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ONsOz

Bursa Fabricius kanatlilarda B lenfositlerin olgunlasarak sekonder
lenfoid organlara gdénderildigi primer lenfoid organlardan biridir. Bugline
kadar yapilan caligmalarda farkli kanatli tiirlerinde bursa Fabricius ile ilgili gok
sayida calismalar yapiimig ancak kaz bursa Fabricius dokusunda CD3
dagiimi ile ilgili ¢caligmaya rastlanmamigtir. Bu galismada besi kabiliyeti
yuksek ve Kars ydresinde yetigtiriciler igin 6nemli ekonomik degdere sahip
olan kazlarin (Anser anser) bagisikliktan sorumlu bir lenfoid organ olan
bursa Fabricius'unda CD3 dagdiliminin immunohistokimyasal olarak

belirlenmesi amaglanmistir.

Yiksek lisans egitimim boyunca g¢alismanin planlanmasinda,
aragtirlmasinda, vylrutilmesinde ve olusumunda ilgi ve destegini
esirgemeyen, engin bilgi ve tecriibelerinden yararlandigim, yénlendirme ve
bilgilendirmeleriyle calismami bilimsel temeller i1gi§inda sekillendiren ve her
daim yanimda oldugu i¢in ¢ok sansh hissettigim degerli danismanim Prof. Dr.
Ebru KARADAG SARl'ya, tez calismam boyunca bilgi ve deneyimlerinden
faydalandigim degerli hocalarim Prof. Dr. Sahin ASLAN, katkilarindan dolayi
Prof. Dr. Hikmet ALTUNAY, Prof. Dr. Yesim AKAYDIN BOZKURT, Dog. Dr.
Tolunay TURAN KOZLU, Dog.Dr. Sevda ELIS YILDIZ, Dr. Ogr. Uyesi Hasan
ASKER, Aras. Gor. Nuh YILDIRIM laboratuvar galigmalarim esnasinda
yardimlarini esirgemeyen, Dr. Ogr. Uyesi Siikran YEDIEL ARAS, Gokhan
BAYRAKCI, Habibe GUNDOGDU, tiim sikinti vezorluklarimda yanimda olup
buglnlere gelmemi saglayan ailem ve adini yazamadigim emegdi gegen
herkese ¢ok tesekkir ederim. Bu arastirmanin projelendiriimesini saglayan
Kafkas Universitesi'ne en icten tesekkiirlerimi sunarim.
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OZET

Bu galismada besi kabiliyeti yliksek ve Kars yoresinde yetistiriciler
icin 6nemli ekonomik degere sahip olan kazlarin (Anser anser)
bagigikliktan sorumlu bir lenfoid organ olan bursa Fabricius’'unda CD3
dagihimmin immunohistokimyasal olarak belirlenmesi amaglanmistir.
Calismada 10 adet / 8 aylik Anser anser cinsi disi kaz kullanildi. Bursa
Fabricius doku o6rneklerinin bir kismi %10'luk formaldehid sollisyonunda,
diger bir kismi ise alkol-formal tespit sollisyonunda tespit edildi. Kesitlere
Crossman'in (g¢li boyama (Triple), plazma hucrelerini belirlemek igin Metil
Green Pironin boyama (MGP) ve CD3 imminoreaktivitesini belirlemek
amaciyla Avidin-Biotin—Peroksidaz kompleks (ABC) yontemi uygulandi.

CGalismamizda kaz bursa Fabricius dokusunda plikalarin yiizeyini 6rten
interfolikller epitelin (IFE) yalanci gok katli pirizmatik epitel 6zelliginde oldugu
tespit edildi. Interfolikiiler epitelin lenf folikiillerine dogru devam ettigi
gozlendi. Folikille iligkili epitelin (FAE) ise pirizmatik sekilli hiicrelerden
olustugu saptandi. Plazma hiicrelerine yogun olarak folikille iligkili epitelin
altindaki baj dokuda ve daha az olarak da interfolikiiler ba§ dokuda
rastlandi. Lenf folikillerinin korteks ve medullasinda farkli gelisme
asamalarindaki pironinofilik hilicreler gézlendi. Bursa Fabricius dokusunda
interfolikiler epitelde, interfolikller epitelin altindaki bag dokusunda, folikiille
iligkili epitelin altindaki bag dokusunda ve lenf folikillerinin korteks ile
medullasinda CD3 pozitif T lenfosit immunoreaktivitesi gorildu.

Sonug olarak bu galisma ile yére halki igin ekonomik 6neme sahip
olan kazlarda bursa Fabricius’un sekli ve histolojik yapisinin yaninda
immunohistokimyasal olarak CD3 dagiimi ortaya konmustur. immun
savunmada gérev alan ve lenfoid bir organ olan kaz bursa Fabricius dokusu
ile ilgili elde edilen galigma bulgularinin diger kanatli tirleri (zerinde

yapilacak galismalar igin referans olabilecedi diisiiniimektedir.

Anahtar Kelimeler: Kaz, bursa Fabricius, lenfosit, CD3.



Vil

SUMMARY

In this study, it was aimed to determine CD3 distribution of bursa
Fabricius which is a lymphoid organ responsible for immunity of geese
(Anser anser) which have high fattening ability and have important economic
value for growers in Kars region. 10 pieces / 8 months Anser anser female
geese were used in this study. Bursa Fabricius tissue samples were
determined in 10% formaldehyde solution and the other part in alcohol-formal
detection solution. Crossman's triple staining (Triple), Methyl Green Pironin
staining (MGP) to determine plasma cells and Avidin-Biotin-Peroxidase
complex (ABC) method were used to determine CD3 immunoreactivity.

In our study, it was found that interfolicular epithelium (IFE), which
covers the surface of plicae in goose bursa Fabricius tissue, has the feature
of pseudo-stratified columnar epithelium. It was observed that the
interfolicular epithelium continued towards the Ilymph follicles. Follicle
associated epithelium (FAE) was found to be composed of cells with
columnar shape. Plasma cells were mostly found in connective tissue under
follicle associated epithelium and less in interfollicular connective tissue.
Pyroninophilic cells of different stages of development were observed in the
cortex and medulla of Iymph follicles. CD3 positive T lymphocyte
immunoreactivity was observed in the interfolicular epithelium and in
connective tissue under interfolicular epithelium, in connective tissue under
follicle associated epithelium and in cortex and medulla of lymph follicles
bursa Fabricius tissue.

As a result, in this study, the shape and histological structure of bursa
Fabricius as well as the distribution of CD3 by immunohistochemistry have
been demonstrated in geese which have economic importance for the local
people. It is thought that the findings obtained from the goose bursa Fabricius
tissue, which is a lymphoid organ involved in immune defense, may be the
reference for the studies on other poultry species.

Key Words: Goose, bursa Fabricius, lymphocyte, CD3.



1.GENELBILGILER

Mantar, virlis, parazit ve bakteri gibi enfeksiyona neden olan
mikroorganizmalarin viicuda girmesinin engellenmesi, girmiglerse girdikleri
yerde yok edilmesi, yayilimalarinin engellenmesi veya geciktiriimesi immun
cevap veya bagisiklik olarak adlandiriir. Vicut, kendisine yabanci olan
mikroorganizma yapilarini tanidiktan sonra bu yapilar etkisiz hale
getirebilecek antikorlari olusturur (Panda ve Reddy 2007, Sarica ve ark.
2009).

