde oldugu gibi, ortak bir bazal laminaya sahip olmadik.
lar1 dikkati gekmektedir®”

1) Plazmalemma ; Ufak mikroskop biylitmelerinde, 90 A°
kalinhifinda, ek ve koyu bir ¢izgi halinde gdziikiir, Fakat bliytik biiyiitme-
lerde, iyi bilinen li¢ tabakali "init zar'" yapis: meydana gﬂcar. Zar yapr-
s1 genellikle dizglindiir, Bir parafollikiler hiicrenin, difer parafollikiiler
hiicrelerle ve follikiil hiicrelerinin zarlariyla aralarinda takriben 140 A° 1uk
bir aralik meveuttur. Bu aralikta, yer yer geniglemeler goriilir, Bu ki-
simlar, parafollikiiler hiicrelerde bulunan desmozomlarin bulundugu béliirm -
lere uymaktadir. Wakat parafollikiiler hiicreler ile, follikiil hiicreleri ara-
sinda hi¢ desmozoma rastlanmamigtir. Bazen parafollikiiler hiicrelerin
interfollikiiler sahaya bakan hiicre zari, gentikler ve gigkinlikler yapa-

cak gekilde diizensizlikler géjster'me'ekltr—z‘clir.68



- 31 -

2- Cekirdekleri : Hiicrelerin merkezlerinde lokalize olmusg
olup, ydvarlak gekilli ve follikiil hiicrelerinin ¢ekirdeklerinin aksine ola.
rak, diizglin membranlidirlar, Her hiicrenin ¢ekirdegi, bir veya birden
fazla g¢ekirdek¢ige sahiptir,

3- Granulli Endoplazma Retikulumlari: Daha ¢ok
hilcre sitoplazmasimn graniillerden fakir olan bilgelerinde yer alir, Bu
kisim genellikle, parafollikiiler hiicrelerin bazal laminaya uzak olan difer
kisimlarina rastlar. FEndoplazma retikulumu sisternalari yassi olup, hiig’-n
.re zarina paralel olarak seyretmektedirler. Sisternalar diizgiin ve 250-300
A® civarinda genislikleri vardir, Bu geniglik, follikiil hicrelerinin sis.
ternalarinin genisligine gére oldukga dardir. I¢lerinde az yogunlukta mad.
de bulunur. Sisternalarin dig ylizeylerinde ribozomilar oturmugmf. Sis-~
ternalarin arasindaki sitoplazma matriksinde de, ribozomlar ve polizom-
lar yer alir,

4- Golgi Kompnleksi : Cok iyi gelismistir. Genellikle,
endoplazma retikulumu kesecikleriyle iliskileri olmaktadir, Uzamis ve
yassilagmis tubuluslerden, oval veya yuvarlak keseciklerden olusmustur,
Cogunlukla ¢ekirdek civarinda yer alirlar,

Golgi kompleksinde bulunan bir lkasim vezikiiller, kismen dolu
olérak géziikmektedirler. Bunlarin yamnda ise, ic¢leri tamamen dolu,
yogun ve ii¢lit zarla cevrili vezikﬁlle‘rede. rastlamhr. Bunlar ise, bilinen
parafollikiiler hiicrelerin graniillerine uymaktadirlar,

Normal Golgi kompleksi keseciklerini sinirlayan zar, takriben
60 A° kahnhginda diizgiin bir zardir, Difer, koyu graniillii vezikiillerin |

 zarlarm ise, 100200 A° arasinda degismektedir.
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Golgi kompleksinde, yukarida belirtilen komponentlerin yamnda,
450-800 A° Gapindaki ufak vezikiillerden bol miktarda bulunmaktadir, Bun-
lar Golgi tiibiiliislerinin konveks ve konkav yizlerinde bulunmakta olup,
60-70 A° lik diizenli bir zar ile gevrilidirler,

Bazan Golgi kompleksi sahasinda, fibrillere de rastlamimak.
tadir. Bunlar, 50 A° capindaki, 5-6 adet fibrillerin birbirine paralel
seyretmelerinden meydana gelmektedir:}1

5- Mitokondrion'lar : Sitoplazmada yaygin olarak gori.-
lirler. Caplari ve gekilleri degigik olabilir, Uzun, silindir seklinde ve-
ya oval yamda gdriilebilir, Kristalar: az olup; yiksek dansiteli ince gra-
niiler yapili matriksleri vardm.r

6- Lizozom'lar : Asit fosfataz ile pozitif reaksiyon verir-
ler. Follikil hitcrelerinde de aym morfolojik yapilara rastlamlmakta
olup, sayilar: parafollikiiler hiicrelerde daha fazladir. ik bakista hiicre-
lerin &zel graniilalar) ile morfolojik yénden benzerlik gésterirler. Fa-
kat graniillerden daha genisg gapta oluglari, 90 A° kahnhfindaki iinit zar-
lar: ve graniillerde goriilmeyen ¢ok koyu yapisiyla, parafollikiiler hiicre.
lerin &zel graniillerinden kolaylikla ayirt edilebilirler,

7-&zel Graniler - Caplar: 1000-180¢ A® arasinda defisen
yuvarlak veya oval yapilardir. Her bir graniil, 66-70 A° kalinhifinda, tg

‘ Zar ile :
tabakali bir zar ile ¢cevrilmiglerdir./ Graniilierin matriksi arasinda, da-
ha az yogunlukta bir alan bulunur.ﬁ;gf W

Lizozom'lara benzetilebilen bu graniiller, hiicrede sitoplazmanin
her tarafina homojen bir sekilde dagilmamiglardir. Sitoplazmada az bulun-
duklar: kisimlarda, Gblgi kompleksi ve endoplazma retikulumu bulunmakta.

dir,
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Parafollikiiler hiicrelerde, bunlardan bagka degigik yonlere
dogru seyreden, ¢ok miktarda mikrotubulus'lar da bulunur. Ayrxca.i
0, 5-1 mikron ¢apinda, igerisinde lamelli gekilleri, vezikiilleri ve defi-
gik gaptaki grantlleri ihtiva eden, zarla gevrili otofajik vakuollere'de
rastlanabilmektedir,

Histokimyasal ve elektron mikroskopik galigmalar, parafol.
likliler hiicrelerin, follikiil hilerelerinden, defigik bir salgy aktivitesi
oldugunu gbstermigtir. Bu hilcrelerin salg: maddelerinin, ndtral mukos
polisakkaritleri, glikoproteinleri ve proteinleri ihtiva ettii gdsterilmisg-
tair'.71 Histokimyasal ¢aligmalar, bu hiicrelerin yiiksek oksidatif enzim
aktivitesine sahip oldugu, &zellikle mitokondrionlarda alfa - gliserofosfat
dehidrogenaz akti\}itesinin oldukga yuksek oldugu bildirilmistir, 1965'de
Foster bir hipokalsemik hormon olan kalsitoninin bu hilerelerden
salgﬁand@lm géstermi$tir§3

