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i

OZET

Gallus gallus domestica’ da PRENATAL ve POSTNATAL DONEMLERDE
MIDE (PROVENTRIKULUS ve GiZZARD)’ nin BOMBESIN, GLUKAGON,
SOMATOSTATIN-14 SALGILAYAN HUCRELERININ MUKOZAL
LOKALIZASYONLARI

Bu ¢alismada Gallus gallus domestica’ da prenatal ve postnatal donemlerde midede
(proventrikulus ve gizzard) bombesin, glukagon ve somatostatin-14 salgilayan

hiicrelerin mukozal lokalizasyonlarinin belirlenmesi amaglanmustir.

Calisilan prenatal ve postnatal donemlerde bombesin, glukagon ve somatostatin-14
immunoreaktif hiicrelerin glandular ve sindirim kanali liimeniyle iligkilerinin
bulunmadigi, Lamina epiteliyalis (L. epiteliyalis)’ te ve bezlerde homojen dagilim
gosterdikleri ve ayrica bu immunoreaktif hiicrelerde immunoreaktivitenin oldukca

zay1f oldugu belirlendi.

Somatostatin-14  salgilayan hiicrelere ilk kez inkiibasyonun 6. giinlinde
proventrikulus ve gizzarda ait ¢ok katli epitelde az sayida rastlandi. Glukagon
immunoreaktif hiicreler ilk kez inkiibasyonun 9. giiniinde proventrikulus bezlerinde
ve gizzard L. epiteliyalis’ inde az sayida gozlendi. Eriskin donemde de
proventrikulus bezlerindeki glukagon immunoreaktif hiicrelerin ¢ok az sayida
bulundugu saptandi. Bombesin immunoreaktif hiicreler ilk olarak inkiibasyonun 17.
giiniinde proventrikulusun L. epiteliyalis’ inde goézlendi. Gizzardda bombesin
salgilayan hiicreler ilk kez 1 haftalik civciv gizzard L. epiteliyalis’ inde az sayida
gozlendi. Eriskin donemde ise gizzardda bombesin, glukagon ve somatostatin-14

salgilayan immunoreaktif hiicrelere rastlanmadi.

ANAHTAR KELIMELER: Proventrikulus, gizzard, bombesin, glukagon,

somatostatin-14, immunositokimya, Lamina epiteliyalis, Gallus gallus domestica.



il

ABSTRACT

LOCALIZATIONS OF CELLS THAT SECRETE BOMBESIN, GLUCAGON,
SOMATOSTATIN-14 IN STOMACH (PROVENTRICULUS and GIZZARD)
IN Gallus gallus domestica DURING THE PRENATAL and POSTNATAL
PERIODS.

In this study, mucosal localizations of cells that secrete bombesin, glucagon and
somatostatin-14 in stomach (proventriculus and gizzard) have examined in Gallus

gallus domestica during the prenatal and postnatal periods.

It was determined that bombesin, glucagon and somatostatin-14 immunoreactive
cells which are not related with the glandular and gastrointestinal tract lumen,
appeared in homogeneous distribution in Lamina epitelialis (L. epitelialis) and glands
and also immunoreactivities in these immunoreactive cells were rather weak in

prenatal and postnatal periods.

The cells that secrete somatostatin-14 were firstly observed in stratified epithelium of
proventriculus and gizzard on 6th day of incubation and in this period, their density
was few. Glucagon-immunoreactive cells were firstly seen few number in glands of
proventriculus and L. epitelialis of gizzard on 9th of incubation. This cells were also
found a few number glands of proventriculus. Bombesin- immonureactive cells were
firstly observed in L. epitelialis of proventriculus on 17th day of incubation. In
gizzard the cells that secrete bombesin were seen firstly few number in a-week-old
chick’s L. epitelialis of gizzard. In adult period, immunoreactive cells that bombesin,

glucagon and somatostatin-14 were not found in gizzard.

KEY WORDS: Proventriculus, gizzard, bombesin, glucagon, somatostatin-14,

immunocytochemistry, Lamina epitelialis, Gallus gallus domestica.
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1. GIRIS

Kuslarda sindirim sistemi, sindirim kanali ve yardimci organlardan olugmaktadir
(Aksoy, 1993). Kuslarda sindirim kanali gaga, agiz, yemek borusu, kursak,
proventrikulus (proventriculus= bezli mide= 6n mide= pars glandularis= ventriculus
glandularis), gizzard (kaslhi mide= taslik= ventriculus= pars muscularis= ventriculus
muscularis) ile ince ve kalin bagirsaklardan olusur (Aksoy, 1993; Karadag ve Nur,

2004).

Sindirim kanali gaga ve agizla baslar (Erensayin, 2000). Agiz ve farinks mukozasi
cok katlh epitelden olusmaktadir. Ust gaganin temelini Os incisivum, alt gaganin
temelini ise mandibula olusturmaktadir ve gaga bu olusumlara kilif gibi gegmektedir.
Gaganin besinlerin yakalanmasi, taginmasi, savunma, tiiylerin diizeltilmesi, yuva
yapimi gibi gorevleri vardir. Gagay1 olusturan epidermis {i¢ tabakadan olugmaktadir.
Stratum corneum kalinlasarak ve keratinleserek gaganin temel yapisini olusturur.
Stratum granulosum’ da bulunan tanecikler boynuzlasarak gaganin esas {ist kismini
olusturmaktadir. En alt tabaka olan stratum germinatium bdliinme yetenegindedir.
Sert damak agiz boslugunun tavani olarak 6zel bir durum gostermektedir. Damagin
bliyiik bir bolimi yariktir. (Karadag ve Nur, 2004). Agizda disler ve dudaklar
yoktur. Bunlarin fonksiyonunu alt ve {ist gaga ile kasli mide yerine getirir

(Erensayin, 2000; Kuru, 2001).

Kuslarda dil anatomik olarak apex linguae, dorsum linguae ve radix linguae olmak
izere li¢ kisimdan olusmaktadir (Karadag ve Nur, 2004). Dil yapiskan, kavrayici,
firca seklinde emici yapida, boru veya yart boru seklindedir (Demirsoy, 1995).
Kuslarda dil ucunda tad tomurcuklar1 bulunmamaktadir (Karadag ve Nur, 2004).
Dilin gerisi alinan yemi yemek borusuna itmeye yardimci olan ¢ok piiriizlii bir yap1
gosterir. Yemin veya sivinin yutulmasinda dil kemigi fonksiyoneldir (Erensayin,
2000). Dil mukozasi uglar1 farinkse doniik bir takim papillalar kapsamaktadir. Radix
linguae iizerinde bulunmayan bu olusumlar dilin ucunu ve dorsum linguae’ nin
bliyiik bir kismini orterler. Kuslarda papilla olarak papilla filiformes bulunmaktadir
(Karadag ve Nur, 2004).



Birkag 6zel tiirtin agiz boslugu bir veya birka¢ ventral kese igerir. Pelikan gibi
kuslarda agiz boslugu tabaninda baliklar1 tutmak icin asir1 genislemis keseler

bulunmaktadir (Karadag ve Nur, 2004).

Tikiiriik bezleri bocek ve tahilla beslenenlerde iyi gelismis olmasina karsin pisivor
tirlerde iyi gelismemistir (Hoya vd.,1992; Kuru, 2001). Agizda labial bezler ve
intermaxiller bez yoktur. Buna karsin sublingual bezler bulunur (Kuru, 2001). Gl.
maxillaris, choanal yariktan os incisivum arasindaki kisma kadar yayilmaktadir.
Akitic1 kanali damagin altindaki rugae palatina mediana’ nin hemen alt kismina
acilmaktadir. Agi1z agisinda mukoza altinda yer alan GI. anguli oris bir tane akitici
kanala sahiptir. GIl. linguales, GIll. lingualis anterior ve posterior olmak tizere iki
tanedir. Anterior dilin yan yiizlerinde posterior radix linguae iizerinde bulunur. Gll.
tubariae, tuba auditiva ¢evresinde bulunur ve buraya acilir. Gll. pterygoidea (gll.
sphenopterygoidea) farinks mukozasinin altinda ve infindubulum c¢evresinde
yerlesmistir. GII. palatinae, iki gruptur. Rugae palatina laterales’ lerin dis yan
tarafinin altinda gll. palatinae laterales’ ler, choanal yarigin cevresinde ise gll.
palatinae mediales’ ler bulunmaktadir. Agiz tabaninda dilin yan1 ile gaga arasinda
Gll. mandibulares bulunmaktadir ve kiigiik deliklerle agiz bosluguna agilmaktadirlar

(Karadag ve Nur, 2004).