Lenfoid sistem; primer lenfoid organlar ve sekonder lenfoid
organlardan olusur. Timus ve bursa Fabricius primer lenfoid organlardandir
(Alamargot 2005). Kanath bursa Fabricius'u yasa bagl degisim gosterir ve
bundan dolay: igerdigi hiicre dagihimlan da farklidir. Kloakal bursa ya da
bursa Fabricii olarak da adlandirilan bursa Fabricius kanatlilarda kloaka'nin
dorsalinde yer alan lenfoepitelial bir organdir (Sayegh ve ark. 2000, Ratchlife
2002).

Immiin sistemin énemli hiicrelerinden olan lenfositler, kemik iligindeki
kdken (stem) hicrelerden geligir. Isik mikroskobunda ayirt edilemeyen ve
goérunumleri ¢cok benzerlik gosteren iki farkh lenfosit gesidi vardir. B ve T
lenfositleri olarak tanimlanan bu hicrelerin iglevleri, antijen yapilari ve
olgunlagmalari birbirinden farklidir. Ancak bu lenfosit gesitleri arasinda yakin
bir igbirligi bulunmaktadir (Hein 2000).

immiin sistemin haberlesme olayini gergeklestirebilmesi igin hiicre
ylzey molekillerinin ¢ok onemli oldugu bilinmektedir. Hucre ylzey
molekdllerinden biri de Cluster of Differentiation (Ylizey Farklilagsma
Antijenleri) (CD) molekulleridir (Zola 2007). Baslangigta hiicre ylzey
molekilleri igin kullanilan CD adlandiriimasi, 2004 vyilindan itibaren
bagkalagimda goérev alan immun sistem hicrelerindeki intraselller
antijenlerin ~ bir  kisminda da  kullamimigtr ~ (Demiralp  2008).
Karakterizasyonunu tamamlayan CD1'den CD350'ye kadar



numaralandiriimig olan antikorlarin giinimiizde birgok bilimsel arastirmada,
hastaliklarin tani ve tedavisinde kullanildig belirtilmistir (Zola 2007).

Dider kanatlilardan farkli verim 6zelliklerine sahip olan kazlarin yem
maddelerinin selliloz igerigi ylUksektir. Kaz, otlari ve yabani bitkileri
sindirebilen, hastallk etkenlerine ve olumsuz hava sartlarina dayanikl,
barinak gereksinimleri az ve besi kabiliyeti yiksek olan bir kanath tirtidir
(Geiger 1993, Labatut 2002).

Diinya’da eti i¢in yetistirilen, kazlar genel itibariyle entansif yéntemlerle
yetigtiriimektedir. Kazlar yaklasik olarak 8-10 hafta bakilip, beslenmekte ve
daha sonra satisi yapiimaktadir (Cave ve ark. 1994).Tirkiye'de ise genellikle
kaz vyetigtiriciligi kirsal alanlarda yapilir. Kiglik Olgekteki igletmeler kaz
yetigtiriciligini acik alanda otlatma gibi geleneksel yontemler kullanalarak
yapar. Oldukga lezzetli bulunan kaz etini yore halki yoresel ve bélgesel ev
yemeklerinde kullanir (Aral ve Aydin 2007). Turkiye'de genelde aile tipi kaz
yetigtiriciligi yapilir. Kazlara kesime 1-1,5 ay kala ilave yem verilerek kesim
agirhgr artirlmaya c¢aligilir. Havalarin sogumaya baglamasi ve ilk karin
yagmasiyla birlikte damizlik kazlar ayrilir ve geriye kalan kazlarin toplu olarak
kesimi yapilir. Genelde kazlar yumurtadan giktiktan sonra yaklagik olarak 6-8
ay bakilarak beslenmekte ve daha sonrakesilmektedir (Tilki ve ark. 2004).

1.1.Bursa Fabricus’un Embriyonal Geligimi

Tavuklarda bursa Fabricius'un, proktodeuma agilan kanalkismi
ekdodermden, epiteli son barsak endoderminden ve diger bolimleri ise
mezenkimden kdken alir (Shiojiri ve Takahaski 1991).Yedi glinlik embriyoda
bursa Fabricius lakun igerir (Bell ve Freemon 1971). Mezodermal dokunun
hipertrofisi ilk plikalarin olusumunu saglar ve tunika mukoza, tunika
muskularis ve tunika seroza katmanlari farklilagsmaya baslar. Mukozanin
lGmene dogru kivrimlari olan ilk plika tavuklarda inkubasyonun 10. ya da 11.
glnlerinde olugur (Bell ve Freemon 1971, Glick ve Olah 1993).



Embriyonal dénemde bursa Fabricius’da kok hiicre goglne ve
farklilagsmasina sebep olan molekiler ve hiicresel mekanizmalar tam
anlamiyla bilinmemektedir (Karaca ve ark. 2006, Kumar ve ark. 2013;
Sandikgi ve Karageng 2013). Bockman ve Cooper (1973), kdken hiicrelerin
bursa Fabricius’a inkubasyonun yaklasik 13. glninden itibaren kan akimi
yoluyla gog ettigini bildiriimiglerdir. Farkli olarak bazi arastirmacilar (Starck ve
Ricklefs 1998, Whittow 2000) ise bazofilik kéken hiicrelerin inkubasyonunun
8-15."inci gunleri arasinda go¢ etmeye bagladigini 6ne siirmuslerdir. Daha
sonra kiguk, orta ve blylk tip lenfositlere farklilagan bazofilik lenfoblastlar
inkubasyonunun 14. ya da 15. glintinde epitel hiicreleri arasinda gorilmeye
baslar (Bell ve Freemon 1971). Embriyonal yasamin 7-16. glnlerinde perifer
kanda bulunan B lenfositler daha sonra bursa Fabricius’a gelerek folikllleri
sekillendirir (Ulivivieri ve ark. 2003).

Kulugkanin 17. gintnde, lumeni cevreleyen epitel, foliklllerin limene
bakan kisimlarinda folikille iligkili epitel (FAE) ile foliklller arasi bolgede
interfolikiiler epitele (IFE) farklilasir. Lenf folikiillerinin gelismeleri oldukga
ilerlemistir. Bu dénemde medulla boliimiini saran ve IFE’'in devami olan
subnodiiler epitelin diginda bir iki sira lenfositten olugan korteks bdlgesi
gelismeye baslar. Bu dénemden itibaren subnodiiler epitel, kortikomedular
sinir hlcreleri katmani olarak isimlendirilir (Dénmez ve Celik 1998).
Folikullerdeki lenfoid hiicreler bazofilik kéken hucrelerin diferensiyasyonuyla
meydana gelirken; IFE ve bunun devam olan kortikomedular sinir katmani
hucreleri ise endodermal epitel hiicrelerinden kdken alir (Shiojiri ve Takahishi
1991, Kocabdz ve ark. 1997).

1.2.Bursa Fabricius’un Histolojik Yapisi

Kloakal bursa ya da bursa Fabricii olarak da adlandirilan bursa
Fabricius kanatlilarda kloaka'nin dorsalinde yer alan lenfoepitelial bir organdir
(Sayegh ve ark. 2000, Ratchlife 2002). Kiiresel bir organ olan bursa Fabricius
distan bag doku ile sariimistir. Bag doku trabekiilleri, organin lenf folikillerini
birbirinden ayirir (Elizabeth ve Fredric 2001, Lupetti ve ark. 1984).