C- Kolloid Hiereleri :

Follikiil duvarlarinda, esas hiicreler arasinda yer alan ve nidir
olarak rastlamlan diger bir hiicre tipidir, Tek veya guruplar halinde
gorilir, Graniillii, koyu ve homojen sitoplazmalari, piknotik ve koyu
¢ekirdekleri vardir,

Genel olarak iki gurup altinde incelenirler.® Birinei tipleri,
¢ap ve gekil yéniinden, komgu normal hiierelerine benzerler. Normal
bir ¢ekirdekleri vardir. Sitoplazmada g¢ekirdek gevresindeki grantlli
endoplazma retikulurounun son derece dilate olan bir tek tubulusu tara-
findan doldurulur, Hiicrede normal sitoplazmik organeller, bu geniglemir
sisterna membram ile, hiicre zari arasindaki dar sitoplazmik sahada,.

sikigmig olarak bulunurlar,
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Ikinei tip hiicrelep ise, 151k mikroskopik preparatiarda kolloid
ile dolu imig gibi gozikiir, Elektron mikroskopunda da bu hiicrelerin
sitoplazmasi, kolloid 6zelli§inde, ince graniillii bir madde ile dolu ola-
rak gérilmiistiir, Hiicreler, normal goruniisli tiroid follikullerinin ba.
zilarinda, tek veya ikili, ¢l guruplar halinde gortiltir, Miicre zari ige
yeir- yer gigkin ve bargalidir. Cekirdeklerinde piknozise dogru gidigi,
bu hiicrelerin, slime giden hiicreler oldugu fikerini vermektedir,

Normal insan tiroid bezinde de gériilen by hiicrelerin dejene-
racyona ySnelen, follikiil hijerelepi oldugu kabul edilmigtir, Bir kisim
aragtiricilar bu hiierelerin sitoplazmalarindaki kolloide benzer sivinin ’
follikiil limeninden gelmis oldugunu kabul ederler 3 Diger bir gurup arag-
tricilar ise, hiicredeki sentezleme mekanizmasimn, salgilama iglemine
gére son derece fazla oldugunu ve buﬁun sonucunda meydana gelen cok
miktardaki kolloid damlaciklarinin birleserek, biiyiik bir kitle yaptiklar -
m savunmaktadirlay /2 Bu fikirlerden hangisinin dogru oldugunu séyle-
mek, bugin miimkiin degildir,

D. Ultimobron@iyal Cisimler .

Du eisim, embriyolojik ddnemlerde 5. yutak cebinden gelisen
ve 6, haftada yerinden gé&e¢ edip, tiroid bezinin parankimas icerigine yer-
legen olusumdur, Onceleri tiroid bezi icerisinde luzumsuz bir artk ola-
rak kabul edilen bu yapi, daha sonraki yillarda bir gurup arasgtimel tara-
findan, tiroid bezinin geligmesinde indiiktif tesiri oldugu kabui edilmigtir,
Son yillards yapilan ¢aligmalarla, bu Yapinin ince yapig: agiklifa kavugtu..

rulmu_stur%4’ 15,16
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Ultimobrongiyal cisim kalin kesitlerde, koyu yapis1 ve degigik
-gorunuguyle » diger normal t1ro1d bezi folllkullermden kolayhkla ayirt.
edilebilmektedir, Drtalarmda bir lumenlem olan, gok kath epltel 1le
.. Sevrili olan olusu:mlardlr. Blr lumem gevu‘en 1 veya dort siraly epi-
telden meydana gelir, Ltimen etraf1ndak1 hucreler, genelhkle kma ve
seyrek m1krov111uslar1 1ht1va .eden, ’x kublk veya algak Slllndll“lk epitel Szel.
|. ;-Ellgmdedlr 73 |
(U} hiicreleri olarék isimlendirilen bu hiicreler, cok centikli
¢ekirdekleri ile kolayéa dikkati ¢ekerler, Sitoplazmada, dzellikle apikal
membran é,ltlnda, 400 - 600 milimikron ¢apinda, ufak, parlak apikal ve-
sikiiller méx}cuttur.‘%‘Yer yer tonofildmanlara, dens cisimciklere ve ba.
zende gekirdek'ile apikal yiiz arasindaki sitoplazma bﬁlgésinde, Golgi
kompleksine rastlanilir, Mitokondrionlar sitoplazmada rastgele dagilmis-
lardir, Gegitli hiierelerde yan yiizlerde desmozom'lara (makula adherens)
" siklikla rastlanmilir,

Limeni ¢eviren hiicrelerin bazilarinda sitoplazma graniillerle
.tamamen dolu olarak gézlenir. Bu hilerelerin hiiere zarina yakin bir saha-
da, yassilagmig gekirdekleri bulunur, Sitoplazmadaki graniiller degigik
densite dzellizi gdstermekte olup, caplar: preparatlarda, bu graniillerden
bazilarim, salgilarini limene bogaltirlarken gérmek miimkiindir+4 tyi ge.
ligmig Golgi kompleksine, az sayida mitokondrionlara, filAmanlara, ser-
best ribozomlara ve apikal ytizde mikrovilluslara sahiptirler. Hiierenin,
komgu hiierelerle temasta olan yan ylzleri gok girintili, cikantilidi», Des.
mozomlara siklikla rastlanmilir,

Ultimobrongiyal cisimlerin dig kasimlarinda yer alan hiicreler,

daha yass) olup, genellikle iki tabakali gortilmektedirler, Bu hiicreler
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arasindaki birlesme yeri, hiicre zarimn agiri girinti, cikintilariyla ve
bol miktarda desmozomlarin mevcudiyetiyle karakterizedir, Sitoplazma.
da tonofilman demetleri, ribozomlar ve mitokc')ndriohlar bulunur,

Cekirdek bliylik ve a¢ik renkli olup, koyu bir gekirdekgige sa-
hiptir, |

Ultimobrongiyal cisimlerin limenleri ise, kolloide gtre daha
koyuca gériinen, yer yer vakuollu ve bazi hiicre artiklarini ihtiva eden
bir sividir. Bu siv1 igerisinde yer alan hiicre artiklarimin, duvardan dé-
kiilen epitel hiicrelerinin artiklar oldugu kabul edilmigtir,