Kuslarda agiz boslugu ve farinks orofarinksi meydana getirir (Bailey vd., 1997). Agiz
boslugundan sonra kisa bir farinks ve bunu takiben 6zofagus gelir (Kuru, 2001).
Ozofagus ince duvarli olup esneme kabiliyeti oldukga fazladir. Bu organ proksimal
pars cervicalis ile distal pars thoracica olmak iizere iki kisma ayrilir (Bailey vd.,
1997). Gogiis girisine geldiginde ventrale dogru bir genisleme ile kursagi olusturur.
Pars thoracica, 6zofagusun kursaktan sonra gogiis boslugunda devam eden kismidir.
Burada kalbin basisi ve trakenin dorsalinde geriye dogru uzanir ve proventrikulusa
acilir. Ozofagusta tunika mukoza kutan mukoza ile ortiiliidiir. Diiriimliidiir ve L.
propriya’ da torba seklinde bezler (gll. esophageales) yer almaktadir. Bu bezlerden
her birinin i¢inde salginin toplanmasina 6zgii sinusler bulunur. Bu bezlerin yakininda

ve Ozellikle yemek borusunun mideye yakin kesiminde bariz olarak goriilen yemek



borusu tonsillalar1 bulunur. Tunika muskularis ii¢ katlhdir. I¢ longitudinal kat mukoza
diirtimleri boyunca uzunlamasina demetler halinde; orta sirkiiler kat esas tabaka
halinde; dis longitudinal kat ise tavuklarda ¢ok belirgindir. Ozofagusun dis kismu ise
bag doku ile sarilidir (Karadag ve Nur, 2004).

Kursak pektoral ve klavikular kaslarin cranialinde, 6zofagusun ventrolateralinde yer
alir (Karadag ve Nur, 2004). Kursagin duvar yapis1 yemek borusuna benzese de i¢ini
kaplayan kutan mukoza daha basik ve siliktir ve ayrica L. epiteliyalis’ in keratinle
kapli olan yiizlek kismi yemek borusundakinden daha kalindir. L. propriya’ sinda
lenfosit infiltrasyonu ve yer yer bezler goriiliir. Tunika muskularis yemek borusu ile

ayni 6zelligi gostermektedir (Tanyolag, 1999; Karadag ve Nur, 2004).

Kuslarda mide proventrikulus ve gizzard olmak iizere farkli iki bdlgeden olusur
(Fukuda ve Yasugi, 2005). Proventrikulus karnivor ve pisivorlarda iyi gelismisken,
gizzard tohum ile beslenenlerde daha iyi gelismistir (Hoya vd., 1992).
Proventrikulus, yemek borusunun genislemesiyle olusmustur ve karacigerin iki lobu
arasinda yer alir (Ozen, 1986; Karadag ve Nur, 2004). Dis bakida 6zofagus ile
proventrikulus arasinda sinirsiz bir gecis gozlenmektedir. Histolojik olarak, yemek
borusunun i¢ yilizeyi kutan mukoza ile proventrikulusun i¢ ylizeyi ise glandular
mukoza ile ortiilidiir. Bu iki mukozanin birbirine gecis bolgesinde bezler yoktur
(Karadag ve Nur, 2004). Mukozada tiim alt katmanlar yer alir. Mukozal tabaka
liimene dogru tek katli prizmatik hiicrelerle ¢evrilmis olan paralel kivrimlar (plicae
proventriculares) gonderir. Bu kivrimlarin tabanindaki kisa yiizeysel proventrikular
bezler L. propriya ig¢ine dogru uzanmaktadir. (Bezeuidenhout ve Van Aswegen,
1990; Catroxo vd., 1997). L. epiteliyalis tek katli prizmatik ortii epiteli karakterinde
olup (Tanyolag, 1999) luminal yiizey ve kriptlerde uzanan ve mukus salgilayan
hiicreler icermektedir (Martinez vd., 1991). L. propriya derin proventrikular
lobullerin bir araya gelerek olusturduklar kapsiilii ¢evreler (Bezeuidenhout ve Van
Aswegen, 1990). Bilesik tubuler bezlerden olusan ¢ok sayida glandular lobul
icermektedir. Bu bezler merkezi bir kanala agilirlar ve epitel iginden liimene ulasirlar
(Richardson vd., 1988). Bilesik bez toplulugunu hem hidroklorik asit hem de
pepsinojen salgilayan oksintikopeptik hiicreler olusturur (Martinez vd., 1991). i¢inde



ince elastik, kollajen iplikler, kan damarlari, sinirler ve lenfositler bulunmaktadir.
Muskular mukozada longitudinal ve sirkiiler fibriller bulunmaktadir. Kas fibrilleri
proventrikular kivrimlarin bag doku stromasina dogru yayilmaktadir. Tunika
muskularis igte sirkiiler dista longitudinal olmak iizere iki tabakadan olusmaktadir
(Bezeuidenhout ve Van Aswegen, 1990). Organi kaplayan seroza tabakasi iginde
bliyiik kan damarlari, lenf damarlar1 ve sinir u¢lari bulunur (Martinez vd., 1991;

Martinez vd., 2000).

Proventrikulusun distal ucundan sonra gizzard gelmektedir (Cooper ve Mahroze,
2004) Oval sekilli olan bu organ torakoabdominal boslugun sol dorsal ve ventral
bolgesinde yer almaktadir (Bailey vd., 1997). Gizzard proventrikulus ve duodenum
ile komsudur (Erensayin, 2000). Saccus cranialis ve saccus caudalis olmak iizere iki
tane ucu bulunmaktadir. Gizzardin sag yiiziinden gizzard ve duodenum ile baglantili
olan pilorik bolge ¢ikmaktadir (Bailey vd., 1997). Gizzard ¢ok iyi gelismis kas
tabakasina sahip genis bir organdir ve mukozasi tek katli prizmatik hiicrelerden
olusan katlanmalar (plicae ventriculares) yapmaktadir (Yamaguchi vd., 1987;
Catroxo vd., 1997). Gizzardin keratinize epitel gibi sert olan mukoza yiizeyi
diirtimlidir. Mukoza ylizeyini orten keratin katman L. epiteliyalis’ 1 olusturan tek
kathi prizmatik hiicrelerin salgisindan ibarettir (Tanyolag, 1999). Organin liimeni
glandular epitelle ¢evrilidir. Bu tabakanin altinda yogun bag dokudan olusmus ve
bezlerin arasina dogru uzanan L. propriya yer almaktadir (Gabella, 1985;
Bezeuidenhout ve Van Aswegen, 1990). Bezler kivrimlarin tabanindan itibaren
paralel bir sekilde bulunmaktadir (Catroxo vd., 1997). Kan damarlari, sinirler ve
lenfosit icermektedir (Bezeuidenhout ve Van Aswegen, 1990). L. propriya’ da
bulunan bezler, biiyiikk cogunlukla prensipal hiicreler ile bezlerin dip tarafinda ¢ok
ender rastlanan agik renkli bazal hiicreler olmak {izere iki tip hiicre igerirler
(Tanyolag, 1999). Tunika muskularis igte sirkiiler, dista longitudinal tabakadan
olusmaktadir. Kas fibrilleri muskular mukozadan L. propriya ile gizzard bezleri
arasina dogru uzanmaktadir. Proventrikulus ve gizzardda submukozada kan
damarlari, lenfositler, sinirler, sinir pleksuslari ve gangliyonlar bulunmaktadir.
Seroza ise gizzardin biiylik bir kisminda bag ve yag dokudan olugmaktadir

(Bezeuidenhout ve Van Aswegen, 1990).