Bursa Fabricius’un duvar yapisi histolojik olarak tunika mukoza, tunika

muskularis ve tunika seroza olmak Uzere (i¢ tabakadan olugur.
1.2.1.Tunika Mukoza

Tunika mukoza bursa Fabricius’'un en kalin katmani olup plikalar
(mukoza dirimi) yaparak organin limenine dogru uzanir. Plika sayilar
tirden tare gore farklilik gosterir (Karadag-Sari ve Kurtdede 2007). Tavuk,
hindi ve bildircinda bursa Fabricius’'un luminal ylizeyi yaklasik 15 adet
plikadan olugur (Sturkie 1986). Kazlarda plika sayisi 11-13 adet olarak tespit
edilmistir (Gulmez ve Aslan 1999). Kinali keklik bursa Fabricius'unda 13-15
adet plika, sulin bursa Fabricius’unda ise 11-13 adet plika bulunur (Yesil ve
Ozlem 2015). Pekin ordedi bursa Fabricius’'unda 2 adet primer plika
bildirilmigtir (Scala ve ark. 1989). Sigircikta plikalar belirgin degildir (Sturkie
1986).

Plikalarin ylzeyini 6rten iki tip epitel bulunur. Her bir lenf folikllinin
Gzerini orten epitele folikille iligkili epitel adi verilir. Plikalarin FAE diginda
kalan kisimlarini drten epitel ise interfolikller epitel adini alir (Whittow 2000).
Hindilerde FAE’in, FAE hicreleri ya da M hiicreleri olarak isimlendirilen
hicreler ile sekretorik dendritik hiicreler (SDC)'den ibaret oldugu bildirilmigtir
(Olah ve Glick 1992). Bursal hiicre populasyonun yaklagik %0,5'ini olugturan
sekretorik dendritik hicreler olduk¢a uzamig sekillidirler. Bu hiicrelerin B
lenfositlerin olgunlagsmasini hem hiicresel yolla, hem de kimyasal salgilama
(humoral) yoluyla etkiledigi diistntimektedir (Nagy ve ark. 2004). Sekretorik
dendritik hiicrelerin antijenle baglanti kurduktan sonra aktif hale geldigi ve
lenfoid hiicrelerle antijen arasindaki bagdlantiya aracilik ettigi 6ne strilmusttr
(Gallego ve ark. 1996). FAE hicrelerinin ylzeyi mikrofold adi verilen
dizensiz sayida, ¢apta ve uzunlukta olan apikal membran kivrimlarina
sahiptir (Lupetti ve ark. 1984). Bursa Fabriciusdaki FAE hcrelerinin
memelilerdeki M hiicrelerine benzer oldugu ve FAE’nin sindirim kanalinin son
kisminda nébetgi rolli gérdigu bildiriimistir. Bursal lIimene antijen girdiginde
FAE hucreleri pinositoz ile bunlarin &érneklerini alir ve medular hicreler
antikor Gretmek igin stimule edilir ( Sturkie 1986, Kato ve ark. 1992).



Bursa Fabricius plikalarinda bulunan her bir lenf folakili korteks ve
medulla olmak Uzere iki bélimden olusur. Korteksi meduladan farklilagsmamis
epitel ya da kortikomedular sinir katmani adi verilen epitel ile kapilar
damarlarin olugturdugu bir katman ayirir (Aughey ve Frye 2001, Ciriaco ve
ark. 2003).

Lenf follikullerinde korteks yogun bir 6nct T hiicresi populasyonundan
daginik epitelyal retikller hiicreler ve makrofajlardan olusur. Korteks
medullaya gére kuigik lenfositlerce zengin oldugundan dolayi daha koyu
goranur. Epitelyal retikiler hlcreler soluk boyanan oval gekirdekleri olan
yildiz sekilli hucrelerdir. Stoplazmalarinda ara keratin ipgiklerden olusan
demetler (tonofibriller) bu hicrelerin  epitelyal kokenli olduklarini
kanitlamaktadir. Medulla da ise epitelyal retikller hiicreler, plazma htcreleri,
B-lenfositler, az sayidaki T-lenfositler ile makrofajlar yer alir (Ciriaco ve ark.
2003, Junqueira ve Carneiro 2009).

1.2.2.Tunika Muskularis

Dz kas hiclerinden olusan tunika muskularis tabakasi kanatl
turlerine gore farkhlik gdsterebilir. Bu katmani bir longitudinal tabaka veya
dista longitudinal ve igte sirkiler bir tabaka ya da iki longitunal tabaka
arasinda bir sirkller tabaka olusturabilir (Hodges 1974, Karadag-Sar ve
Kurtdede 2007).

1.2.3.Tunika Seroza

Bursa Fabricius'u digtan saran seroza katmani ince bir bag doku
ozelligindedir (Glick 1977).

1.3. Bursa Fabricius’un involusyonu

Farkli kanatl tarlerinin farkli gelisim dénemlerinde sexuel olgunlukla
birlikte bursa Fabricius’'un involusyonu basglar (Getty 1975, Berens von
Rautenfeld ve Budras 1982). Dogal bursal involusyonu tizerinde adrenal ve
gonadal (cinsiyet) hormonlarinin etkisi bulunmaktadir ve bu durumu testis



agirhgindaki artis ve bursal gerileme arasindaki baglanti desteklemektedir
(Bell ve Freemon 1971). iki yildan énce seksiiel olgunluga girmeyen kazlarda
bursa Fabricius’un involusyonu dogal olarak daha geg gelisir ve bursa iki yila
kadar buylk kalir (Getty 1975). Civcivler cinsel olgunluga ulastiginda bursa
Fabricius klgullr ve bursal atrofi testosteron uygulamasiyla tetiklenir (Helene
Pendl 2016).

Involusyonun baslangicinda ortaya cikan ilk histolojik degisiklikler,
IFE’de derin gokuntilerin sekillenmesi ve bu bdlgede kadeh hiicrelerinin
sayisinin artmasi, lenf folikillerinin medulalarindaki bazi hiicrelerin dejenere
olarak erimeleri sonucu intrafolikiiler kistlerin sekillenmesidir. Bu kistler
folikdllerin dip kisminda, kortikomedular sinir hiicrelerine yakin bélgelerde
sekillenirler. Baslangigta kiiclik olan kistler, invollisyon streci ilerledikge
genigler ve kist limenini drten kiibik epitel hiicreleri gittikce prizmatik sekil
alirlar (Kocadz ve ark 1997). Folikillerde sekillenen kistlerin benzerlerinin
ayni zamanda FAE’'de de goézlendigi, IFE’deki kadeh hiicrelerinin sayilarinin
artmasina bagli olarak epitel ylizeyinin kalin bir mukus tabakasiyla ortiildigi
ve bdlge epitelinde derin girintilerin sekillendigi de bildiriimigtir (Ciriaco ve ark
2003).

involusyonla ilgili degisiklikler; plika epitelinin dékiilmesi, plikalarin
blzilmesi ve erimesi, subepitelyal fibrozis, 6nce medulada sonra kortekste
erime nekrozu, bag dokuda proliferasyon, nekrotik folikllleri isgal eden
makrofaj infiltrasyonu ve sonug¢ olarak mukus ve mukoid kistler ile kendini
gosterir. Involusyon sonucunda bursa sert bir nodul halini alir (Cirioca ve ark.
2003).