Ayrica birkag sahada, normal follikiil hiiereleri ile, (1) hiicre-
lerinin birlikte bir tek Himeni ¢cevreleyecek gekilde dizilme gésterdikleri
dikkati ¢ekmigtir. Bu bzel tip follikiily gevreleyen hiicreler arasinda bir
karigsikhilk olﬁlaylp, folliklil hiicreleri ile () hiicreleri arasindaki gegis
yeri ¢ok kesindir. Liimeni dolduran sivi (U) hiicrelerine yakin olan kisim-.
larinda daha acik renkte, difer kusimlarinda daha koyu gérinilistedir,

Daha &nce bildirilenlerin aksine » parafollikitler hiicrelerin ulti.
mobrongiyal cisimden geligtigine dair, halen kesin bir bulgu meveut de-
E;ildir.ﬁ 4

Glvercin ve baliklarda yepilan son ¢aligmalar ultimobrongiyal
¢ismin kalsitonini de ihtiva ettigi bildirilmigtir.l 6,74 Bu durum, ultimob-
rongiyal cismin fonksiyonunu anliyabilmek igin, daha genig calismalara

ihtiya¢ oldugunu gostermektedir,
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IV-.- MATERYEL ve METOT »

Tiroid bezi histolojisi lizerinde ¢aligsanlar, materyal olarak
genellikle si¢an (rat) kullanmiglardir. Bu hayvan, tiroid bezi iizerinde
yapilan ultrastriktiirel ¢aligmalarda, standart bir materyal olmugtur.

Bu galigmada ortalama 200 gr, apirlifinda beyaz erkek siganlar {rat)
materyal olarak kullamilmigtir,

Siganlar iki guruba ayrilarak takip edilmiglerdir. Bir gurup
normal oda gicakliginda, normai gﬁalarla beslenerek muhafaza edilmig.
tir. Bu gurup siganlar, normal tiroid bezi yapisim gbrebilmek i¢in
"kontrol gurubu' olarak segilmigtir. Diger gurup ise, +8 § 2 C° lik so-
Buk odada bir hafta, normal gidalar: verilerek bekletildi, Bir hafta so-
nunda alinan siganlarin tiroid bezleri hayvanlar narkoz altinda olduklar

‘halde (0,292 cc nembutal intraperitoneal enjekte edilerek) boyundan disek-
siyonla girilip, larinksin yanlarindan jiletle kesilerek alind:!° Organ par-
¢alar1 dért guruba ayrilarak ve~ayry ayri olmak ilizere agagidaki iglemie-
re tabi tutuldular,
1- Genel histolojik tetkik igin % 10'luk formalinde;
2~ Histokimyasal tetkikler icin, lillie'nin tamponlu nétral forma-
lininde;
2- Baz1 6zel boyamalar igin, Bouin tespit solusyonunda;
4- E. M. tetkikleri igin, Bzel bir tespit solusyonunda tespit edil-
diler .77’ 78
11k ti¢ seriden parafin bloklar: hazirlanarak 8 mikron kalinhiginda

kesitler hazirlandi. Bunlar, H.E.,, PAS (Periodic- Acid-Schiff), glimiig-

leme ve toluidin mavisi ile boyandilar,
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Elektron mikroskopik materyali ise agafidaki iglemlere tabi
tutuldular.

Tesbit igin,

4 hacim 0s0y4 (% 4"k ve serum fizyolojikte)

2 v CGluteraldehid (% 25'1ik)

3 " Stok-S-Collidine (2,1 M Ph 7,2-7,4)

karigimi kullanilds.

Bu solusyonlar, iceriginde kirilmis buz parcalari bulunan bir
beher igerigindeki tiiplere ayr1 ayr: konuldu ve hayvan agilincaya kadar
bekletildi. Tesbit yapilacag: an, ii¢ solusyon sirayla ayri bir tilp icerisi.
ne bogaltilip, birbirine karistirildi. Slg,aniar agihip, bez ¢lkarildig: za-
man, bu taze karigimdan bir miktar: saat camlarina kondu ve organ jilet-
lerle, ezmeden ufak parcalara ayrildi. Kesilen ufak parc¢alar, taze ve
soguk tesbit solisyonu bulunan tiiplere aktarildilar. +4°2 C'de 1,5 s.aat
tesbite terkedildiler.

Sudan kurtarmak icin, tesbit edilen parcgalar, oda sicaklifinda
agagidaki siraya gére dereceli alkollerden gecirildiler,

1- % 50 etanol .,..15' {li¢ defa yikandiktan sonra)

Z2- %60 ", .15

3~ % 7% (Uranil Asetatla doyurulmus) 60!

4~ % 80 etspnol ,... 15!

5*%90 " -.0.15'
6-%96 " ..., 15'%2
7- % 106 " eeo. 151x2

8. Propilen oksit 15'x2
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Alkol serilerinden sonra gémme iglemine gecildi. Bunun igin

kullamlan metot, "Luft'a gére epona gémme" metodudur.

Bu maksat
icin 6nce iki karisim hazirlands:

A} Epon 812 (George T.Gurr Ltd., London, England.} éz ce

DDSA  (George T.Gurr Ltd., I ondon, England... 100 cc
BlEpon 812 . ... .. .. ... .. it ei e 100 ce
MNA (George T.Gurr. Ltd,, London, England ... 89 ce

C) Sonra A Soliilsyonundan 7 kisim, B soliisyonundan 3 kisim alina-
rak iyice karistirithir, Bu karisima % 2 nisbetinde DMP-30 ilave edilip
(Hopkin-""1ll1ams Iitd., England) tekrar karistirihr, Hazirlanan bu solus-
yon ile propilen oksit, yari yariya karigtirilir ve dereceli alkol serilerin-
den gegirilmig olan pargalar, bu yeni karisim icerigsinde 1 saat birakilir,
1 saat sonra bu karisundan ince ignelerle zedelenmeden alinan pargalar,
NO: 0C jelbtin kapsiillere (Eli Lilly and Co Indianapolis, U.8,A.) C go-
lisyonu ile gdmiildiler, Parcalarin gémilii oldugu kapsiiller 35° C‘Hk
etiivde 1 gece, 459C lik etitvde 12 saat, 629C 1ik etiivde 24 saat birakilip,
polimerizasyona terkedildiler, Sogr(lduktan sonra, bloklari kapliyan jela-
tin kapsiiller 1hk suda temizlendiler. Bundai: sonra blok tirimlendi ve
cam bigaklar kullamlarak ilk defa 1 mikronluk kalin kesitler, Porter Blum
MTT ultramikrotomunda alindi. |

Kalin kesitler, alkolle temizlenmis lamlar iizerine gecirildiler,
Alevden gecirilip, dokular lama tesbit edildiler; % 1'lik Azur metilen ma-
visi ve % 1'lik safranin O ile boyandilar,

Ince kesitler, gene cam bigaklarla ve 200 - 400 A° kalinhginda
olarak, gene ayni ultfamikrotomda elde edilir, Kesitler, gridleri y'iizle.-

80

rine filmsiz olarak alindilar. Reynold'un”" kursun sitrat ve % 1'lik uranil
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asetat boyalariyla, kombine olarak boyaﬁdl.