Sindirim kanalinin gizzarddan ¢ikip kloak (cloaca)’in koprodeum (coprodacum)’una
acilarak sonlanan kismi bagirsaklardir ve memelilerde oldugu gibi ince ve kalin

bagirsaklar olmak iizere iki kisma ayrilirlar (Karadag ve Nur, 2004).

Ince bagirsaklar memelilerde oldugu gibi duodenum, jejunum ve ileum
boliimlerinden olusmaktadir (Hassouna, 2001). Ince bagirsak bitki ve tohum
yiyenlerde uzun, et yiyenlerde kisadir (Demirsoy, 1995). Duodenum gizzardin
kraniodorsalinden ¢ikar ve biitiin kuslarda “U” seklinde kivrim yapar. Duodenumun
yaptig1 kollardan biri pars descendens (duodenumun sol ventral kolu), digeri de pars
ascendens (duodenumun sag dorsal kolu) dir. Pars ascendens ve pars descendens
birbirine paralel seyreder. Jejunum bagirsak kanalinin en uzun boliimiidiir. Karin
boslugunun saginda ve kaudalde yer alir. Ventralde karacigerin sag lobu, sagda
saccus abdominis dexter, solda pars ascendens duodeni, pankreas, ¢ekum, ileum ve
yumurtlama déneminde ovarium ve ovidukt ile komsudur. Jejunumda ansa axialis,
pars proximalis ve pars distalis olmak iizere ii¢ boliim ayirt edilir. Ileum median hat
tizerinde, pars ascendens duodeni’ nin dorsalinde, rektumun ventralinde yer alir.
Sagda jejunum, solda da saccus abdominis sinister ve gizzard ile temas halindedir.
[leum ile ¢ekum, lig. ileocecale aracilifi ile birbirine baglanir (Karadag ve Nur,
2004). Ileocaecal agiklikla sona erer (Bailey vd., 1997). Ince bagirsaklarm histolojik
yapist memelilerdeki gibidir. Ancak propria ve submukozada bol miktarda diffuz ya
da nodular lenfositer doku bulunur. Duodenum memelilerde oldugu gibi submukozal
Brunner bezleri icermez. Submukoza c¢ok incedir. Tunika muskularis muskuler
katman mukoza dista longitudinal icte de sirkular seyirli diiz kas ipliklerinden
olusmustur (Karadag ve Nur, 2004). i¢ yiizeyini kaplayan mukoza, epitel yiizeyin
alani biiylik Ol¢iide arttiran ¢ok sayida villus denen kivrimlarla karakterize edilir.
Ayrica villuslar1  kaplayan epitel hiicreler de emilim yiizeyini genisleten

mikrovilluslara sahiptir (Erensayin, 2000).

Kalin bagirsaklar Karadag ve Nur (2004) tarafindan ¢ekum ve rektum olmak iizere
ikiye ayrilmaktadir. Hassouna (2001), kalin bagirsagi ¢cekum, kolon ve kloaka acilan

rektum bolgesi olmak iizere {i¢ kisma ayirmistir. Hoya vd. (1992) ise bu bolgeleri



¢cekum, kolon ve kloak seklinde isimlendirmektedir. Kalin bagirsak, ince bagirsagin
sonundan kloaka kadar devam eder (Erensayin, 2000). Cekum, biri sagda digeri
solda olmak iizere iki tanedir ve rektumun lateral duvarlarindan ¢ikarlar ve ileum
baglantisiyla birlesirler (Bailey vd., 1997). Basis ceci, corpus ceci ve apex ceci
olmak iizere ii¢ bolgeye ayrilir. Cekum, ostium ceci ad1 verilen delikle rektuma agilir.
Rektum columna vertebralis’in ventral yiizii boyunca uzanir ve kisa bir mesorektum
ile karin boslugunun dorsal duvarina asilir. Kloakin koprodeumuna agilir (Karadag
ve Nur, 2004). Basis ceci’ nin limeni dar ve duvari kalindir. Cekumun en uzun kismi
olan corpus ceci’ nin liimeni genis ve duvari incedir. Apex ceci ise organin ug
kismudir. Basis ceci’ nin mukozasinda bulunan villuslar ¢ekumun diger bolgelerine
gore oldukea belirgin ve yiiksektir. Erigkinlerde L.propriya ve submukozada yer yer
follikiiler seklinde yaygin lenfositer infiltrasyon goriiliir. Lenf doku en yaygin olarak
bagirsak kanalinin bu bdlgesinde bulunur. Basis ceci’ de tonsilla cecalis yer
almaktadir. Muskuler katmanda bulunan sirkular kas ipliklerinin olusturdugu bir
sphincter, cekumdan rektuma igerik gecisini kontrol eder. Corpus ceci’ nin villuslari
daha kisa ve kalindir. Apex ceci’ de villuslar yoktur. Mukozal epitel yer yer goblet
hiicreleri icerir ve epitel tek kath silindirik epitel hiicrelerden olusur. Giivercin
cekumunda villuslar bulunmaz. Propriya ve submukozada diger tiirlere gore
lenfositer hiicre infiltrasyonu daha zengindir (Karadag ve Nur, 2004). Kloak kalin
bagirsagin aniise dogru genislemesinden meydana gelmektedir ve viicutta sindirim,
bosaltim ve lireme kanallarinin agildigi ortak bir kanaldir (Tirkoglu vd., 1997).
Koprodeum, urodeum ve proktodeum olmak {iizere ii¢ kisimdan olugmaktadir
(Demirsoy, 1995). Kalin bagirsak koprodeuma acilirken, urodeuma tirogenital sistem
acilmaktadir. Urodeum, fazla suyu geri emerek bosaltim maddesinin kati hale
gelmesini saglamaktadir. Diger bolgeler ise besin kalintilar igerisindeki suyun geri
emilmesini saglar (Kuru, 2001). Proktodeumda enfeksiyonlara kars1 hayvani koruyan
Bursa fabricius bulunmaktadir (Hoya vd., 1992). Rektum mukozas1 kisa ve kalin
villuslarla kaphdir. Villuslarin boyu geriye dogru gittikce kisalir. Burada diger
bagirsak bolgelerine gore daha az sayida goblet hiicresi bulunur. L. propriya ve

submukozada diffuz ve nodular lenf dokusu yer alir (Karadag ve Nur, 2004).



Sindirim kanalinin bu farkli boliimleri diger canlilarda oldugu gibi besinleri alabilme,
bunlar1 sindirme ve sindirilmis besinlerin emilimini yapabilme 6zelligine sahiptir.
Ancak kuslarda sindirim kanalinda farkliliklar bulunmaktadir. Sindirim kanalinin
uzunlugu memelilere gore daha kisa olup bu mesafe kusun beslenme aligkanligina

gore de degismektedir (Whittow, 2000).

