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GIRTLS

Prenatel ve postnatal donemdeki thymus’un geligi
mi tizerine ¢ok sayida isik ve elektron mikroskobuy dﬁzeyip
de galigmalar yapilmistir (1?6?8%11¥12§13317518?19};
Thywmus teslaginin erken geligimi halende tartigma koenusu-
dur. Thymus ret'larda ve farelerde iiglincil pharyngeal cep-
ten geligir. Prenatal donemde 10-13. glinleri araslnd&ki
gelisimi dort safha geklinde tanimlanmagtir. Bu safhalsrs
" Crigen Safhalara " adi verilmektedir., 10-11. glnde thy-
mus”un ince duverii bir limeni ile pharynx ile beflantil:z
oildufu, 11.12. glnlerde epitelin kelinlagtaifa limenin ise
nalen pharynx ile baglantvisini devam ettifini ve bu bag-
lantis: 13. gline kader parathroid ve thymus'un biriikte
bulundufu, 13. glinde ise thyamus’'un deffinitif bir gekil
aldigr, parathroid’tende ayrilarak dana piyik bir sferik
durus alir {(7,20).

Geligimin erken d0nemlerinde (agapi yukariigéligi-

a»

min 10. gini) thymus taslaginda heniiz hig lenfosit giriil-
‘medigi bildiriimistir. Ancak lenfositler gebelifin 1l. gl-~
""" (7}, Thymecyt'lerin orjini ise uzun bir
siire belirsiz kaldy. Bu konuda yapalan caligmaler thymocyt
lerin mezengimal orjinii olduffu deneysel gallgmalaria ig-
patlenmigtir (2,3%,20).
MANDEL*in 1968 yilinde yaptigy bir gall@m&da fare

ae

lerin oniig glinlik f£otls thymus'nun,30-33 glnilk kobay {6-

tis thymus'una  girinim dc¢asindan bir Denzeriik gistérdigini

.
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ve her iki tiliriin bu ddnemdeki fotlslerinin esas gatisini
farklilaegmemis epithelial hiicreler ve bilylik lenfoblastlar-

den ibaret olduZunu isaret etmistir (14).
HOSING we arkadaglari 1969°da thymus lizerine yap-

tikliari galigmalarda ilk lenfositlerin gebeligin 11. gli-

)

ninde ve thymus diginda sekillendigini, 12. giiniinde ise
thymus’un icine dofru gdg ettiffini gebelidiin 13. giiniinde

ise helen bunlarin biiyik geplz olduklarini kaydetmisgier-

Erigkinlerde epithelial hilcrelerdeki mitoz ciayina
cortex’te pek rastlanmamasina regmen medullada gdzlenir.
Insan thymus'unda da buna benzer buiguia isaret edilmigu
tir (14). Fare thymus ile kobey thymus'u arasindaki en be-
lirgin fark, Hassal carpiskiilleri'nin gelisimi ile ilgili-~
dir. Keobaylarda Hassal corpliskiileri bﬁyﬁk’karma§1kf?e ka~:

Ty

ise Hassal copliskiilleri
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daginrk ve az geligmigtir (10,21). Farelerde, fotel ddnenm-
de Hassal copiiskiilleri'nin geligmedifi hatta postnatal do-
nemde de ¢ok nadiren buluvndufu bildiriimistir (14). Post-
natal donemde thymus pupertsa donemine kadar hizla geligir.
Puperteda mexsimim blyiklife ulagir. Daha sonra Gonatlar-
dan salgilanan hormoniarin etkisi ile thymwus'un hizla imvoe
lotiona uframasina neden olur. Strouma'dan parankimanin
igine dofru yeg dckusu girerek parankimanin yerini alir.

Bu olay sirasinda ilk oOnce cortex’teki lenfositler kismen

kavbolur. Bundan dolevadir ki cortex ve medulla ginira
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pek segilm?z. Daha sonra medullada atrofi baglar. Bﬁjlece
yag dokusu, thymocyt ve epithelial reticulum hicrelerinin
verini alir. (yaglilik involotionu).