Igrik mikroskopik preparatlardan ve elektron mikroskopik pre-
paratlardan yapilan kalin kesitlerden Leitz {**’etzlar) fotomikroskopu ile
17 dinlik, Agfa-Gevaert filmleri ile mikrofilmleri ¢ekildi. Elekiron mik-
roskopik preparatlar ise Carl Zeiss EM 9A tipi elektron mikroskopunda
incelendi ve elektron mikrograflar Agfa, Agepe ve Gevaert Seientia film-

leri ile ¢ekildi,
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V- BULGULAR | u

A- Isr1k Mikroskopik Bulgular

Kontrol gurubu sxganlafdan hazirlanan ve gesitli histolojik
boya metodlaty uygulanan preparatlarda, sahaya hékim olan vapilar, de.
Blgik cap (50-500 mikron) ve gekilde, kolloidle dolu follikiillerdir (Sekil 1),
Yan loblarin orta bélgelerindeki follikiilllerin ¢aplari genellikle kiiciik, fol-
liktlli geviren hiicreler ise kiibik veya prizmatik bir gorunimdeydi (Sekil
1,2). Yan loblarln periferinde ve kapsiila altinda yer alan follikiiller ise,
gok blyiik, k01101d ile dolu ve yassilagmig hiicrelerle ¢evrili olarak géz-
lendiler (Sekil 1 2,3,4).

1 - 2 mikron kalinlifinda, elektron mikroskopik bloklardan elde
edilmis kesitlerde, kiiciik ¢apl follikiilleri ¢evreleyen hiicrelerin yiksek
boylu oluglari, yuvarlak olan ¢ekirdeklerinin genellikle orta bélgede yer
alis1, buna karsilik biiylik ¢apl follikiilleri ¢evreleyen hiicrelerin daha
algak boylu olusu ve ¢ekirdeklerininde bazalde yer alisi, daha ac¢ik bir ge-
kilde gdzlenmektedir {Sekil 5), Piicrelerin cogunda defisik capl, seffaf
vakuoller gériilmektedir,

Follikitllerin lMHimeninde tOplamnig kolloid, H,E, boyamalarinda
genellikle eozinofilik, baz: bélgelerde ise bazofilik boyanmigti, P.A.S,
ile boyanmig preparatlarda, kolloidin miigbet reaksiyon verdisi ve baz
follikiillerin ¢ok kirmiziya boyandif izlendi. Toluidin mavigi ile boyan-
mig olan preparatlarda, kolloid acik mavi olarak boyanmigt:, Bazi folli-
kiillerde, kolloidin periferinde, y8ni hiicrelere vakin bélgelerde, munta-
zam ve ufak ¢aph kenar vakuolleri secilebildi (Sekil 3,5), Seyrek olarak

bazi folliktilierde kolloid iginde birkag hiicre gérildi ( Sekil 5).
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Cegitli boyamalarda, organ: ¢eviren kapsiil ve follikiiller arasina
yayilan stroma iyi bir gsekilde gozlendi, Kapsiila damar ve sinirlerden zen-
gindi (Sekil 6). BaZ dokusunun cesitli hiicreleri ayirt edilebildi. Toluidin
mavisi ile boyanmis olan preparatlarda $zel graniilalar ve metakromatik
boyaniglariyla mast hiicreleride secilebildi (Sekil 7)., Giumtigleme uygula-
han preparatlarda, dzellikle follikiillerin cevresinde kalin bir retikulum
aginin yer aldig1 goriildi (Sekil 8),

Tollikiiller arasinda, stroma iginde guruplar halinde poligonal
hilere kiimelerine, 6zellikle loplarin orta bslgelerinde siklikla rastlanl-
dr (Sekil 2, 4V,

Sogukta blr‘akllrnw sican tiroid bezinden hazirlanmig ve aym se-
kilde gegitli boya metodlar uygulanmis preparatlarda, en belirgin gdzlem,
hemen follikiillerin titmiinde kolloidin her tarafia, ge_sitlli capta vezikiiller-
le dolu olugu idi (Sekil 9,16), Ayrica, gesitli follikiillerde kolloid iginde,
piknotik g¢ekirdekli pek ¢ok hiicre yer almakta idi (Sekil 11, 12), 1-2 mik-
ron kalinhifinda kesilmis ve metilen mavisi ve gafranin 0 ile kombine
~ olarak boyanmis olan preparatlarda, follikiili ¢eviren hiicrelerde, yer
yer bol ve geffaf vezikiillerin mevcudiyeti gézlendi (Sekil 13},

B- ELEKTRON MIKROSKOPIK BULGULAR

Normal si¢anlarin tiroid bezlerinde, ufak elektron mikroskop
bliylitmelerinde, defisik captaki tiroid bezi follikiilleri gériilir, Aym fonk-
siyonel aktiviteye sahip olan follikiillei'in ¢ofunlukta oldugu dikkati ¢ceker,
Takat bunlarin yanmnda yan yana duran follikiillerin duvarim dtseyen epitel-
lerin farkl fonksiyonel aktivite gosterdikleri gérildi (Sekil 14), Tonksi-

yon, degisik follikillerin hiicrelerinde farklh oldupu gibi, ayn: folliktilde
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yan yana duran iki follikiii duvar: hiicresinde de farkl olabildigi gézlen-
di (Sekil 14, 22),

Follikill duvarini gevreleyen follikiil hitereleri, ylksek boylu
clusu ve bazallerinde yer alan ve koyu bir ¢gekirdekeige sahip olan cekir-
dekleriyle dikkati cekmekiedirier (@ek’il 15). Follikiil hiicreleri, limeni
doiduran kolloide dogru uzanan, iyi gelismis mikrovilluslara sahiptirler
(Sekil 15).