Cogu kuslarda tiikiiriik bezleri genellikle mukus ve amilaz salgist salgilamaktadir
(Kuru, 2001). Tiikiiriik bezlerince salgilanan tiikiiriik agizda kayganlik olusmasini ve
alman yemlerin 1slatilip yumusatilarak daha kolay ilerlemesini saglar (Erensayin,
2000). Ozofagus yemlerin kursak ve proventrikulusa gecislerini saglar ve geng
yavrularin beslenmesi sirasinda kursakta bulunan besinin yavruya iletiminde
gorevlidir (Ozen, 1986; Hoya, 1992). Kursagmn asil fonksiyonu yemlerin
depolanmasi, 1slatilmasit ve yumusatilmasidir (Erensayin, 2000). Proventrikulusun
cok kisa stireli bir depolama fonksiyonu yapmakla beraber asil fonksiyonu
sekresyondur. Bu salgida pepsin bulunur. Yine glandular hiicrelerce salgilanan
hidroklorik asit, pH’ 1 ayarlar ve minerallerin ¢ziilmesine yardimci olur (Erensayin,
2000; Whittow, 2000). Gizzardda bulunan kaslarin kontraksiyonlar1 ile yemlerin
parcalanmasi, Ogiitiilmesi ve sindirim salgilar1 ile karistirilmasi saglanir. Yem
pargalarinin fiziksel parcalanmasi, pargaciklarin dis yiizeylerinin sindirim salgilari ile
temas yiizeyini arttirir. Bu pargalanmada yemlerle alinan kiigiik kum, tas ve kireg tasi
parcaciklarinin da ¢ok 6nemli rolii vardir (Tiirkoglu vd., 1997; Erensayin, 2000).
Mukoza ylizeyini 6rten keratin tabakanin fonksiyonu igeriye alinan keskin objelere
karst korumadir (Romanoff, 1960). Ince bagirsakta cok genis emilim yiizeyi
sayesinde buraya gelen besin maddeleri sindirilebilir ve emilir. Kalin bagirsak
sindirilmig artiklarin atilmak tizere depolandigi kisimdir. Ayn1 zamanda bu bdliimde
viicuttaki su dengesinin saglanmasi i¢in bagirsak igerigindeki su emilir (Erensayin,

2000).

Belirtilen bu fizyolojik fonksiyonlarin diizenlenmesinde ve kontroliinde, sinir
sisteminin yanisira, endokrin sistemin de ¢ok Onemli rolii bulunmaktadir. Sinir
sistemini kontrol eden mesajlar elektriksel uyarilar halinde iletilmekte olup, endokrin

sistem kimyasal uyarici olarak is goriir. Kimyasal uyarilar yerlerine kan araciligiyla



iletilmektedir (Ozen, 1986). Mideden kloaka kadar olan bélgelere ait mukozada ¢ok
sayida endokrin hiicre bulunmasindan dolay1 sindirim kanali viicudun en biiyiik
endokrin organi olarak nitelendirilmektedir (Rehfeld, 1998; Tanyolag, 1999).
Sindirim kanali mukozasindaki bu endokrin hiicrelerden bagirsak kanalinin
gelisimini, besinlerin kullanimini, sindirimini ve emilimini regiile eden ¢ok sayida
kimyasal madde salgilanmaktadir. Bu maddeler hormon ve/veya peptit olarak

adlandirilmaktadir (Larsson ve Jorgensen, 1978; Telatar ve Simsek, 1993).

Bu ¢alismada, Gallus gallus domestica’ da Bombesin, Glukagon ve Somatostatin-14
salgilayan hiicrelerin prenatal ve postnatal devrelerin bazi donemlerinde
proventrikulus ve gizzard mukozalarindaki mukozal lokalizasyonlarinin belirlenmesi

amaglanmaktadir.



2. KAYNAK OZETLERI

Sindirim kanali mukozasinda yer alan endokrin hiicreler organizmada yaygin olarak
bulunan APUD (Amine Precursor Uptake and Decarboxylation) hiicrelerin bir
boliimiinii olusturmaktadirlar (Andrew vd., 1983; Jungeira vd., 1992; Tanyolag,
1999). Bu hiicrelerin ¢ogu amin Onciilerini biriktirme ve amino asit dekarboksilaz
aktivitesi gosterme yetenegindedirler (Vassalo vd., 1969; Buddecke, 1980). APUD
hiicre karakterleri gosteren endokrin hiicrelerden bazilar1 ise amin Onciilerini
biriktirmemektedir (Jungeira vd., 1992). Ote yandan biyolojik olaylarm kontrolleri,
sinirsel ve endokrin elemanlarin olusturdugu tek bir noroendokrin sistemle
saglandigindan APUD (Amine Precursor Uptake and Decarboxylation) hiicre
kavrami son yillarda yerini DNES’ e (Diffuse Neuro Endocrine System) birakmuistir
(Jungeira vd., 1992; Barrenechea vd., 1994). Bu hiicrelerin olusturdugu sistemler
gastroenteropankreatik (GEP) sistem (Pan vd., 2000; Youson vd., 2001) ya da
gastroenteropankreatik-noroendokrin ~ sistem (Abad vd., 1987) olarak da

adlandirilmaktadir (Junqueria vd., 1992; Rodrigues vd., 1992; Pan vd., 2000).

Bir kisim peptidler sindirim kanalinin belirli bolgelerinde lokalize olan endokrin
hiicrelerden salgilanir ve klasik hormon seklinde etki gosterirler. Bunlar olustuklari
organdan kan dolasimina salinirlar ve hedef organa tasinarak etki gosterirler. Buna
endokrin etki adi verilir. Midedeki G hiicrelerinden salgilanan gastrin, duodenal S
hiicrelerinden salgilanan sekretin gibi bircok peptid, endokrin etki gosteren
hormonlardir. Bazilar ise parakrin etki gostererek komsu hiicreyi etkiler. Sindirim
kanali boyunca yaygin olarak bulunan D hiicrelerinden salinan somatostatin gibi
peptitler parakrin etkilidirler (Culling vd., 1985; Telatar ve Simsek, 1993; Tanyolag,
1999). Sinir uclarinda bulunup sinirsel uyarilar i¢in tastyici rol oynayan peptitlerin
etki sekline ise norokrin etki denir. Sindirim kanalindaki noéropeptitlerin bircogu
bagirsaklarin intrinsik sinir sisteminde sentezlenir, sinir uglarindan salgilanir ve
klasik noérotransmitter veya néromodulator olarak rol oynarlar. Az sayida peptit ise,
salgilandiklar1 hiicre tizerindeki reseptorlere baglanarak etki gosterirler ve buna
otokrin etki denir (Telatar ve Simsek, 1993). Bagirsak sisteminin biiylime ve

gelisimini diizenleyen peptitler (hormonlar, noropeptitler, lokal olarak sentezlenen



10

peptitler) biliylime faktorleri olarak da adlandirilmaktadir. Kolesistokinin pankreas
i¢in, gastrin mide i¢in trofik hormondur. Epidermal biiylime faktorii, insiilin benzeri
biiylime faktorii gibi lokal yapilan peptitlerde degisik hiicreler i¢in biiylime faktorii
olarak rol oynarlar (Taylor ve Manon, 1991; Reinecke vd.,1995).

Kus embriyolar iizerine yapilan deneysel calismalarin, memeli embriyolarina gore
bazi avantajlar1 bulunmaktadir. Kus embriyolarina in ovo kosullarda kolaylikla
ulagilabilmekte ve rahatlikla mikro cerrahi islemler uygulanabilmektedir.
Embriyonun farkli kisimlarinin karsilikli kombinasyonlari, in vitro kosullarda, konak
embriyosunun sOlomu igerisinde veya chorio-allantoic membran {izerinde
biiyiitiilebilmektedir. Kus embriyolarinin en 6nemli avantaji1 ise, Chimera isaretleyici
geniyle hiicrelerinin biyoteknolojik olarak isaretlenebilir olmasidir. Bu yontem, bazi
0zel hiicre tiplerinin embriyonik orijinlerinin belirlenmesine imkan saglamaktadir.
Kuslarin tek dezavantaj1 ise kemirgenlere (fare, vb.) gore genetik yapisinin ¢ok az
bilinmesidir (Rawdon ve Andrew, 1999). DNES’ e dahil edilen endokrin hiicrelere
ait salgilarin sinir telleri ve ganglion hiicrelerinde de izole edilmelerinden dolay1 bu
tir hiicrelerin kokeni embriyonal olarak endoderm ya da ndral krest’e
dayandirilmaktadir. Deneysel kanit sindirim kanali endokrin hiicrelerinin biiyiik
cogunlugunun en azindan endodermal orjinli olduklarini 6nceden Onerildigi gibi
noral krest veya ndroektoderm kokenli olmadiklarini gdstermistir. Inkiibasyonun
erken donemindeki embriyolarda endokrin hiicrelerin progenitdrleri yeni dogan
civcivlerde bulunan farklilasmis olan hiicrelerden daha yaygindir (Rawdon, 1984).
Sindirim kanali endokrin hiicrelerini de ic¢ine alan APUD serinin, embriyonal
kokenine yonelik farkli goriisler 6ne siirlilmektedir. Andrew (1963), krista noralis
hiicreleri ¢ikarilmis civeiv blastodermlerinde sindirim kanalinin farklilastigini ve
farklilasan sindirim kanalinda yogun endokrin hiicrelerin sekillendigini bildirmistir.
Buna bagli olarak da, sindirim kanali endokrin hiicrelerinin krista noralis’ten kdken
almadigini ileri stirmiistiir. Pearse (1980) ise tiroid C hiicreleri ve melanositler gibi
baz1 endokrin hiicrelerinin krista ndralis’ten koken aldigini 6ne siirmektedir. Krista
noralis hiicreleri ¢ikarilmis civeiv endodermi ile bildircin mezoderminin karsilikli
kombine edildigi bir ¢aligmada, civciv endoderminde sekillenen endokrin hiicrelerde