Insanlarda thymus tamamen ortadan kalkmez. on yas-

ie epithelial reticuium hiicreleri,lHassal

s

11 kigiilerde b
copliskiilleri, bir kag lenfosit ve biyik miktarda baf doku-

su ile ya® dokusundan ibarettir. Thymus'un medullasinda yer
alan Hassal corpiiskiilleri, birbiri ilzerine konsentrik ola-

rak tertiplenmis yessi epithelial hiicrelerden ivearet olup,

yegam boyunca bunlarin sayis:r ve hacimlerinde bir artig

56z konusudur. Bunlarin fonksiyonel Oneni heniiz biliﬁmemek—

tedir (L,4,5)-



MATERYAL VE METOD

Galismamizda cinsiyet farky gizetmeksizin Rettus
Noryigicus cinsi ratlerden yararlendik. Deney siresince
neyvenlar normel pelet yemi ve su ile beslendi. Hayvanler
4 grup eltinda toplandi.

f. Grup : 4 tane 12 gliniiik rat gfotisd,
II. Grup : 4 tane yeni dogmug 1 ginlik rat,
ITI. Grup : 4 tane 40-50 giniik rat,
IV. Grup : 4 tane yagli 5 aylik rat.

Dahe sonra heyvaniar chloroform inhalasyonu sonucn
thymus ‘iari alinda. Rutin fiksatdrlerden Bouin,Zenker ve
tuzlu formalin ile tespit edildi. DBunu takiben perafin
inkliizyonlaraina alindilar.Parafin blcklardan 4-6 mikron
xalinliginda kesitler alinarak elde edilen kesitler Toiui=-

din Blue,vAlan carmin ve Hematoxylen-Eosin ile boyamarak

151k mikroskebu ile tetkik edildi.



-5 -

MIKROKSOBIK BULGULAR

I. GRUP :

Gebeligin 12. glinlindeki bir gebe ratin fotiisiinden
RN - - s a0 ') ér - . .
eide edilen kesitin tetkikinde thymus ve paratroidin mis-

. 0

terek olup heriiz birbirinden ayriimadifs glzlenmigtir.

Aragtiricilarin®Crisan safhasa ¥III%"dedikleri safhaya uy-
gun coldufunu gozledik. Thymus Taslafi solit hilecre kitiesi
geklindeydi. Kesitimizde lobulasyon gdzlenmedi (Resim: 1).
Aynx gebelik donemindeki bagka bir froétisten alinan thynmus

kesitinin;tetkikinde; thymus’un distan ince bir mezengimal

olduffu ve kapsulada yag dokusunun ol-
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Resim: 2 a).

/

Thymus parakimasi: niklecluslar:i belirgin epitheldial
niicrelerden ibaretti. Intralobuler bag dokusu heniiz gekil-

. .

lenmedifi gibi

[o 5

mariarinada rastlisnmadr. Ayraica iHasssa

%J

an
copiiskiilleride gdzlenmeddi.{Resim: 2 b).

Bu gruba ait £otis kesitlerinin Alun cesrmin ile bo-

yanan preparatiarinde epithelial hiicrelerin nilklensiara
degisik biiylkliikte oldukiar: wve nikleuslarin oveid sekilde

g0zlendi. Nikleusun krometini gevsek yapala oldu~

&
¥undan bir keg nlikieolus segilmekteydi. (Resim: 3 a).
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gevsek olduffundan nikleuslari a¢ik boyanan lenfoblastla-~

'

ra rastlandr (Resim:3 b). Toluidin blue ile boysnan kesit-

lerde de farkli gaplarda epithelial hilereler ve bunlarin
srasina dagiimig olarak lenfoblastlara rastlaniidi.



IL. GBUP :

Postnatal devredeki 1 glinlik rat'ain ﬁemaﬁoxylen»Eosip
ile boyanmisg kesitlerin tetkikinde thymuaéun etrafindeki
mezensimal kapsilin nispeten kaliniasmig olduffu ve cortek’te
yer ailsn lenfositlerin bazofilik karekterinin artmis cidu~
Fu gozlendi (Resim: 5).