Hiicreler arasinda, dzellikle apikal ylizde terminal bar (zomula
okludens) belirgin bir gekilde gézlenmektedir (Sekil 15),

Genellikle hiicrelerin apikal yiizlerinde, genis bir saha yer al-
maktadir. Burada ribozomlar, polizomlar, mitokondrionlarin enine, bo-
yunh ve oblik kesitleri, Golgi kompleksi gézlenmektedir (Sekil 15}, Ayri-
ca hiicrelerin fonksiyon durumlarina gére, graniillit ve graniilasiz endop-
lazma retikulumu izlenmektedir (Sekil 16-22), Yani fonksiyon durumu ile
iligkili olarak, hiicrelerin bir knsminda, degigik ¢apta, membranla cevri-
li, az veya ¢ok yogun graniilalar ayirt edilebilmektedir (Sekil 14, 15, 19,21,
Yine baz: hiicrelerde, ¢opunlukia apikal yiizde olmak fizere degigik cap ve
dansitede lizozomlar yer almakiadir {Sekil 15, 21, 22}, Hilcrelerin bazi-
larinda mikroviltuslardan farkl olarak biyik bir sitoplazmik gikint: igin-
de, graniilli endoplazma retikulumu sisternalarimn igerisindeki materyal-
ler ile aymi yojunlukta maddeyi kapsiyan vakuollerde gozlendi (Sekil 22),

Baz hiicrelerde apikal yiizde, degigik capta graniilalar gézlen-
di, Granpiilalarmn bazilarimn i¢lerinde lizozomlar ayirt edilebildi (Sekil 23},

Hiicrelerin hepsi belirgin bir bazal laminaya oturmaktadirlar
(Sekil 14,18,18,19, 20, 21). Bazal lamina digta ince kollagen fibrillerle des-

teklenmektedir (Sekil 18, 20),
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Bazi follikiillerde ve ender olarak degisik bir hiicre tipi gézlen-
di. Bu hiicreler follikiil hiicrelerinin bazalinde adeta sikugmis durumda
idiler, Sitoplazmalarinda, ribozomlar, polizomlai', mitokondrionlar,
az sayida dar sisternali granilli endoplazma retikuiumu ve defisik capta
graniilasiz endoplazma retikulumu meveutty. Bu hiicrelerde en belirgin
bulgu, degigik ¢apta S ve defisik dansitede bol miktarda
granulalarin bulunugu idi, Bunlar parafollikiiler hiicre olarak kabul edil.
di (Sekil 24, 25),

}?ollikﬁller arasinda ve komsu iki follik{iliin bazal laminalar:
arasina sikigmig bol kapiller ag1 yer almaktadir (Sekil 16,19, 28}, Kapil-
lerler genellikle tek endotel hiicresi ile cevrili olup, sitoplazmasimn sis-
kince hir yei'inde bliylik, kaba bir gekirdek yer almaktadir. Sitoplazma-
da riﬁozomlar, polizomlar, seyrek graniillii, graniilsiiz endoplazma reti-
kulumu ve birkag buyik graniila gbzlendi (Sekil 26},

Sogukta birakilmig siganlarin tiroid bezinde, yer yer normal
tiroid follikiil hiiereleri izlenmekle beraber (Sekil 27-29), baz: follikiille-
rin duvarlarinda, follikiil hiierelerinin yassilagmais ve apikal yiizlerinde-
ki mikrovilluslarin azalmig oldufu goriliiyordu (Sekil 30, 32), Follikiil
hilcrelerinin yer yer yassilasmig olmalarina ragmen, normal fonksiyonel
morfolojisinin devam ettifi, hatta bazi folliktil hiicrelerinde dens kolloid
damlaciklarimin, ¢ok miktarda bulundufu gériildii (Sekil 29), Koyu goriti-
niigteki kolloid damlaciklari, follikil hiierelerinin graniillét endoplazma
retikulumu tubuluslar: arasinda da gézlendi (Sekil 29,3C). Ver yer baz:
follikiillerde, follikiil duvar: hiicrelerinin ltimene dogru biiyiik ¢iiaintilar
yapiigi (Sekil 34), bazi follikiil hiicrelerinin graniilli endoplazma retikulu= .

mu sisternalarinin genisledigi gorildi {Sekil 35, 37), Ozellikle bazi follikiil
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hiiecreleri, son derece geniglemis olan sisternalariyla, adeta tamamen
kolloidle dolmusg olan bir hiicre ozellifi gdstermekteydi (Sekil 36, 37).

Bu hiicrelerde difer organeller ¢ok azalmustir,

Soguk stersinde birakilmig siganlarin tiroid bezi follikiillerinde
en gok gbze garpan 8zellik, yer yer follikiil duvar: epitelinin follikiil lii-
menine dokiliisti idi {Sekil 38, 43). Tollikiil liimenine dékiilmiis olan
hiicreler arasinda normal morfolojik 6zellik gisteren hiicreler kadar
{Sekil 41}, dejenere olmus hilerelerde gozlendi ( Sekil 42, 43),

Follikiil hiicrelerinin, kesintisiz ve belirli bir bazal laminaya
dayandiklar: daima g&rildy (Sekil 29, 3G, 33, 44, 45). Bazal lamina,
digtan kollagen fibrillerle desteklenmigti {Sekil 35),

Follikiil hiicrelerinin bazal laminasinin diginda, geniglemis
¢aplari ve hiperemik gdriintisiiyle kapillerler yer almaktayd (Sekil 44, 45",
Inter follikiiller sah~da fibroblastlara, bol kollagen liflerin enine ve boyu-
na kegitlerine ve yer yer de 6zel gorintiglti, biiyiik ¢ekirdekli, koyu ce-
kirdekg¢ikli ve sitoplazmalarinda bol ribozom tanecikleri ihtiva eden hiic-

re guruplarina rastlaniid: {Sekil 46, 48},
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VI- TARTISMA

Tiroid hezi hormonlarinin Onemi, hiicre seviyesindeki etkileri
ve dzellikle viicud 1s151m diizenlemedeki rolii bilinmektedir, Sofuk stre.
sine terkedilen hayvanlarda hipertiroidi tablosunun meydana ¢ikf1f1 ve
tiroid bezlerinde fonksiyonel ve dolayisi ile ultrastriktiirel degisiklikle-
rin meydana geldiZi birgok aragtiriei tarafindan, mganlarda%l' 82 fare-
lerde,83 kobaylards84 ve ham sterlerde8 saptanmigtir, zellikle son
yllarda, soguk stresinin, tiroid bezinde degisik komponentlere olan etki-
leri ayri ayri ele alinmig ve incelenmi_stir.gs’ 87,88 Bu ¢aligmada ige,
soguk stresinin tiroid bezi Uzerinde yaptig genel defisiklikler hem 181k
ve hem de elektron mikroskopu séviyeéinde karsilastirmali olarak ince.
lenmistir,