bildircina ait hicbir niiklear isaretleyiciye rastlanmadigi bildirilmistir. Ancak bildircin
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endodermi ile bildircin mezodermi kiiltiire edildiginde, sekillenen endokrin
hiicrelerinde bildircin niiklear isaretleyicisi gézlenmistir. Bundan dolay1 sindirim
kanali endokrin hiicrelerinin endodermal kodkenli oldugu ileri siiriilmiistiir (Andrew,
1982). Endokrin hiicrelerin farklilagmasi iizerine de gesitli arastirmalar yapilmistir.
Rawdon vd (1984), farkli somit sayisina sahip embriyolarin farklilagan sindirim
kanalinda ¢esitli endokrin hiicre tiplerine ait ana hiicrelerin (progenitor) sindirim
kanali boyunca yerlesim gosterdigini bildirmislerdir ve sindirim sisteminin
sekillenmesinde mezensim ve endoderm arasindaki interaksiyonlarin ¢ok Onemli
oldugu belirtilmistir. Rawdon ve Andrew (1988), endokrin hiicrelerin yogun olarak
bulundugu proventrikulusun mezensimi ile az sayida endokrin hiicre igeren gizzardin
endodermini  kiiltiire  ettiklerinde, = proventrikular =~ mezensimin  gizzardin
endoderminde, yogun proventrikular endokrin hiicrelerin sekillenmesine neden
oldugunu bildirmislerdir. Gizzard endoderminin az sayida endokrin hiicreye sahip
olmasinin ise gizzard mezensimin inhibisyonundan kaynaklandigini bildirmisler, bu
nedenle endokrin hiicrelerin farklilagsmasinda mezensimin énemli rol oynadigini ileri
stirmislerdir. Ayni sekilde Andrew ve Rawdon (1990), ince bagirsak mezensiminin
de, gizzard endoderminde intestinal tip endokrin hiicrelerinin farklilasmasini
sagladiginmi tespit etmislerdir. Buna goére sindirim kanalinin farkli bolgelerine ait
mezengimlerin, endodermde endokrin hiicrelerin farklilagmasini ya inhibe ettigini ya
da destekledigini bildirmektedirler (Rawdon ve Andrew, 1988, 1999). Daha sonra
immunositokimya ve elektron mikroskobuyla yapilan ¢aligmalarla ¢ok sayida hiicre
tipi aywrt edilmistir (Rawdon, 1984). Kuslarda prenatal ve postnatal donemlerde
yapilan calismalar sonucunda elde edilen bulgular, sindirim kanalinda somatostatin,
pankreatik polipeptit (PP), polipeptit YY, glukagon, sekretin, serotonin, vasoactive
intestinal peptid (VIP), gastrin, kolesistokinin, norotensin, bombesin, substans-P,
enkephalin, motilin igeren ¢ok sayida endokrin hiicre saptanmistir (Alumets vd.,
1977; Sundler vd., 1977; Yamada vd., 1979; Okammoto vd., 1980; El-Salhy vd.,
1982; Yamada vd., 1985; D'Este vd., 1986; Yamaguchi vd., 1986; Watanabe vd.,
1987; Alison, 1989; Salvi ve Renda, 1989; Castaldo ve Lucini, 1991; Atoji vd.,
1994; Castaldo ve Lucini, 1994; Rawdon ve Andrew, 1994). Sindirim kanali
epitelinde lokalize olan immunoreaktif hiicrelerin bazilarinin (somatostatin-, gastrin-,

ndrotensin- ve polipeptit YY- immunoreaktif hiicreler) limenle baglantili oldugu
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(acik tip); bazilarmin ise (bombesin immunoreaktif hiicreler) liimene kadar
ulasamadig1 (kapali tip) belirlenmistir (Timson vd., 1979; Yamada vd., 1979).
Rawdon ve Andrew (1979) a gore, gizzard ve duodenum arasindaki dar glandular
bolge olan pilorus birgok hiicre tipi bakimindan zengin olmakla beraber
proventrikulusta orta sayida immunoreaktif hiicre bulunmaktadir. Gizzardda ise
hiicre sayis1 azdir. Ince bagirsakta ise az sayida cesitli endokrin hiicre tipine

rastlanilir. Kalin bagirsakta ise hem say1 hem de ¢esit olarak azaldiklar1 bildirilmistir.

Evcil hayvanlarda son on bes yil i¢inde kirk besten fazla sindirim kanali peptidi
saptanmistir (Burrin vd., 2003). Kuslarda sindirim kanalinda ilk olarak bulunan
endokrin hiicre tipi krom afiniteleri dikkate alinarak saptanan enterokromaffin
hiicrelerdir. Bunlar sadece sindirim kanali epitelinde tanimlanmistir (Rawdon, 1984).
Memeli ve kuslarin sindirim kanali endokrin hiicrelerinin belirlenmesinde ilk
caligmalarda, glimiis impregnasyonu ve formaldehit-induced flourescence (FIF)
metodu kullanilmistir. Bu ¢alismalarda proventrikulus, pilorik bolge ve ince bagirsak
gibi bolgeler incelenmistir (Larsson ve Sundler, 1974; Andrew, 1976a; Andrew,
1976b; Yamada vd, 1979; Yamada vd., 1985; Watanabe vd., 1987). Giiniimiizde
glimiis impregnasyon metodlar1 yerini immunositokimyasal ¢alismalara birakmistir

(Yamada vd., 1986; Yamanaka vd., 1989; Rawdon ve Andrew, 1999).