Alun carmin ile boyanmig thymus kesitlerinin tetki-
kinde; lobuluslarin cortex’inde nikleus kromatin yofunlu-
gundan dolayi koyu boyannig olarak goziendi. Thymocyt“lerig
s1kisik bir gekilde yerlegik oldugfu izlendi (Resim: B)a
Lobulusun medidllesindaki thymocyt'lerin azliffs sebebi ile

medilllada yer alan epithelial reticulum hiicreleri rahatlik-

(4]

la segilebiliyordu. Bu epithelial reticulum hilcreleri

o
o

rasinda tek tik lenfosit ve thymocyt’'lere rastisanilda
(Resim: 6 b). Aypr gruba ait Toluidin blue ile boyanen ke-
sitlerin tetkikinde orta ve blyllk capte lenfositler ile

thymocyt'ler gdzlendi {(Resim: 7 &, 8 a). Thymus 1obulusla-

inin cortex'inde mitoz bOliinme gozlenmedifi halde, medul-~

iada seyrekte olsa gdzlendi (Resim: 7 b, 8 b).

ITL GRUP 2

40-50 giiniikk rat’lardan slinan ve Hemabokylen~Icsin
ile poyvenan thymus kesitlerinin tetkikinde kapsuladan cr-
ganin ig¢ine giren bead dokusu artigi ile beraber cortax ve

medullae sinirlari belirgindi (Resim: 9 a,b, 11 a,b). Cortex’

te yer alan thymocyt'lerin daha bvazofilik olup cortex'in

{D

sas elemanlariny teskil ediyordu {Resim: 9 a, 10 a).



Cortex'in ylzeyine yeakain tek tik biylk tip lenfo-
sitler ve lenfoblastlar secilimekteydi {Resim: 10 b). Lo-
bulusiarin arasinda tek tik yag hilcreleride gdriildil (Re-
sim: 10 ¢).

Bu gruba ait thymus'larain biyik biyltme ile geki-
len microfotofrafiarinin tetkikinde medullada Hassal cor-
pliskiilierine rastlandx (Resim: 11 c¢). Medullada thymocyt’
lerin azli¥indan dcolayi hiicreier seyrekti. Bu nedenie,
sedulla agik boyanmigti. Bu gruba dahil Teluidin blue ile
boyenan thymus kesitlerinin tetkikinde lobuluslarin cor-

tex’inde thymocyt'ler hakim oimekla beraber biiylk tip

lenfositler ile lenfoblastlarads rastlanildir (Resim:12,13).

oy
;J

3

arads bazi kesitlerde de tek tik mitotik fealiyetier

gozlendi (Resim: 14 a).
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Bes aylak rat'laran Hematoxylen-Bosin ile boyenan
thynus kesitlerinin te@kiki‘de; Thymus 'un mezengimal kap-
sulasinin ¢ok kalinlegirgr ve hilcreden fakir oldufu gdz-
tendi {(Resim: 1% a). ;

Lobuluslarin cortex'inde yer alan thymocyt”lefin
artis gdsterdigi gidbi areda tek tik lenfoblastlarada

¥
. 16 b,c, 19 a).

(o3

Resim: 15

Medulliada asidofilik karekteri agrr basan ovoid
veya sferik sekiili Hassal corpliskiilleri agik bir gekilide
goriiliyordu (Resim: 16 &, 17 a).

Yagianmaya bagla olarcak stromadaki yaf dokusunda
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bir artis gbziendi (Résim:lB a). Ayrica stromada kanqdamar—e
larinada rastianild:r {(Resim: 18 b).

Toluidin blue ile boyanan kesitlerde, kapsulanin al-.
tinda metakromazi gosteren tek'tﬁk mastogitlerde gizlen~
di (Resim: 20 a). Cortex'te ¢ok nadirende olsa mitozun de-

Fisik safhalari saptandz (Resim: 20 b).
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TARTIOLMA

Thymus'un geligimi Uzerine rat'larda, ferelerde, !
tavsan ve civeiv fotislerinde pek gok caligmalar yepil-
mistir (2,3%,13,19,21).