Sogufa terkedilen si¢can tiroid bezlerinde, parankima bliylimekte
ve stroma incelmektedir?g Bu durum deneylerde makroskonik olarak sap-
tand:, Normalde gli¢likle bulunan tiroid bezi, sogukta birakildiktan sonra
daha belirgin bir gorinlim kazanmaists,

Sogukta uzun siire birakilmig hayvan tiroid bezleri damarlarinda
hiperemi ve genisleme oldugu l:)ildi:r'ﬂrnigtir.86 Kesitlerde rastlanan erit.
rosit sayisimin arttifi, kapillerin follikiiller ile olan iligkilerinin siklagti-
g1, kapiller endotelinde daha vesikiilli bir gériniimiin meydana geldigi ifa-
de edilmektedir88 Caligmamizda hem makroskopik ve hem de 151k ve elek.
tron mikroskopik seviyeli kesitlerde aynt bulgular: saptadik, Diigliritlmiig
gevre 1s1s1 tiroid bezi icin fizyolojik bir stimiilandir, Artan hormon salgi-

simn taginmasi icin kapiller iligki gereklidir,
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Soguk, tiroid bezini en ¢ok aktive eden streslerden birisidir,
Siganlar sogukta birakildigl zaman, hipofiz ile tiroid bezi arasindaki ilig-
ki dzha da artnﬁakta ve On hipofizden salgilanan ve tiroid bezini aktive edi.
ci hovimoen olan T.S, H, '‘nin ( Thjrroid ~ Stimulating hormone) kandaki mikta-
ri artmaktadar,

Bu da tiroid bezini etkileyip, onun dolasima daha fazla miktarda
tirolsin hormonu (thyroxine) salgilamasina ve delayisiyle bu hormonu sen-
tezleyen follikiiler hiicrelerin hacimee daha da bliylimelerine s-ebep olur?@, 9t

Sogugun tiroid bezinde en gok etkileyecegi olusumlar, ku:-};kusuzﬁs
tiroid follikiilleridir. Tollikiil ¢caplarimn ve kolloidin azaldigi, follikiil
hiicrelerinde gegitli degigikliklerin meydana geldigi gbsterilmistir 32

flem 181k ve hem de elektron mikroskopik. incelemelerde; c¢esitli
degigiklikler gizlendi. Tollikiil ¢apinin kiiclilmesi, kolloidde degisik canta
vesikillerin olugmasi ve hiicrelerde cegitli degigiklikler gtzlendi.

Hlcrelerden bir kismi normal sigan follikiil hiicrelerine benzer-
lik géstermekte idiler. Ancak gofunda, apikal yiizlerde mikrovilluslarda
azalma ve diizensizlik saptand:. Subapikal b&lgede pinositotik vezikiillerin
sayica arttigi ve apikal sitoplagmamn lumene - : kolloide dogru psddopot
tarzinda cikintl ve kivrinti yaptig1 gbzlendi. Pek ¢ok hiicre sitoplasmasin-
da, kolloid damlaciklarinin granulalarinin sayica ve hacimece artt1¥i dikka-
ti ceicti, Kolloid damlaciklar:, P.A.S. ile boyarﬁada kolloid gibi pozitif kir-
m:z1 reaksiyon veren, 0,5 - 2 mikron capinda, oval veya yuvarlak ve unit
zarla gevrilidirler. Hiicrelerin apikal sahalarinda ¢ofunluktacdhrlar, Bir
cok arastirici, bu kolloid damlalarinmi, kolloidin énciil maddesi olarak ka-
bul ederler. Dempsey ve Peterson'a81 gére, hiicrelerin bazalinde, Wissi,c:,r’e'q

gore Golgl sahasinda olusurlar.
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Nadler, Sarkar ve ILeblond ise, kolloid graniilalarimn, hiicre
igine, liimendeki kolloidleri pinositoz %reya fagositaz ile alindiklarini ka-
bul ederler. Sofukta sayilarimn cok miktarda arttiklarim ve nrtah hormon
salgisinin bbylece yeniden hiicrelere alindiklarim ifade ederler.‘k‘ 5 Soguk
etkisinin lizozomlarda bir degisiklik yapmadiZ: bildirilmigtir.

Bu aragtirmada, pek ¢ok hilerelerde farkli yogunlukta kolloid
damlalar: saptandi, Acik renkli olan damlalar veya graniilalar, grantillii
andoplazma retikumu sisternalarim dolduran materyel ile ayni yoSunlukia
idiler. Bu gériise gore, acik renkli kolleid graniilalarimin hiicrede sentez-
lenip follikiil limenine salgilandip fikri desteklenmektedir. Koyu ve yo-
gun goriintigld olan grantilalarin ise, follikiil limeninden alinan hormonlara
ait oldugu ve bu hilereler tarafindan kana nakledildigi kamsina varldi, Her
iki tip granulay: tagiyan hiicrede oldukca belirgin morfolojik farklar gbz-
lendi. Sofukta birakilan tiroidde dens kolloid granulalarimn daha ¢ok bu-
lunusu bu gérisit desteklemektedir,

Normalde genel olarak, follikiil hilerelerinin bir gurubunda gra-
nitlla endoplazﬁa retikulumu ¢oktur. Bunlar da hiicreden hiicreye defisen
morfolojik farklar gbsterirler. Sopuk etkisinde kalan sican tiroid hiicrele-
rinde ve pek ¢oklarinda gok geniglemis sisternali graniilli endoplasma re-
tikulumu gézlendi, Hatta biiyiik keseler yaptiklar: saptandi.,

Sogukta birakilan tiroid bezinde Golgi kompleksi daha iyi gelis-
mig ve mitokondrionlar: daha boldur.