Bu ¢alismada mukozal lokalizasyonu belirlenmesi amaglanan Somatostatin-14 geni
3. kromozomun uzun kolunda yer alir. 116 amino asitli prekiirséor molekiilii, 28
amino asitli S28 ve 14 amino asitli S14 olmak {izere iki formu mevcuttur.
Somatostatin iireten hiicreler beyin ve sindirim kanalinda yaygin sekilde bulunur
(Miiller vd., 1999). Noronlar ve sinir lifleri baglica S14, D hiicreleri ise S28 igerirler.
Alinan gidalar asit sekresyonu yoluyla somatostatin salinimin1 uyarirlar. GRP ve
bombesin de somatostatin salinimin1 uyaran peptitlerdir. Vagal kolinerjik inhibitor
sinirler ise saliimi bloke eder. Sindirim kanalindaki biyolojik aktivitesi esas olarak
inhibitordiir. Tikiiriik, gastrik ve pankreatik sekresyonlarini inhibe eder. Ayrica
gastrin, motilin, GIP, PP, glukagon, sekretin salinimini inhibe eder. Safra kesesi
kontraksiyonunda inhibe edici 6zellige sahiptir. Somatostatinin énemli bir rolii de

gastrik asit sekresyonunun ¢ift yonlii inhibisyonu ve gastrin saliiminin lokal
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kontroliidiir (Mentes, 1983; Telatar ve Simsek, 1993). Kuslarda bu bolgelerde
bulunan somatostatinin memeli midesinde oldugu gibi asit sekresyonunu ve gastrin
salinimini inhibe ettigi belirtilmektedir (Rawdon ve Andrew, 1999). Proventrikulus
ve pilorusta bulunan hiicrelerdeki graniillerin somatostatin immunoreaktivitesi
icerdigi gosterilmistir (Alumets vd., 1977; Usellini vd., 1983). Farkli kus tiirlerinin
inkiibasyon donemleriyle ilgili yapilan ¢alismalarda proventrikulusun somatostatin
iceren hiicrelerinin bildircinda inkiibasyonun 12 giiniinde, tavukta inkiibasyonun 16.
giiniinde, yesil bagli o6rdekte inkiibasyonun 19. giiniinde (Yamaguchi vd., 1986;
Alison, 1989; Martinez vd., 1993; Castaldo ve Lucini, 1994), gizzardda ise ayni
hiicrelerin  bildircinda inkiibasyonun 15. giinlinde, yesil bash oOrdekte ise
inkiibasyonun 25. giinlinde (Yamaguchi vd., 1987; Castaldo ve Lucini, 1994)
gbzlenmeye basladigi bildirilmistir.

Lokalizasyonu belirlenecek diger bir peptit olan Bombesin, Bombina bombina
derisinden izole edilmistir ve bir tetradekapeptittir (Vaillant vd., 1979). Bombesin
immunoreaktivitesinin memeli sindirim kanalindaki immunoreaktiviteyle benzer
oldugu bildirilmistir (Rawdon ve Andrew, 1999). Kus proventrikulusunda tespit
edilen bombesin/GRP immunoreaktif hiicreler diger endokrin hiicrelere oranla daha
kiigiik salg1 grantillerini igerirler (Timson vd., 1979; Usellini vd., 1983; Martinez vd.,
1991). Bu hiicrelerde tipik olarak uzun sitoplazmik uzantilar bulunmaktadir
(Martinez vd., 1991). Bu peptit GRP, gastrin, PP, CCK, motilin, NT, enteroglukagon,
pankreatik glukagon, insiilin ve somatostatin stimulanidir (Vaillant vd., 1979; Telatar
ve Simsek, 1993). Gastrinin agiga ¢ikmasii saglayarak mide asit sekresyonunu
stimiile eder ve pankreastan enzim salgilanmasini stimiile eder. Safra kesesi
kontraksiyonuna ve koledokt relaksasyonuna neden olur (Mentes, 1983). Yapilan
immunohistokimyasal caligmalar sonucunda bombesinin proventrikulusta ilk olarak
inkiibasyonun tavukta 11. ve 18. giiniinde (D’Este vd., 1984; Martinez vd., 1993),
yesil bagh ordekte 17. giliniinde (Castaldo ve Lucini, 1994), gizzardda ise yesil bagh
ordekte ilk olarak inkiibasyonun 23. giiniinde (Castaldo ve Lucini, 1994) g6zlendigi
bildirilmistir.
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Immunohistokimyasal olarak belirlenmesi amaglanan Glukagon immunoreaktivitesi
gosteren hiicrelerin kuslarin mide ve bagirsaginda nadiren bulundugu belirtilirken,
yeni dogmus civciv ve daha erigkin tavuklarin proventrikulus ve yukari ileumunda
glukagon immunoreaktif hiicrelerin varligi gosterilmistir (Usellini vd., 1983;
Martinez vd., 1991; Rawdon ve Andrew, 1999). Glukagon i¢eren endokrin hiicrelerin
tespiti lizerine farkl tiirlerde yapilan caligmalarda elde edilen bulgular, bu peptidin
proventikulusta inkiibasyonun 12. (bildircinda), 13. ve 16. giinlerinde (tavukta)
(Yamaguchi vd., 1986; Alison, 1990; Martinez vd., 1993), gizzardda ise
inkiibasyonun 13. giiniinde (bildircinda) (Yamaguchi vd., 1987) gozlendigini

gostermistir.
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3. MATERYAL ve METOT

Bu ¢alismada, inkiibasyonun 6. giinlinden itibaren inkiibasyon sonuna kadar her giin,
inkiibasyondan sonra 1 haftalik ve erigskin dénemlerden (45 ve 60 giinliik) beser adet
olmak ftizere toplam 95 adet Gallus gallus domestica’ ya ait proventrikulus ve
gizzard bolgelerinden alinan 6rnekler materyal olarak kullanildi. Ornekler Bouin
solliisyonunda 24 saat siireyle tespit edildi. Rutin histolojik doku takibinden gecirilen
ornekler, parafinde bloklandi. 6-7 mikrometre kalinliginda alinmis olan kesitlere
PAP (Peroxidase antiPeroxidase) yontemi (Sternberger, 1986) uygulandi. Bu
yonteme gore kesitler ksilol ve alkol serilerinden gegirildikten sonra %3’liikk H,O,
solusyonunda 20 dakika bekletildi. %0.2 Triton X-100 ve %0.1 Bovine serum
albumine iceren 0.01M PBS (pH 7.4)’de yikandi. Normal goat serum (01-6201,
Zymed) solusyonunda 20-30 dakika bekletilen kesitler tabloda isim ve diliisyonlar1
belirtilen antiserumlarda +4 ° C” de bir gece tutuldu. Siire sonunda Kesitlere dnce
Goat anti rabbit IgG (1.50; G-5268, Sigma) (20-30 dakika) daha sonra PAP (1/100;
P1291, Sigma) uygulandi. Kesitlere en son asamada 1.5 ml H,O, iceren DAB (3,3’-
diaminobenzidine tetrahydrochloride; 0430-5G, Amresco ; pH 7.6 olan 15 ml. 0.5M
Tris buffer’ da 10 mg) solusyonu ile boyama islemi yapildi. Alkol ve ksilol

serilerinden gecirilen kesitler entellan ile kapatildi.

Cizelge 3.1: Uygulanan antiserumlar ve dilusyonlari

Uygulanan Antiserumlar Uriin No Calisma Diliisyonu
Rabbit Anti-Bombesin 400803 (Novocastra) 1/200

Rabbit Anti-Glucagon 402303 (Novocastra) 1/200

Rabbit Anti- 404407 (Novocastra) 1/200
Somatostatin-14

Histolojik yapinin belirlenmesi amaciyla kesitlere Masson’un Trikrom yoOntemi
uygulandi (Bancroft vd., 1996). Hiicre sayimlar1 gelismenin erken donemlerinde

(inkiibasyonun 6-11. giinleri), ortalama 25 pm-80 pum epitel kalinlig1 ve 1000 pum-




16

7000 um epitel uzunlugundaki alanda yapildi. Gelismenin ilerleyen donemlerinde ise
pilika gastrikalarin sekillenmeye basladigi 12. giinden itibaren her doneme ait beser
preparatta toplam ortalama 15.000 pilika gastrika (baslangicta ortalama enleri 30 pum,
boylar1 55 pum; ilerleyen donemlerde ortalama enleri 10 pm, boylart 125 pum)’daki
immunoreaktif hiicreler sayildi. Ayrica inkiibasyonun 6. giiniinden itibaren
inkiibasyon sonuna kadar her giin, inkiibasyondan sonra 1 haftalik ve eriskin
donemlere (45 ve 60 giinliik) ait preparatlarda ortalama ¢aplari 55 pm-700 um

arasinda degisen proventrikulus bezlerindeki immunoreaktif hiicreler de sayildu.
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4. BULGULAR

Calisilan donemlerde her ii¢ immunoreaktif hiicrenin glandular ve sindirim kanali
liimeniyle iliskisinin bulunmadigi, L. epiteliyalis’ te ve bezlerde homojen bir dagilim
gosterdikleri belirlendi. Her iic immunoreaktif hiicrede de immunoreaktivitenin

oldukca zayif oldugu belirlendi.