Aragtiricarler gebeliggin 12. gﬁnﬁnﬁe”Crisan safhasy
VIII dedikleri fotisin thymus-parathroid komplex'inin so-
1it bir hilere kitlesinden ibaret olduBunu kaydetmislerdir.
Bizim galismamizda da ayni bulguiar teyit edildi (Resim: 1),
Yine ayni ara§t1rma da thymus'u digtan ince bir mezensimal

L

kapsiil ile cevrelendiffini ve yaf dokusundan yocksun cldupu-

na dair bulgulara rastladik,. Hassal copliskliilerine ftiis-

e, yeni dofinusta ve geng rat'larda rastlayamadik (Resim: 2),

ot

Bu bulgularimiz HOSHINO adl: aragtaricinin bulgularaina
peraleilik arz etuekteydi (7).

Bir glinlik ret'larden eide edilen thymus kesitlerin-
de; mezengimal kapsliliin nispeten kalainlagtifin,lobiliilerde
cortex ve medullsnain belirgenlestifii ve Crzelliklie cortex'e
yeriesik thymocyt’lerin, bazofilik karekterlerinin artiigi-
n1 vurgulemek isteriz (R sim: 5).

Toluidin bilue ile boysnan kesitlerde; cortex’te
mitoza rastlanmemasing rafmen, meduilads seyrekte olsa
mitoza rastianildi (Resim: 7,8). Bu bulpumuz daha dnce
yapilen calismaiari teyit etmektedir (14)., Daha dnce ya-

alen ¢aligmalarda cortex’'teki hicre yapisinin hakim 0}~

o

-

duftu kiiglk tip lenfositler, bunlarin arasinda biyidk tip

lenfositler ile nadirende lenfoblastlarin varlifine bizde



rastladaik (Resim:6,7,8).
Yapilan celismalarda kobaylarda fétal yagam esnasin-

-

da thymus‘’un meduliasi Hassel coplskiilieri ibtiva ettigi

buna mukabil fare f{otisiiniin medullasinda Hassal copliskiille—-

ri bulunmadify saptanmastir (14). Yaptifimiz c¢aligmada rat’

larin gerek fotal doneminde gerekse dofumdan sconraki ilk

giiniinde Hassal coplisklilierini bizde saptayamadik (Resim: 6,7).
Literatiirde isaret edildigi iizere fare thymus'u do-

gumdan sonraki ilk 8-10 haftalak donemde hizia geligtifi ve

uzun bir siire bodyle kaldafina deair yayinler mevcuttur. Bu

-

donemdeki fare thymus’larinda lobulasyonun belirgenlies
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migtir. Keza epithelial hiicrelerdeki mitoz olayini cortex’
te pek giriimedigi, aksine medullada gerek farklilagmamig

“

hilcrelerde gerekse epithelial hicrelerde nadirende olsa mi-

tozlarin gorildigi ve mitoz olayinin yasam boyunca ayni gekil
de devam ettifi bpildirilmistir. Insan thymus'unda da buna
venzer bulgular kaydedilmistir (14).
Geligmemizda yer elan 40-5C glinliik rat thymus'lari-
nin tetkikinde; MANDEL'in aragtirmelarinda kaydettigi bul-
gularin benzerini bizde saptadik {Resim: 9?10,11?14),
Bu puiguiardan farkii olarax kesitlerinmizde lobuius-
larin arasinde tek tik yag hicrelerini tesbit ettik (Resim: 10:0)

Kemirici hayvaniarda defundan sonraki 1 haftadan

(=

tiberen thymus'ta Fizyolojik involotion giriilmeye baglar (4).
1

alzgmamzzda materyalinizin bir bEliminid olugturan

2



beg aylik ratlardan elde edilen thymus kesitlerinde;

interiobiiler araliklarda baf dokusu artigi ve gittik@e pa-
rankimanin ig¢ine doéra giren yaf dokusuna rastlanilda (Resiﬁ: 18}@
Medullada da aesidofilik karekterli Hassal corpliskiiileri sa-
yisinde belll bir ertig ve dejenerasyon dikkat gekici idi.
Titeratiirlerde s8zil edilen (4), extra lcbiler lokalizasyon
gdsteren ve ayni gekilde metakromatik boyznan Mast hﬁcrelé~

rinede bizde rastladik {(Resim: 20).