Soguga birakilmis sicanlarda 122

verilerek yapilmis olan oto-
radyografik tetkiklerde, tiroid bezi follikiil hiicrelerinin graniillli endoplaz-
ma retikulumlarimn sisternalarinda, (GGolgi kompleksinde ve pinositotik
vezikiillerde grenlerin normale gére ¢ofalmis oldugu dikkati ¢eker, Ayri-

ca I125' e ait spiral filamanlarin follikiil kolloidinin cevresinde, follikiil
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hiicrelerinin apikal yiizlerinde ve mikrovilluslar tizerinde éaya.ca artmisg
olduklar: ghzlenmigtir A7

| Sogufa birakilm:g tiroid bezlerindeki diger bulgu, kolloid ici-

ne, degisik morfolojik goériiniimlerdeki hiicrelerin dékiilmiig olmalar
idi, Follikil duvarlarimn diizeni yer yer bozulmustu, Hiiere dékiintiile-
rine inter follikiiler sahada da rastland:., Bu durum hem 1gik ve hem de
elektron mikroskop seviyesinde belirgin bir sekilde gdézlendi, Bunlar
sofuk nedeni ile canhilifim kaybetmis hiicreler olarak kabul edildi. Li-
teratiirde, sogukta birakilmis si¢anlarda yapilmis olan calismalarda,
b&yle bir bulgu bildirilmemektedir.

Soguk stresinin parafollikiiler hiicrelere olan tesiri, Kretic
tarafindan aragtlrllrmgtlr?:?" Bgog‘uk stresinin parafollikiiler hiicrelerin
sayilarinda, herhangi bir artiga sebep olmadifi, ancak sitoplazmalarin-
da bulunan koyu osmiofilik graniillerin sayilarimin arttig1, Golgi komp-
leksinin ve graniilli endoplazma retikulumunun hipertrofik oldugu goril-
miigtir, Bizim gallsmam.wda; soguk stresindeki si¢anlarin tiroid bezi
epitellerinde, parafollikiiler hiicrelere normalden daha sik rastlanmadi.

Sadece bir bdlgede, liimene dofru uzanmig sekilde, parafollikiiler bir

hiicreyi gdzledik, Belirgin bir degisiklik izlenemedi.
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VII-SONUC

Soguk stresinde birakilmig si¢anlarin tiroid bezlerinde en ¢ok etkile-
nen olugumlar, follikiiller, kolloid ve follikiil hiicreleri olmustur, Sicanlar-
dan hazirlanan histolojik ve histogimik preparatlarda, sahaya deZisik cap
ve sekildeki, kollbidle dolu olan follikiiller hakimdi, Kolloid, H,E. ile bo-
yanan preparatlarda genellikle eozinofilik, bazi bdlgelerde bazofilik olarak
boyanmisti, P.A.S8, ile kolloidin pozitif reaksiyon verdigi gbzlendi. SoBuk-
ta birakilmig sigan tiroid bezlerinde de kolloid aym boyamalarla, benzer
dzellikleri gésterdi. Fakat belirgin olarak, bol miktarda ve degisik capta
vezikiillerle dolu idi,

Normalde, elektron mikroskopik preparatlarda da degisik capta ve
farkls fonksiyonel aktivitedeki follikliller gézlendi. Kolloidin, homojen bir
goriniigl vardi. Tollikiil hiicreleri genellikle yiiksek boylu idiler ve apikal
yiizlerinde, kolloide dogru uzanan uzun ve sik mikrovilluslar yer almislar-
di. Hicreler arasinda yan yiizlerde terminal barlara siklikla rastlanildi,
Graniillit endoplazma retikulumundan ve mitokondrionlardan zengin olan fol-
likil hiicrelerinin sitoplazmalarinda, bol miktarda ve dansitesi farkli olan
kolloid damlaciklarina ve lizozomlara rastlanildi,

Sogukta birakilmis olan si¢anlarin follikiil hiicreleri yer yer normal
morfolojik yapida gdzlendi. Takat genellikle follikiillerin duvarin: ddgeyen
hiicrelerin yassilagmig oldugu goriildii, Hiicrelerin apikal yiizlerindeki mik-
rovilluslarin azalmsg ve diizensiz oldugu saptandi. Bazi hiicrelerde, graniil-
li endoplazma retikulumu sisternalar: son derece geniglemisti., Ayrica, li-
teratlirde hi¢ deginilmemis bir bulguda, follikil hiicrelerinin yer yer follikil
ve follikiiler arasina limenine dokiilisii idi., Bunlar, sopuk tesiri ile canlili-

gin1 kaybetmig ve bulundupu yerden kopmus, depisik dejenerasyon sekilleri

gbsteren hiicrelerdi. Seyrek rastlanan parafollikiiler hiicrelerde soguk tesiriy-

le belirli bir degigiklik izlenemedi, Soguk etkisiyle tiroid bezi kapillerlerinin

gaplarinin, normalden daha genig ve hiperemik oldufu santanda,
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VIII-OZET

Ortalama 299 gr. agirliginda beyaz, Hacettepe tipi erkek sicanlar
(albino rat), materyal olarak kullanildi, Siganlar iki guruba ayrildilar,

1- Kontrol gurup sicanlar, glinliikk normal gidalarla beslenerek
oda sicaklifinda tutuldular.

2- Deney gurubu siganlar ise, giinliik normal gidalarla beslenmek-
le beraber, +8°C +- 2°C 1ik sopuk odada bir hafta birakild:ilar,

Nembutal anestezisi altinda, sigcanlar 6lmeden, tiroid bezleri ¢i-
karaidi,

Her iki gurup tiroid bezleri, histolojik, higtosimik ve ultrastrik-
tirel incelemeye tabi tutulmak tizere uygun metotlarla hazirlandilar,
Ultrastriiktiirel inceleme igin Carl Zeiss E. 9 A elektron mikroskopu kul-
lamlda.

Sonug¢lar, yeterince resim ve elektron mikrografiaria aciklandi.

Normal ve deneysel gurupta, elde edilen bulgular gesitli kaynaklaria tar-

tigilarak sonucglara varildi.
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¥- SEKILLER VE ACIKLAMALART

Sekil 1- Normal s:i¢an tiroid bezinden yapilmis parafin kesiti. Sol yarim-
daki biiylik kitle kapsiil i¢inde gémilii olan paratiroid {P) bezine aittir.
Sol alt bdlgedeki koyu saha, bir lenf diigimi (Ld) kesitidir., st ve sag
yarimi iggal eden saha, tiroid yan lobuna aittir. Santral bdlgedeki folli-
killerin kiigikligii, periferde bliyik follikiillerin yer aligi, agik bir gekil-

de gézlenmektedir, H.E. X 260,
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Sekil 2- Normal sican tiroid bezi, Santral bélgedeki follikiillerin

kiiglik, periferik bélgelerdekinin ise daha buylik oldupu belirgin bir

gekilde gdzlenmektedir, F.E. ¥500,
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Sekil 3 - Normal sigan tiroid bezi yan lobunun periferik bélgesi,

Follikiillerin biiyiik ve diizensiz olusu ve farkli dansitede kolloidle
dolu olusu izlenmektedir. Follikiilii ¢eviren hiicreler, yass: olarak

gbzlenmektedir, P,A.S. ¥500.
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LW