Somatostatin-14, Bombesin, Glukagon immunoreaktif hiicrelerin proventrikulus ve

gizzarddaki yogunluk ve dagilimlar ¢izelge 4.1, 4.2 ve 4.3 de verilmistir.

Prenatal Donem:

6. giin: Mezensim bag dokusuyla kusatilmis basit bir tiip seklinde oldugu belirlenen
midenin proventrikulus ve gizzard boliimleri bu donemde ayirt edildi. Her iki
bolgeye ait L. epiteliyalis’ in yaklasik olarak 7-8 hiicre sirasindan olusan ¢ok katl
epitel goriiniimiinde oldugu belirlendi. Ayrica bu dénemde proventrikulusta, ¢ok
kath epitelin mezensimal bag dokusu igerisine olusturdugu basit invaginasyonlar ile
bilesik bez oOnciilerinin sekillendigi tespit edildi. Bez epitellerinin de ¢ok kath

goriiniimde oldugu gozlendi.

Bu donemde proventrikulus ve gizzara ait ¢ok katl epitelde az sayida somatostatin-
14 immunoreaktif hiicreye (Sekil 4.1) rastlanmasina karsin bombesin ve glukagon

immunoreaktif hiicreler gozlenmedi.

7. giin: Inkiibasyonun bu déneminde proventrikulusta bezlerin olustugu gdzlendi.
Midenin her iki bdlgesinde ¢ok katli epitel karakterinin devam ettigi bu dénemde
bombesin ve glukagon immunoreaktif hiicrelere rastlanmadi. Somatostatin-14

immunoreaktif hiicrelerin ise proventrikulus L. epiteliyalis’ inde az sayida

bulunduklar1 belirlendi (Sekil 4.2).

8. giin: Proventrikulus ve gizzard L. epiteliyalis kalinhigimin azaldig1 ancak ¢ok
katlhiligin yalanci ¢ok kath prizmatik tarzda devam ettigi bu donemde immunoreaktif

hiicreler bakimindan 6. ve 7. giinlerle benzer sonuglar elde edildi.
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9. giin: Inkiibasyonun bu giiniinde bombesin immunoreaktif hiicrelere rastlanmadi.
Proventrikulus bezlerinde somatostatin-14 ve glukagon immunoreaktif hiicrelerin az
sayida oldugu belirlenitken proventrikulus L. epiteliyalis’ inde glukagon
immunoreaktif hiicreye rastlanmadi. Gizzard L. epiteliyalis’ inde ise somatostatin-14

ve glukagon immunoreaktif hiicrelerin daha fazla sayida oldugu goézlendi (Sekil 4.3).

10. giin: L. epiteliyalis ve bez epitelinde dnceki donemlere benzer tabakalanma

ozelliginin devam ettigi gozlendi.

Bombesin immunoreaktif hiicrelere bu donemde de rastlanmadi. Somatostatin-14
immunoreaktif hiicrelerin proventrikulus L. epiteliyalis’ inde ¢ok az sayida
bulundugu, bezlerde ise hi¢ gézlenmedigi belirlendi. Bu donemde bezlerde glukagon
immunoreaktif hiicrelere rastlanmadi. Gizzardda somatostatin-14 ve glukagon
immunoreaktif hiicre sayisinin proventrikulus L. epiteliyalis’ ine gore daha fazla

sayida oldugu belirlendi.

11. giin: Inkiibasyonun bu déneminde proventrikulusun 6zofagusa komsu bolgesinde
yalanci ¢ok katli prizmatik epitel 6zelligi gozlenirken, gizzarda bakan kisminda ¢ok

katli epitel yapisinin devam ettigi tespit edildi.

Bu donemde de bombesin immunoreaktif hiicrelere rastlanmadi. Glukagon
immunoreaktif hiicrelerin proventrikulus L. epiteliyalis’ inde yogun, bezlerde ise az
sayida olduklarn belirlendi. Proventrikulusta somatostatin-14 ve glukagon
immunoreaktif hiicrelerin yogunlugunun bezlerde arttig1, epitelde ise dnceki donemle
benzer Ozellikte oldugu belirlendi (Sekil 4.4). Somatostatin-14 ve glukagon
immunoreaktif hiicrelerin gizzardaki yogunlugunun 6nceki donemle benzer oldugu

gozlendi (Sekil 4.5).

12. giin: Bu donemde proventrikulus bezlerine ait epitelin tek katli prizmatik epitel

karakteri kazanmaya basladig1 belirlendi. Bu donemden itibaren gizzardda bezlerin
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olusmaya basladigr gozlendi. Ayrica bu dénemde hem proventrikulus hem de

gizzardda pilika gastrikalarin sekillendigi belirlendi.

Proventrikulus ve gizzardin hem L. epiteliyalis’ inde hem de bezlerinde
somatostatin-14 ve glukagon immunoreaktif hiicrelerin 6nceki donemle benzer
yogunlukta oldugu belirlendi. Bu donemde de bombesin immunoreaktif hiicrelere

rastlanmadi.

13. giin: Her iki mide bdlgesinde L. epiteliyalis ve bezlerde histolojik olarak onemli

bir fark gézlenmedi.

Gizzard L. epiteliyalis’ inde somatostatin-14 immunoreaktif hiicrelerin sayisinda
Oonemli bir artis goézlenmesine karsin, bezlerde bu immunoreaktif hiicrelere
rastlanmadi. Glukagon immunoreaktif hiicrelerinde az sayida azalma saptandi. Bu
donemde proventrikulus L. epiteliyalis ve bezlerindeki somatostatin-14 hiicre
sayisinda degisiklik gozlenmezken, bezlerde glukagon immunoreaktif hiicre
sayisinda azalma gozlendi. Proventrikulus L. epiteliyalis’ de glukagon
immunoreaktif hiicre sayisinin énceki dénemle ayni oldugu tespit edildi. Bombesin

immunoreaktif hiicrelere bu donemde de rastlanilmadi.

14. giin: Proventrikulus ve gizzard L. epiteliyalis’ inin tek katli alcak prizmatik
karakter kazandig1 bu donemde bez epitelini olusturan hiicrelerin boylarinda azalma

ve lob sayisinda artiglar gozlendi.

Bombesin immunoreaktif hiicrelerin gozlenmedigi bu dénemde proventrikulus L.
epiteliyalis ve bezleri ile gizzardin L. epiteliyalis’ inde somatostatin-14 ve glukagon

immunoreaktif hiicrelerin yogunlugunda ¢ok az miktarda bir artis tespit edildi.

15. giin: Inkiibasyonun bu giiniinde pilika gastrikalarin boylarinda artisin oldugu ve
bilesik bez epitelinin tek kath kiibik ortii epiteli seklini aldig1 belirlendi. Bu donemde
L. epiteliyalis’ in ise tek katli prizmatik karakterde oldugu gozlendi.
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Inkiibasyonun bu giiniinde de bombesin immunoreaktif hiicrelere rastlanmadi.
Somatostatin-14 immunoreaktif hiicrelerin hem proventrikulus bezlerinde hem de
gizzardin L. epiteliyalis’ inde c¢ok az artig gosterdigi belirlendi. Glukagon
immunoreaktif hiicreler ise hem proventrikulus hem de gizzardda sayica azaldiklar

gozlendi.

16. giin: Bu donemde pilika gastrika derinliginde artisin devam ettigi belirlendi.

Bombesin immunoreaktivitesinin gozlenmedigi bu dénemde somatostatin-14 ve
glukagon immunoreaktif hiicrelerin proventrikulus ve gizzarddaki sayilarinda 6nemli

bir degisikligin olmadig tespit edildi (Sekil 4.6).