Bursa Fabricius’daki timus koékenli lenfositlerin alt siniflari 1 gtinlikken
gorulmeye baglar, 5 haftalikken en ust dluzeye ulagir, daha sonra sayilari
azalir ve 15 haftaliga kadar involusyona paralel olarak bursa Fabricius'ta
oldukca az sayida T lenfosit kalir. T lenfosit trafi§i yas ve bursa Fabricius’'un
involisyonundan etkilenmektedir (Khan ve Hashimoto1996, Ciriaco ve ark.
2003).



T ve B lenfositler glandular mide, sekal tonsiller, dalak ve bronslar ile
ilgili lenfoid doku ve Harder bezi gibi periferal organlara go¢ eder. Ayrica
baglangigta bagisiklik sistemine tam anlamiyla dahil olmayan gonadlar,
karaciger, hipofiz bezi, tiroid bezi ve bdbrekler gibi organlar da bagisikliga
katilmaktadir. Perifer sisteme ulasan lenfositler, fagositik hicrelerin de
destedi ile viicuda giren antijenlere karsi reaksiyonun olusmasina yardim
ederler. Bagimsiz perifer bagisiklik merkezlerinin olusmasinin ardindan T- ve
B- lenfositleri perifer organlara ulastiinda timus ve bursa Fabricius’'un
merkezi gorevleri azalir. Sonugta; bursa Fabricius ve timus giderek kiigtllir
ve ergin tavukta tamamen kaybolur (Panda ve Reddy 2007, Sarica ve ark.
2009).

1.4. Bursa Fabricius’un Fonksiyonlari

Kendine 0zglu yapisal ve islevsel oOzelliklere sahip olan kanath
bagisiklik sistemi, lenfoid sistem araciligiyla gelisir (Panda ve Reddy 2007,
Sarica ve ark. 2009). Bagdisiklik sistemi organlari primer ve sekonder lenfoid
organlar olmak uUzere iki farkli sekilde gruplandiriimaktadir. Kanathlardaki
bursa Fabricius ve timus, primer veya merkezi olarak adlandirilan lenfoid
organlardir. Sekonder lenfoid organlar ise dalak, sekal tonsiller, Peyer
plaklari, Meckel divertikulumu, intestinal lenfositler, lenf digima, pineal bez
ve Harder bezinden ibarettir (Whittow 2000, Tarek ve ark. 2012, Xiao-Dong
ve ark. 2014). Lenfoid organlar, badisiklik sisteminde enfeksiyonlara ve
hastaliklara karsi rol oynayan hucreleri Uretirler ve bu hiicreleri saklarlar
(Schat ve ark. 2013).

Bursa Fabricius, vicut antijenleri tarafindan uyaridi§inda
immunoglobulin (Ig) uretebilen en 6nemli immun hicrelerden biri olan B
lenfositlerinin ¢odalmasinda, farklilasmasinda ve olgunlasmasinda rol
oynayan birorgandir (Mustonen ve ark. 2000).

Bursa Fabricius, B hicre progenitdrlerinin farklilagsmasini saglayabilen
bir organ olmasinin yaninda otoreaktif B hiicrelerinin yok edilmesinden ve
bursin (Bursopeptid) hormonunun sentezinden de sorumludur (Xiao-Dong ve



ark. 2014). B hicre farklilasmasi, bursa Fabricius’ta gesitli sitokininler ve
bursin hormonu tarafindan kontrol edilir (Otsubo ve ark. 2001). Bursin
hormonu, bursa Fabricius‘un yani sira kanath ve sigir kemik iliginde ve sigir
intrahepatik safra kanallarinda tespit edilmistir (Viamontes ve ark. 1989,
Audhya ve ark. 1990). Bursin, humoral bagisiklik hormonudur (Yuko 2001).
Embriyonik bursektomi uygulanan civcivierde hem melatonin diizeyinin hem
de melatonin ritminin bursin hormonu tarafindan baskilandigi agiklanmistir
(Youbicier-Simo ve ark. 1996).

Bursin, antijen uyarici bir organizatér olarak tim bursal bagimh
reaksiyonlari kontrol eder. Bursin hormonu salinimindan dolayr bursa
Fabricius endokrin bir bez olarak da nitelendirilir (Lematieu 2004).

Bursa Fabricius'tan izole edilen bursopeptid-1 (Tyr-Glu-Glu) ve
bursopeptid-2 (Trp-Thr-Ala-Glu-Glu-Lys-GiIn-Leu) diye iki tip bursopeptid
vardir. Bursopeptid-1, akut hastalarin lenfositlerinde B-hiicre farklilagma
antijeninin ekspresyonunu uyarir. Bursopeptid-2 ise B ve T hicreleri ile dogal
6ldirici hucreler izerinde farklilasma antijenlerinin ekspresyonunu stimiile
eder (Tsepelev 2003).

1.5. Lenfositler

Immiin sistemin énemli hiicrelerinden olan lenfositler, kemik iligindeki
koken (stem) htcrelerden geligir. Isik mikroskobunda ayirt edilemeyen ve
gorintimleri gok benzerlik gdsteren iki farkli lenfosit gesidi vardir. B ve T
lenfositleri olarak tammlanan bu hiicrelerin iglevleri, antijen yapilarn ve
olgunlagmalari birbirinden farkhidir. Ancak bu lenfosit gesitleri arasinda yakin
bir igbirligi bulunmaktadir (Hein 2000).

B ve T lenfositlerinin &nemli o6zelligi ylizeylerinde tasidiklan
reseptorlerdir. Bu reseptdrler antijen epitoplarinin taninmasi ve bagisiklik
yanitinolusmasi acgisindan yasamsal onem tasir. T hicreleri dogrusal
aminoasit dizilerini tanirlar. B hlcreleri ise proteinlerin, nukleik asitlerin,

polisakkaritlerin ~ ya da lipitlerin  molekil vyapisini  olusturmasi



agisindandnemlidir. Kemik iliinden ayrilan her bir B lenfosit ya da timusu
terk eden her bir T lenfositte tek bir ylizey reseptorii vardir ve bu ylizey
reseptori 6zgll bir epitopu tanir (Junqueira ve Carneiro 2009).

B Lensofitler: Memelilerin kemik iligindeki kék hiicrelerden gelisen B
lenfositlerin mattrasyonu antijenden bagimsiz olarak gergeklesir ve lenfoid
progenitorleri T, B ve Naturel Killer (NK) hicreleridir (Abbas ve ark. 2012). B
lenfositlerinin  blylik g¢ogunlugu lenf digumlerinin korteksinde, Peyer
plaklarindaki folikiillerde, kemik iliginde, dalak folikiillerinde ve beyaz
pulpasinin marjinal zonunda bulunurlar (Virella 2007). Bunlara ek olarak
harder bezi ve mukoza ile iligkili lenfoid dokuda da goézlenir (Delves ve ark.
2000).

Antijenle karsilasmamig B hicreleri naif B hiicresi olarak isimlendirilir
(Xu ve ark. 2000). Antijenik uyarima maruz kalmayan inaktif B hiicreleri
birka¢ hafta icinde apoptozisle élume suriklenirken, antijenle kargilasanlar
klonal ekspansiyon denilen olayla béliinlip ¢ogalarak, bir kismi bellek B
hicrelerine, dider bir kismi ise antikor salgilayan plazma hicrelerine
doénusurler (Vinuesa ve ark. 2010).