0ZE7T

Galigmamizin materyalini 12 glnlldk gebe rat'tan aii-
nen fotis, yeni dofmus(l giinlik), 40-50 giiniik (geng) ve
5 aylik {(yagli) ratilar olusturmaktaydr. Deney hayvanlar1n~
den alinen thymus kesitleri parafin inkllizyonunaz alaindz.
Flde edilen parafin kesitleri liematoxylen-Eosin, Alun car-
min ve Toluidin blue ile boyandi. Igik mikroskobu ile yapi~
lan tetkiklerde; 12 glinlikk rat fotisitinde thymus'un parathro-
it'ten syrailmadify gibi bu ddnemde thymus parankimas: ince
bir mezengimal kapsiil ile gevrili oldufu ve parankima solit
bir hilcre kitlesinden ibaretti. Yeni doguusg 1 ginlik rat’in

s

thymus 'unde loblilasyonun sekillendifi, cortex ve medullanin

K]

velirgenlestigi gozlendi. 40-50 gliniiik gen¢ rat'larin thymus'
iaranin lobilllerinde tek tiik yag hicrelervinin gekillerndifi
givi Hassal corplskiillerinede rastledik. 5 aylik yagii rat

.

thymus "unun perankimasinin gittikg¢e azaldig:a punun yerini
yaf ve baf dokusunun aldiga gbzlendi. Ayrica bu gruba ait
thymus kesitlerinde extra lobliler olarsk yeriegim gisteren

Magt nilcreierinede rastlendi.
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Galismamizin materyalini 12 ginlik gebe rat'tan ali-
nan £otiis, yeni dofmus(l giniiik), 40-50 ginlik (geng) ve
5 aylik {yagli) retflar clusturmaktaydi. Deney hayvaniarin-

dan alinan thymus kesitleri paraifin inklilizycnune alinda.
Kide edilen parafin kesitleri Hematoxylen-Eosin, fAlun car-
min ve Teluidin blue ile boyandi. Isik mikroskobu ile yapi-
lan tetkiklerde; 12 glniiikk rat fotlisiinde thywmus'un pavathro-
it'ten eyrilmadafy gibi bu donemde thymus parankimasi ince
bir mezengimal kapsiili ile gevrili olduffn ve parankima solit
bir hicre kitlesinden ibaretti. Yeni dofmus 1 glinlik rat‘in
thymus ‘unda lobiilasyonun sekillendigi, cortex ve medullanan
belirgeniegtigi gbzlendi. 40-50 glnlik geng rat'larin thymus'
larinain lobiillerinde tek tilkk yag hicrelerinin gekilliendifi

e - Y

» Bylix yagii rvat

&

hnl k3
STL801Ka

4

a
gibi Haessal corplskilierinede 1 4
thymus 'unun parankimasinin gittikee azaldafr bunun yerini
yaf ve bag dckusunun aldirfy gbzlendi. Ayrica bu gruba ailt
;

thymus kesitlerinde extra lobliler clarak yerlegim gosteren

Magt hilcrelerinede rastlandl.
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Cur triel contained a feetus from 12-day-old preg-
; i

nant rat and rats of newborn(One day), 40 to 50-day-~old and

S-month~-0ld. Thymic sections obtained from expsrimentsl ani-
)‘ .

| . o
mals were takXen into paraffin incilusion. Paraffin sections.
} v

§

| |
were stained with hematoxylen~ecsine, Alun carmine agd Tolui~ | -

I

fal)
[
o
&

- N . . ! i
blue. In the analyses by 1ight microscopy, thymus wes no
‘ o Lo

i N

separated from parathyroidea in the i2-day-old rat foetus fo

%]

RS ey S—

this perict of time, slthough, parenchyma of thymus was . sur-

t

1a and consisted of a solid celil

b

o

rounded by & mesenchymal caps
nass. In thymus of & newborn{One day) rat, lobulation to be
sheped and manifest cortex and medulla were cbserved. Solitary
adipese cells shaped and also Hassal's corpusculer were ancoun-
tered in thymic lobules of young rats(40 to 50 4

éf a 5~-month~o0ld rat thymus wés observed to be decreased gra~é
duelly and connective and adipese tissue filled the place of

. ‘

parenchyma. Therefore, mast cells situated extraicbullary in
}

thymic sections of this group were encountered.
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