Sekil 4 - Normal sigan tiroid bezi. Yassilmig hiicrelerle gevrili ii¢ tiroid
follikiilii (Tif ) ve aralarinda interfollikiiler (Ifh) hiicre toplulugu gbriillmek-

tedir. H.E, X2000,
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Sekil 5- Normal sigan tiroid bezi, FElektron mikroskopik bloktan

1 - 2 mikron kalinliginda kesilmis ve metilen mavisi safranin O
ile boyanmastir. Kigiik follikiilleri ¢evreleyen hiicrelerin dahayilk-

8ek boylu olusu gézlenmektedir. X2000.
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Sekil 6- Normal sigan tiroid bezi kapsiilasi. Arterler, venler ve

cegitli hlicreler gozlenmekte. Seklin sol yariminda, yogun kolloidle
dolu, biiylik tiroid follikiilleri, iist yarimda ise bolgesel ¢izgili kas

dokusu izlenmektedir. P.A.S. X500,
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Sekil 7 - Normal sigan tiroid bezi. ki follikiil arasinda bityiik bir

mast hilicresi (Mh) gézlenmekte. Toluidin mavisi, X5000,
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Kolloid

Sekil 9 - Sogukta birakilmis sigan tiroid bezinden parafin kesgiti,

H.E. X500,

igerisinde bol vezikiiller gézlenmekte.
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Sekil 10 - Sofukta birakilmis si¢an tiroid bezi, Yassihrig hiicrelerle

¢evrili bityik follikiiller ve kolloid igindeki vezikiiller (V) belirgin bir

gekilde gbzlenmekte. P.A.S. X2000,
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Sekil 13 -

Sogukta birakilmis s1¢an tiroid bezi follikiili ¢evreleyen

bol vezikiillii hiicreler gbzlenmekte. Metilen mavigi 4 safranin 7,

Xo06¢e,



Sekil 14 - Normal si¢an tiroid bezi. Yan yana duran farkli fonksiyonel

aktivitede olan iki follikiil duvar: epiteli, N, nukleus;

Tu, lumen. Y6.70C,




Sekil 17 - Mitokondrionlarla (M! i¢ i¢e olan graniillii endoplazma retikulumn

tubuluslari. (Ger). Tubiiliisler igerisinde sentezlenmis kolloid damlaciklar:

gozleniyor. ¥ 24000,
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Sekil 20 - Geniglemis sisternalariyla belirli olan bir follikiil hiicresinin baza

linde yer alan bazal lamina, Kollagen fibrillerin uzunlamasina kesitleri dik-

kati ¢eker. Ger, graniilali endoplazma retikulumu; Bl, bazal lamina; N, nuk-

leus, X 24050,
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Sekil 22 - Normal si¢an tiroid bezi. Normal fonksiyonda sayilabilecek bir fol-

likiil hiieresi yanminda, geniglemis graniillii endoplazma retikulumu sisternala-
riyla belirli olan son derece aktif bir follikiil hiicresi. Ustte, solda, liimene
atilan veya limenden alinan bir vakuol. Valkuolun kolloid ile aym goriiniise sa-

hip oldugu dikkati ¢ekiyor., X 24000.
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Sekil 24 - Seklin sapindaki hiiere parafollikiiler hiicredir (Bfh). Sitoplazmasinda
graniillit endoplazma retikulumu, mitokondrionlar ve sitoplazmanin her tarafin
dolduran &zel graniller dikkati ¢ekiyor. 8ol yanda bir follikiil hiicresi ve folli-

T

kil limeninin bir kismi goriliyor. 24000,
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Sekil 268 - Bazal laminaya hitisik bir kapillerden geemis olan kesitte cekirdek

yap1s1 ve sitoplazma agikga goriiliiyor, ¥ 24500



Sekil 27 - Sofukta biralkalmis sigamin tiroid bezi. Komsu iki follikil hicresi
bazallerinde yer alan gekirdekleriyle ve genel yapilar: ile normal bir sekilde
izleniyor. Apikalde, hiicreler arasi bblgede terminal bar goriiliiyor. N, nukleus-

K, kolloid; Bl, bazal lamina. ¥ 24000,
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Sekil 29 - Sofukta birakilmig sigamn tiroid bezi, Farklh densitede kolloid dam -~
laciklariyla dolu olan bir follikiil hileresi. Ustte follikiil limenine dogru uzan-

mig mikrovilluslarin normale yalan bir gdriniimde oldugu izleniyor. ¥ 24000.
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Seiil 31 ~ Sogulkta birakilmig sicamin tiroid bezi. Geniglemis endoplazma reti-

kulumu sisternalarim kapsayan bir follikiil hiteresi, Razalde, yakin komsulylkt=

olan bir kapiller gériiliyor, E, eritrosit, ¥ 24000,
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Sekil 34 -

Sogukta birakilmisg Siganin tiroid bezi. Follikiil duvar: hiicrelerinin

apikal ylizde, kolloid igerisine dogru belirli kabarikliklar yaptig: dikkati ¢ekmaek-
tedir, ¥ 24003,
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Sekil 36 - Sogukta birakilmis Si¢amn tiroid bezi,

Grantiliy endoplazma retiku-

lumu sisternalar: ¢ok geniglemis bir follikiil hiicresi. Altta bir kapiller ke-

sitti {(Ka) ve kollagen fibrillere ait kesitler gériilityor. K 2400,
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Sekil 39 - SoZukta birakilmig sigamn tiroid bezi. Tellikiil limeninde (Lu),

follikdl hiicreleri gézleniyor, ¥ 8500,
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Sekil 41 - Sogukta biralkulmig sigamin tiroid bezi. Follikiil limeninde bir

follikii? hicresi, Oldukga normal bir morfolojik gbriiniime sahip, X 24000,
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Sekil 43 - Sopukta birakilmig sigamn tiroid bezi., Follikiil limeninde deje-

nere bir follikiil hiicresi ve hiicre artiklar: izleniyor. ¥ 24000,
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Sekil 44 - Sogukta birakilmis sicanmin tiroid bezi. Yassilasmag bir follikiil

hiicresi, Altta bir kapiller ile yakin komsulnk gbésteriyor. Bazal lamina-

nin (Bl) diiz bir seyir gdsterdigi dikkati gekiyor, ¥ 24000,
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Sekil 48 - Sogukta birakilmis sigan tiroid bezi. Interfollikiller sahada

bol ribozom ve polizomlu interfollikiller hiicreler. ¥ 24000,