B lenfositlerde, antijenleri taniyabilen ylzey reseptorleri tekli zincirler
halindeki IgM molekiilleridir; her bir B hiicresi yaklagik 150000 IgM molekilt
ile kaphdir. B hiicrelerinin aktivasyonu igin yardimci T lenfositler olarak
bilinen T lenfosit alt grubunun yardimi gerekir. Ancak aktive edilen B
hicrelerinin  timi plazma hiicresi haline gelmeyip, bazilari bellek B
lenfositleri olarak kalir, bunlar da ayni epitopla ikinci kez karsilastiklarinda
hizli bir sekilde tepki verirler (Junqueira ve Carneiro 2009).

B lenfositler himoral (antikora dayall)) immuniteden sorumlu
hucrelerdir (Hein 2000). B hiicre reseptorii, immunglobulin ve bununla iligkili
lga ve IgB heterodimerinden olusmaktadir. Antijenin  taninmasi
immunglobulin  molekili ile gergeklesirken, sinyal iletimi Iga ve IgB
heterodimeri ile olmaktadir (Cancro 2004).
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immunoglobulinler (1g): ik olarak kullanimi birincil imman
yetmezliklerin tedavisi olmustur ve kullanimi igin endikasyonlar son 30 yilda
biyik dlglde artmistir. Bu nedenle, Ig, immiinomodiilatér ve anti-enflamatuar
Ozelliklerinden dolayi, gesitli otoimmin ve enflamatuar hastaliklar igin birincil
tedavi olmustur (Provan D. 2008). immiinglobulinler fiziksel, kimyasal ve
immunolojik olarak incelendiginde aralarinda énemli farkliliklar bulunmus ve
beg ayri gruba ayrilmigtir. Bu gruplar; imminglobulin A (IgA), immunglobulin
D (IgD), immunglobulin E (IgE), immunglobulin G (IgG) ve immunglobulin M
(IgM) olarak adlandinimiglardir. Dort temel immiinglobulin  sinifi  tim
memelilerde (1gG, IgM, IgA ve IgE) olmasina kargin, IgD sadece insanda,
maymunda, ratlarda ve kopeklerde bulunmaktadir. Baliklarda ise IgM'ye
benzeyen tek bir tiir belirlenmis, buna ek olarak japon baliklarinda (Carassius
auratus) IgG benzeri imminglobulin varligi saptanmigtir (Diker 2005, Kav K.
2008).

immiinglobulinlerin  bagisikik  sistemi ile  yakinen iligkisi
bulunmaktadir. Bagisiklik; organizmanin kendine yabanci nesnelerin
tamamini etken olarak tanima, kendi dokularinin yararini ya da zararini
notralize ve ortadan kaldirma vyetenedi ile karakterize fizyolojik bir
fonksiyondur. immiinglobulinler antijen-antikor bilesigi olusturarak bagisiklk
sisteminin bu gorevleri yerine getirmesinde rol oynarlar (Aktis F. 1996).
Plazma hucreleri tarafindan sentezlenen tiim immuinglobulinlerde (Ig A, D, G
ve M) oldugu gibi IgE molekiilii de iki hafif ve iki agir zincirden meydana gelir.
Allerjik antikor da denen IgE; birgok allerjik hastaliin patogenezinde rol
oynar ve saglkli bir yanit olusturur. Humoral hafiza yanitinin énemli bir
baglaticisidir (Mulu A. 2014).

Tavuklarda immunoglobulinler sinifindan IgM, IgG ve IgA cesitleri
bulunur. Bunlardan IgM ve IgA’'nin vyapilart ve fonksiyonlari, memeli
immunoglobulinlerine benzerlik géstermektedir (Diker 1998). Ancak tavuk
IgG'si fonksiyonel olarak memeli IgG'sine benzemesine ragmen, amino asit
dizilimleri bakimindan memeli IgA’sina daha yakindir (Diker 1998). Bursa



11

Fabricius foliktllerinde IgG pozitif hicrelerinin gelisimi kulugkadan ciktiktan
sonra barsaktan gelen antijenin stimulasyona baglidir (Yasuda ve ark. 2002).

immunglobulin  IgM’nin  antijene  karsi ik savunmayi yapan
immunglobulin oldugu agiklanmaktadir. Ancak intestinal immun cevapta bu
immunoglobulinin sinirli bir rolli bulunmaktadir. IgA, safra da belirgin sekilde,
intestinal sivilarda ise yogun olarak bulunan immunglobulindir (Schat ve
Myers 1991).

Bursa Fabricius’ta yer alan lenfoid hticrelerin birgogu IgM pozitifken, az
bir kismi ise 1gG pozitiftir. Bu organda oldukga az sayida IgA pozitif hiicreye
rastlaniimisgtir (Honjo ve ark. 1993).

T Lenfositler: T hicreleri kandaki lenfositlerin %65-75 ini olusturur.
Batin T hacrelerinin ylzeylerinde T hicresi reseptéri (TCR) adi verilen,
epitoplari taniyabilmelerini sadlayan bir molekidl bulunur. Coézinebilir
antijenleri ya da hucrelerin yizeyinde bulunan antijenleri taniyabilen B
hicrelerinin aksine T lenfositler sadece Major Histokompatibilite Kompleksi
(MHC) ylzeylerindeki 6zel proteinlerle kompleks olusturan epitoplar
(cogunlukla ufak peptitler) taniyabilirler (Junqueira ve Carneiro 2009).

T lenfositler digindaki tim kan hicreleri kemik iliginde olgunlagirken,
kanatllarda B lenfositleri bursa Fabricius da olusur; T lenfositlerini
olusturacak olan progenitér hiicrelerin olgunlagmalari timusta gergeklesir
(Petrie ve Zuafiga-Pflicker 2007). Progenitér hiicrelerin timusa girmesiyle T
lenfositlerinin timik gelisimi baslar. Progenitor hicrelerin timusa girmesi en az
iki farkli yolla agiklanir. Birincisi, timusun erken embriyonal gelisiminde,
damarlagsma olugmadan énce goérllen damardan badimsiz yol, ikincisi ise
timusun ge¢ embriyonik gelisimi ve postnatal hayatta goriilen, damara
badimli yoldur (Rossi ve ark. 2005). Timusta geligimini tamamlamig olgun T
lenfositleri dolagim ile periferal lenfoid organlara génderilir (Ueno ve ark.
2004).
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T lenfositler hiicresel savunmada gérev alir (Lai ve Kondo 2008).
Timusu terk eden T hiicreleri sekonder lenfoid organlara kan yoluyla giderek
yerlesir. Antijen ile henlz etkilesime girmemis bu hiicrelere naif T hicreleri
ad verilir. Naif T hicresi 6zgll antijeni ile kargilasmaz ise lenfoid dokuyu terk
ederek ve tekrar kan dolagimina katilir (Zhu 2010).

Bagisiklik yanitta cok énemli role sahip ve sitokinin Uretiminden
sorumlu olan yardimcit T htcreleri, B hicreleri ile etkileserek onlarin
plazma hucrelerinin farklilagmasini uyarirlar, fagositoz yapmalari igin
makrofajlari aktivite ederler ve inflamatuvar reaksiyonunu uyarirlar
(Junqueira ve Carneiro 2009).

CD3, T lenfositlerin hiicre yilzeyi belirtegleridir. T hiicresi antijen
reseptdrt (TCR) tarafindan, antijen tanir ve sinyal iletimi ile ilgili olan T-hiicre
membranlari (izerinde CD3-TCR kompleksini olusturur (Bertram ve ark.
1996). CD3-TCR kompleksi memeli ve kanatlilarda T-hiicre olgunlasmasini
ve aktivasyonunu saglar CD3 molekulide bu agsamada dnemli bir rol oynar
(Roparset 2002, Zhang ve ark. 2015).

1.6. Yizey Farklilagsma Antijen (CD) Molekiilleri

CD antijenleri, I6kositler tzerinde eksprese edilen hiicre ylizeyi
molekdlleri ve bagdisiklik sistemi ile ilgili yapilardir (Clark ve ark. 2016). CD
molekilleri hicre belirtegleri olarak kullanilir ve I6kosit alt kimelerinin
farklilasma agsamalarinda ve hiicre izolasyonunda gorev alir (Baker 2015).

1.6.1. CD3 Molekiilii

CD3, kanathlarin bagigiklik sisteminde merkezi bir rol oynamaktadir
(Male ve ark. 2012). CD3, sitoplazmada, peri-ntukleer pro-timositlerin
bulundugu bélgede olusur. T hicresi reseptéri boyunca antijen-reseptér
etkilegimlerinde (TCR) / CD3 kompleksini olusturur (Gouailliard ve ark. 2001).
T hiicresi olgunlagsmasi ilerledikce, sitoplazmik CD3 ekspresyonu
kaybolur ve hicre ylzeyinde bulunan CD3 antijeni 6énce pro-timositlere,
sonra timositlere, daha sonra da mediiller timositlere dén(islr ve bu son
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asamada hicre zarina gegmeye basglar. Memeli ve kanatllarda T-hicre
olgunlagsmasi ve hiicre aktivasyonunda CD3-TCR kompleksi islev goriir
(Roparset 2002, Zhang ve ark. 2015). CD3 antijeni T hucreleri igin
ozgulliga ve T hicresi geligsiminin tim asamalarindaki goriinimd, hem
normal T hicrelerinin hem de T hicresi neoplazmalarinin (lenfomalar ve
I6semiler) tespiti icin uygundur ve faydali bir immiinohistokimyasal
belirtectir ( Vernau ve Moore 1999).

CD3, dort ayri polipeptit zincirinden olugur; epsilon (g), gama (y),delta
(8), zeta (¢) bu Ug¢ dimer (ey, €d, {C) olarak bir araya gelir ve islev gorir
(Smith-Garvin ve ark. 2009). Heterodimer olarak eksprese edilen, 8,e,y adi
verilen ¢ alt Uniteden meydana gelen ve onlara homodimer olarak bagli Z alt
unitesinden olusur. Her bir alt Gnite tirozin rezidllerini ayri ayriyerlestiren ve
aminoasit yapisinda olan immunoreseptor tirozin temelli aktivasyon motiflerini
(ITAM) igerir. 8,,y bir ITAM, € ¢ ITAM’den olusur (Malissen 2003).

Bu calismada besi kabiliyeti yliksek ve Kars yéresinde yetistiriciler
icin ®nemli ekonomik dedere sahip olan kazlarin (Anser anser)
bagisikliktan sorumlu bir lenfoid organ olan bursa Fabricius'unda CD3
dagihminin immunohistokimyasal olarak belirlenmesi amaglanmistir.
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2.MATERYAL VE METOD
2.1. Materyal

Bu arastirma igin Kafkas Universitesi Deney Hayvanlar Etik
Kurulundan (24.08.2017 tarihli 2017/80 sayili ve KAU-HADYEK/2017-72
kodlu) onay alinmistir. Arastirmanin laboratuvar asamalari Kafkas
Universitesi Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dalinda gergeklestirildi.

Bu c¢alismada materyal olarak yerel yetistiricilerin tliketim amacgli
kestigi 8 aylik 10 adet disi kazdan (Anser anser) alinan bursa Fabricius
dokusu kullanildi.

2.2. Metod
2.2.1. Histolojik inceleme

Caligmada kullanilan bursa Fabricius doku &rneklerinin bir kismi
histolojik ve immunohistokimyasal calismalar igin %10’luk formaldehid
sollisyonunda 24 saat, diger bir kismi ise alkol-formal tespit sollisyonunda 48
saat tespit edildikten sonra dereceli alkoller metilbenzoat ve benzol
serilerinden gegirilerek parafinde bloklandi.

Bu bloklardan alinan 5-6 p’lik kesitlere dokunun genel yapisini
incelemek amaciyla Crossman’in Ugli boyamasi (Triple) ve plazma
hicrelerini belirlemek icin Metil Green Pironin boyamasi (MGP) uygulandi
(Bock P. 1989).

2.2.2. immiinohistokimyasal inceleme

Bursa Fabricius dokusunda CD3 dagiliminin immunohistokimyasal
olarak belirlenmesi amaciyla Avidin-Biotin-Peroksidaz (ABC) teknigi kullanildi
(Hsu ve ark. 1981). Hazirlanan bloklardan poli-ilzin kaplh lamlara 4 pm
kalinhginda kesitler alindi. Kesitler deparafinizasyon ve rehidrasyon
islemlerinden gegirildi. Kesitler endojenperoksidaz aktivitesini engellemek igin
0,1 M’lik Fosfat Buffer Solusyonu (PBS)'te hazirlanmig % 3'liik Hidrojen
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Peroksit (H202)'de 10 dk. inkube edildi. Antijenleri agida gikarmak igin 10 dk
600 watt'hk mikrodalga firnda EDTA sitrat buffer (Ph 9.0) popilasyonun
icinde maksimum sicaklikta i1si uygulandi. Spesifik olmayan baglanmalari
engellemek igin Blocking solution A (invitrogen- histostatin) damlatildi. Sonra
kesitler Gzerine oda sicakliginda, 1 saat slireyle, nemli ortamda rat anti- CD3
primer antikoru (Abcam Ab/ 11089) (1:250) ile inklibe edildi. Primer antikorun
uretildigi ture karsi olan sekonder antikor kesitler (izerine ilave edilecek ve 30
dk. oda 1sisinda tutuldu. PBS ile yikandiktan sonra streptavidin Preoksidase
ile oda isisinda 30 dk. sire ile inkiibe edildi. Kesitlere kromojen olarak
Diaminobenzidine (DAB), zit boyama igin ise Hematoksilen uygulandi. Daha
sonra kesitlere dereceli alkoller ve ksilol serilerinden gegirilerek kapatildi.
Immunoreaktivitelerin spesifik olup olmadigini tespit etmek amaci ile bursa
Fabricius dokusu kesitlerine bitiin islemler ayni olmak kosulu ile primer
antikor ilave edilmeksizin PBS'te tutuldu ve diger islemler aynen uygulandi.

Histolojik ve immunohistokimyasal incelemeler igin hazirlanan
preparatlar 1gik mikroskobunda (Olympus Bx53) degerlendirildikten sonra
fotograflandi. TUm dokulara ait semikantitatif analizlerde, CD3 pozitif T
lenfosit immunoreaktivite derecesi hiicre duzeyinde incelendi. Semikantitatif
analizde, hiicrelerin boyanma derecesine gére skorlama yapildi.
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3.BULGULAR
3.1.Histolojik Bulgular

Kazda bursa Fabricius’un uzun-oval sekilli oldugu goraldi (Sekil 1).
Organin duvar yapisinin limenden itibaren sirasayla mukoza, muskularis ve
serosa katmanlarindan olustugu saptandi. Mukoza katmanin mukoza
darimleri geklinde plikalar olusturdugu goérildi. Plikalarin yiizeyini Grten
IFE’in yalanci ¢ok kath pirizmatik epitel 6zelliginde oldugu tespit edildi.
interfolikiiler epitelin lenf folikiillerine dogru devam ettigi gézlendi. FAE'in ise
pirizmatik sekilli hicrelerden olustugu saptandi. Plikalarda bag doku ile
birbirinden ayrilan lenf folikulleri tespit edildi. Lenf folikilleri incelendiginde
her bir lenf folikiliin dista koyu renkli korteks ve igte agik renkte medulla
olmak Ulzere iki kisimdan olustugu géraldid. Korteks ile medullay! birbirinden
ayiran bir kortikomedular sinir katmaninin bulundugu saptandi. Bu siniri
korteks tarafinda bulunan kapilar damarlar ile medula tarafina yerlesmis
kibik sekilli epitel hiicrelerinin olusturdudu tespit edildi (Sekil 2-7).

Organin mukoza katmanin hemen altinda dista longitudinal igte
sirkller yonli seyreden diiz kas tellerinden olugan tunika muskularis’in
yerlesmis oldugu belirlendi. Kas katmaninin ise en distan gevsek bag doku
ozelligindeki seroza katmani ile sarildigi gordldi (Sekil 2).

Metil Green Pironin ile boyanan kesitler incelendiginde bursa Fabricius
dokusunda plazma hucreleri ve pironinofilik hicreler tespit edildi. Plazma
hicrelerine yogun olarak folikdille iligkili epitelin altindaki bag dokuda ve daha
az olarak da interfolikller bag dokuda rastlandi. Lenf foliktllerinin korteks ve
medullasinda farkli gelisme asamalarindaki pironinofilik htcreler gézlendi
(Sekil 8-10).
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RESIMLER
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Resim 1: Kazda bursa Fabricius’'un Makroskobik Gérinim.

TETTYRC S s U

Resim 2: Kaz bursa Fabncms'-dokusu Ok Korhkomedular sinir katmam IFE: Interfoliktler
epitel. FAE: Folikille iligkili epitel. k: korteks. m: medulla. Tm: Tunika muskularis. Ugli
Boyama (Triple).
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Resim 4: Kaz bursa Fabricius dokusu. Ok: Kortikomedular sinir katmani. Ok bagi: Bag

dokusu. k: korteks. m: medulla. Uglti Boyama (Triple).
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Resim 5: Kaz bursa Fabricius dokusu. IFE: |
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Resim 6: Kaz bursa Fabricius dokusu. Ok: interfo . foliktllerine dogru
devami. Ok basi: Lenfositler. FAE: Folikiille iligkili epitel. Uglt Boyama (Triple).
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b

Resim 7: Kaz bursa Fabricius dokusu. IFE: Interfolikiiler epitel. Uglii Boyama (Triple).

korteks. m: medulla. Metil Green Pironin (MGP).
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e A

Res_i 9: Kaz bursa Fabricius dokusu
Green Pironin (MGP).

Resim10:Kaz bursa Fabricius dokusu. Ok: Pironinofilik hiicreler. k: korteks. m: medulla.
Metil Green Pironin (MGP).
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3.2. immiinohistokimyasal Bulgular

Bursa Fabricius dokusunda interfolikiiler epitelde, interfolikiiler epitelin
altindaki bag dokusunda, folikille iligkili epitelin altindaki ba§ dokusunda ve
lenf folikillerinin  korteks ile medullasinda CD3 pozitf T lenfosit
immunoreaktivitesi gérildi. Folikdlle iligkili epitelin altindaki bag dokusunda
diger alanlara gbre daha ¢ok sayida CD3 pozitif T lenfosit bulundugu
saptandi. Bursa Fabricius dokusunda CD3 pozitif T lenfosit immunoreaktivite
derecesinin reaksiyon bulunan yerlerde benzer yogunlukta oldugu tespit
edildi. (Resim 11-14).

Negatif kontrol boyamada bursa Fabricius dokusunda CD3
imminoreaktivitesi izlenmedi (Resim 15).
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Resim11:Kaz Bursa Fabricius dokusu. CD3 immunoreaktivitesi. ok: CD3 pozitif T lenfosit.
FAE: Folikiille iligkili epitel. IFE: Interfolikiiler epitel. k:korteks. m:medulla.
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Resim 12: Kaz Bursa Fabricius dokusu. CD3 immunoreaktivitesi. ok: CD3 pozitif T lenfosit.
k: korteks. m: medulla.
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Resim 13: Kaz Bursa Fabricius dokusu. CD3 immunoreaktivitesi. k: CD3 pozitif T lenfosit.

IFE: Interfolikiiler epitel. k: korteks. m: medulla.

s
& - ‘ * .
" i ot
" »
f 4 “.-
' 3 L]
.. e
ae

B : T

‘ ™ -
Resim 14: Kaz Bursa Fabricius dokusu. CD3 immunoreaktivitesi. ok: CD3 pozitif T lenfosit.
FAE: Folikiille iligkili epitel. IFE: interfolikiiler epitel.
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Resim 15: Kaz bursa Fabricius dokusu. Ngétif Kontrol. k: ko'rteks. m: medulla. IFE:
interfolikiiler epitel. FAE: Folikiille iligkili epitel.
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4. TARTISMA ve SONUC

Immiinolojik arastirmalar igin kanatli hayvanlar temel bir model olarak
gorulmektedir ve immun fonksiyonlarin anlagilmasi amaciyla giiniimiizde de
calisilmaktadir. Kanath tirlerinin esas amaci 6zellikle B hicrelerinin
farklilagsmasini ve immunoglobulin genlerin farkli sekilde gruplandiriimasini
saglayan bursa Fabricius dokusuna sahip olmasi ciddi 6nem tasir (Funk ve
Palmer 2003).

Bursa Fabricius kanath tirlerinde genellikle benzer lokalizasyona
sahiptir. Bu organ kloaka ile sakrum arasinda yer alir ve bursal kanal
vasitasiyla proktodeum’a agilir (Glick ve Olah 1993, Nagy ve Olah 2010).
Nickel ve ark. (1977), bursa Fabricius’'un sekil yoninden tim kanatl
tirlerinde yuvarlak ya da armut seklinde oldugunu ileri siirse de kanatl bursa
Fabricius’'u Uzerinde yapilan galismalar sonucunda kanatl tiirleri arasinda
farklilik gosterdigi belirlenmigtir (Onyeanusi ve ark. 1993, Giilmez ve Aslan
1999, Karadag-Sar ve Kurtdede 2007). Bursa Fabricius'un tavuklarda
yuvarlak ya da oval (Onyeanusi ve ark. 1993), kizil sahinde oval (Karadag-
Sari ve ark. 2015), kazda silindirik (Glulmez ve Aslan 1999), 6rdekte uzamis
sekum benzeri, hindide yuvarlak fakat kranial ucu sivri sekilde oldugu
belirtiimistir (Karadag-Sari ve Kurtdede 2007). Bozdoganlarda bursa
Fabricius’un tavuklarda bildirilen (Nickel ve ark. 1977) ile benzer olarak oval
sekilde oldugu belirtilmistir. Calismamizda kaz bursa Fabricius’un silindirik
yapida oldugu gordlda.

Guvercin (Ciriaco ve ark. 1985), hindi (Karadag-Sari ve Kurtdede
2007), kizil sahin (Karadag-Sari ve ark. 2015) ve ¢rdek (Scala ve ark. 1989)
bursa Fabricius’unda plikalarin limene bakan yizlerini érten IFE hiicreleri ve
her bir folikiltin Gzerini érten FAE hicrelerinin bulundugu bildirilmistir. Hindi
bursa Fabricius’'unda IFE’in yalanci ¢ok katli pirizmatik epitel &zelliginde
oldugu ve FAE'in ise pirizmatik sekilli hiicrelerden olustugu belirlenmistir
(Karadag-Sari ve Kurtdede 2007). Kizil sahin bursa Fabricius’'unda IFE’in
prizmatik sekilli, FAE'in ise yassi-kiibik sekilli hicrelerden olustugu
bildirilmigtir (Karadag-Sari ve ark. 2015). Bunun yaninda Criaco ve ark.
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(2003) IFE hicrelerinin devami niteliginde epitel hiicrelerinden olusan ve
korteks ile medulla kisimlarini birbirinden ayiran bir kortikomedullar sinir
katmani oldugundan bahsetmistir. Bu c¢alismada kaz bursa Fabricius
dokusunda plikalarin ylzeyini 6rten IFE'in yalanci gok katl pirizmatik epitel
ozelliginde oldugu ve FAFE’in ise pirizmatik sekilli hiicrelerden olustugu
saptandi. Criaco ve ark. (2003)'nin tavukta, Karadag-Sari ve Kurtdede
(2005)'nin hindide bildirdigi gibi kaz bursa Fabricius’'unda da lenf folikillerinde
korteks ve medullay! birbirinden ayiran bir kortikomedullar sinir katmaninin
bulundugu belirlendi. interfolikiiler epitel ise lenf folikiillerine dogru devam
ettigi gézlendi.

MGP ile boyama ydntemi ilk olarak Pappenheim tarafindan 1898'de
aclklanmigtir ve 1940’da Brachet ile baglayan ¢alismalarda niikleik asitlerin
boyanma o6zellikleri incelenmis, Pironin Y’nin RNA’y1, Metil Green'in DNA'yi
boyadigi belirlenmigtir (Dogan O. ve Cevikbas U. 1992, Prento P ve Lyon HO
2003). Metil Green DNA'yi yesil, Pironin Y RNA’y1 kirmizi (pironinofilik) renge
boyar. Kullanilan boyanin kalitesine gbére boyama &zellikleri farkhliklar
gosterir (Bock P. 1989).

Gllmez ve Aslan (1999), Metil Green Pironin ile kirmizi boyanan
plazma hicrelerinin genellikle medulanin periferinde ve kortekste homojen
sekilde yerlestigini bildirirken periferde i¢ bdlgeden daha fazla sayida
bulundugunu rapor etmigtir, Hodges (1974), bursal folikillerde plazma
hucrelerinin bulunmadigindan, bu hiicrelerin 6zellikle epitelin altindaki ve lenf
foliktlleri arasindaki bag dokuda bulundugu bildiriimigtir. Hindide ise plazma
hicrelerine yogun olarak epitelin altindaki bag dokuda ve daha az olarak da
interfolikliler bag dokuda rastlandigi belirlenmistir (Karadag-Sari ve Kurtdede
2005). Kizil gahin bursa Fabricius dokusu lenf foliklllerinde pironinofilik
hicreler gézlendi§i ve plazma hiicrelerinin gogunlukla IFE'nin altinda yer
aldigi éne surllmustir (Karadag-Sar ve ark. 2015). Bu calismada Metil
Green Pironin ile boyanan kesitler incelendiginde plazma hiicrelerinin dagilim
yerleri bakimindan elde etti§imiz bulgular ile Karadag-Sari ve Kurtdede
(2005) ve Karadag-Sari ve ark. (2015) ile Hodges'in bildirdigi gibi bursa
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Fabricius dokusunda plazma hicreleri ve pironinofilik hiicreler tespit edildi.
Plazma hicrelerine yogun olarak folikille iligkili epitelin altindaki bag dokuda
ve daha az olarak da interfolikliler bag dokuda rastlandi. Lenf folik(llerinin
korteks ve medullasinda farkli gelisme asamalarindaki pironinofilik hiicreler
gdzlemlendi.

Imamura ve ark (2009) bursa Fabricius'daki lenfositlerin buyiik
¢ogunlugunun (% 95) B lenfositler oldugu ve az oranda ise (% 1) T lenfositin
bulundugunu éne sirmislerdir. B lenfosit bdlgesinde T lenfositlere, T lenfosit
bdlgesinde ise B lenfositlere az sayida rastlanir. B lenfosit bdlgelerinde az
sayida T lenfositlere rastlaniimasi, B htcrelerinin plazma hiicrelerine
donagiminin  bu bolgelerde olmasindan kaynaklandi§i  yonlnde
yorumlanmistir (Bianchi ve ark. 1992, Kurtdede ve ark. 2000).

Sandikgi (2003)'nin civciv bursa Fabricius dokulari (izerine yapti§i
calismada lenfositlerin lenf folliktllerinin medulla bdlgesinde ve follikille iligkili
epitelin altinda bol miktarda bulundugu bildiriimigtir. Kortekste bulunan T
lenfosit sayisi medulladakine gére daha fazla oldugu ve T lenfositlerin
Ozellikle kortikomedular sinir boyunca yerlestigi 6ne sirtlmustir (Olah ve
Glick 1992). Bertram ve ark. (1996), 6rdekler lizerinde yaptiklar ¢alismada
¢ok az sayida hiicrenin CD3 ile reaksiyona girdigi gésterilmigtir. Bucy ve ark.
(1989), CD3'lin T-lenfositler ile reaksiyona girdigini belirtmislerdir. Davidson
ve Boyd (1992) ise tavuklarda CD3-T hiicre reseptori (TCR) kompleksi
caligmalarinda pozitif hiicrelerden bahsetmigstir. Kozlu ve ark (2017) hindide
plikalarin yGzeyini érten lamina epitelyalis altindaki bag dokuda gligli CD3
pozitif T lenfositleri bulundugunu, lenf foliktllerinde ise zayif reaksiyon

gorialdagind bildirmislerdir.

Calismamizda kaz bursa Fabricius dokusunda interfolikiiler epitelde,
interfolikiiler epitelin altindaki bag dokusunda, folikille iligkili epitelin altindaki
bag dokusunda ve lenf folikillerinin korteks ile medullasinda CD3 pozitif T
lenfosit immunoreaktivitesi gorildu. Folikille iligkili epitelin altindaki bag
dokusunda diger alanlara gére daha ¢ok sayida CD3 pozitif T lenfosit
bulundugu saptandi. Bursa Fabricius dokusunda CD3 pozitif T lenfosit
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immunoreaktivite derecesinin reaksiyon bulunan yerlerde benzer yogunlukta
oldugu tespit edildi.

Sonug olarak bu galisma ile yoére halki igin ekonomik éneme sahip
olan kazlarda bursa Fabricius'un sekli ve histolojik yapisinin yaninda
immunohistokimyasal olarak CD3 dagdilimi ortaya konmustur. [Immun
savunmada gorev alan ve lenfoid bir organ olan kaz bursa Fabricius dokusu
ile ilgili elde edilen c¢alisma bulgularinin diger kanatli tirleri (izerinde
yapilacak ¢alismalar icin referans olabilecegi disinllmektedir.
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