17. giin: Inkiibasyonun bu déneminden itibaren bombesin immunoreaktif hiicrelere
sadece proventrikulusun L. epiteliyalis’ inde ¢ok az sayida rastland1 (Sekil 4.7). Her
iki bolgede somatostatin-14 ve glukagon immunoreaktif hiicre sayisinda dnemli bir

degisiklik gozlenmedi.

18.giin: Proventrikulusa ait bilesik bezlerin lob sayisinda artisin tespit edildigi bu
donemde somatostatin-14 immunoreaktif hiicrelerin proventrikulus L. epiteliyalis’
inde bir miktar artis gostermesine karsin, bezlerde az sayida bulundugu belirlendi.
Gizzardda ise bu immunoreaktiviteyi gosteren hiicrelerin sayisinda 6nemli bir artig
goriilmedi. Hem proventrikulus hem gizzardda glukagon immunoreaktif hiicrelerde
cok az miktarda azalma gozlendi. Bombesin immunoreaktif hiicrelerin bir dnceki
donemle ayni yogunlugu gosterdigi belirlendi. Bu immunoreaktiviteyi gosteren

hiicrelere ¢ok az sayida bezlerde de rastlandi.

19. giin: Bu donemde proventrikulus L. epiteliyalis ve bezlerinde bombesin
immunoreaktif hiicre sayisinda c¢ok az bir artig belirlenirken gizzardda onceki
donemlerle benzer sonuglar elde edildi. Midenin her iki boliimiinde de somatostatin-
14 ve glukagon immunoreaktif hiicrelerin yogunlugunda onemli bir degisiklik

gbzlenmedi.
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20. giin: Pilika gastrikalarin boylarindaki artisin devam ettigi bu donemde gizzardda
bombesin, somatostatin-14 ve glukagon immunoreaktif hiicrelere rastlanmadi.
Proventrikulusun L. epiteliyalis ve bezlerindeki bombesin immunoreaktif hiicre
sayisinda onceki doneme gore dnemli bir degisiklik kaydedilmedi. Somatostatin-14
ve glukagon immunoreaktif hiicrelere proventrikulus bezlerinde rastlanmazken, L.

epiteliyalis’ de ¢ok az miktarda bulunduklar1 saptandi (Sekil 4.8).

21. giin: Bu donemde somatostatin-14, bombesin ve glukagon immunoreaktif
hiicrelere gizzardda rastlanmadi. Proventrikulus L. epiteliyalis ve bezlerinde
somatostatin-14 ve bombesin immunoreaktif hiicre yogunlugunun 6nceki dénemle
benzer oldugu gozlenirken, glukagon immunoreaktif hiicre sayisinda bir miktar

artisin oldugu belirlendi.

Postnatal donem:

1 Haftahk Civciv: Bu donemde pilika gastrikalarin sayisinda prenatal doneme gore
azalma oldugu ve histolojik yapilarinin eriskin donemdeki ile benzerlik gosterdigi
tespit edildi. Ayrica bu donemde proventrikulus duvarinin biiylik bir kismini bilesik

bezlerin olusturdugu belirlendi.

Her {i¢ immunoreaktif hiicrenin gizzard L. epiteliyalis’ inde ¢ok az sayida
bulunduklari, gizzard bezlerinde ise bulunmadiklar1 tespit edildi. Somatostatin-14’
iin proventrikulus bez epitelinde sayica arttig1 belirlendi (Sekil 4.9). Bombesin ve
glukagon immunoreaktif hiicrelerin ise proventrikulus bez epitelinde bulunmadigi
tespit edildi. Proventrikulus L. epiteliyalis’ inde ise her {i¢ immunoreaktif hiicre i¢in

onceki donemle benzer 6zelliklerin devam ettigi gozlendi.

Erigskin (45 giinliik): Proventrikulus L. epiteliyalis’ inde somatostatin-14 (Sekil
4.10) ve bombesin (Sekil 4.11) icin dnceki doneme ait bulgularin benzeri bulgular
elde edildi. Somatostatin-14 immunoreaktif hiicrelerin proventrikulus bezlerinde
onceki donemlere gore artis gosterirken, glukagon immunoreaktif hiicrelerin nadiren

bulunduklar1 belirlendi. Bombesin immunoreaktif hiicrelerine ise proventrikulus
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bezlerinde rastlanmadi. Gizzard L. epiteliyalis ve bezlerinde uygulanan ii¢

antiseruma kars1 immunoreaktivite gosteren hiicre bulunamadi.

Eriskin (60 giinliik): Proventrikulus L. epiteliyalis (Sekil 4.12) ve bezlerinde her ii¢
immunoreaktif hiicre yogunlugunda 6nceki donemlere gore degisiklik kaydedilmedi.
Bu donemde gizzardda somatostatin-14, bombesin ve glukagon immunoreaktif

hiicrelere rastlanmada.
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Cizelge 4.1: Somatostatin-14 immunoreaktif hiicrelerin yogunluk ve dagilimlar.

Giin Somatostatin-14
Proventrikulus Gizzard
L.epi. Bez epi. L. epi. Bez epi.

6 /At B 4+ .
7 /A 3 4+ B
8 /A B A+ B
9 -/t -/ +++ 3
10 + B +++ 3
11 +/++ ++ e 3
12 +/++ +++ +++ 3
13 + e o B
14 +/++ +++ /A _
15 +/++ -+ -+ B
16 A+ A+ A/ ++++ B
17 +/++ /A /A -
18 +- +++ o/ ++++ B
19 +/++ ++ /A 3
20 +/++ 3 B B
21 +/++ B B B
1H  +/H++ /A + B
45G +H/H++ B B B
60G +/++

++++ ¢ok fazla; +++ fazla; ++ orta; +az; - gézlenmedi; 1H bir haftalik civeciv; 45 G 45
giinliik eriskin; 60 G 60 giinliik erigkin; L. epi. L. epiteliyalis; Bez epi. bez epiteli.
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Cizelge 4.2: Bombesin immunoreaktif hiicrelerin yogunluk ve dagilimlari

Giin Bombesin
Proventrikulus Gizzard
L.epi. Bez epi. L. epi. Bez epi.

6 _ _ _ _
7 _ _ _ _
8 _ _ _ _
9 _ _ _ _
10 _ _ _ _
11 _ _ _ _
12 _ _ _ _
13 _ _ _ _
14 _ _ _ _
15 _ _ _ _
16 _ _ B _
17 n _ _ _
18 n n _ _
19 + + _ _
20 +/++ + B B
21 + n _ _
I1H + _ n _
45G + _ — _
60G +

++++ ¢ok fazla; +++ fazla; ++ orta; +az; - gézlenmedi; n nadir; 1H bir haftalik civciv; 45 G
45 giinliik eriskin; 60 G 60 giinliik erigkin; L. epi. L. epiteliyalis; Bez epi. bez epiteli
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Cizelge 4.3: Glukagon immunoreaktif hiicrelerin yogunluk ve dagilimlar

Giin Glukagon
Proventrikulus Gizzard
L.epi. Bez epi. L. epi. Bez epi.

6 _ _ _ _
7 _ _ _ _
8 _ _ _ _
9 _ n +/++ _
10 + _ A+ ~
11 ++/+++ n +/++ B
12 ++/+++ n +/++ B
13 ++ n + B
14 FH/++H+ + +/++ 3
15 ++ n +/++ B
16 ++ n +/++ B
17 ++ n +/++ B
18 +/++ n + B
19 +/4++ n + B
20 n _ _ _
21 + n B B
1H + _ n _
45G + n _ -
60G n n

++++ ¢ok fazla; +++ fazla; ++ orta; +az; - gézlenmedi; n nadir; 1H bir haftalik civciv; 45 G
45 giinliik eriskin; 60 G 60 giinliik eriskin; L. epi. L. epiteliyalis; Bez epi. bez epiteli
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Sekil 4.1: Inkiibasyonun 6. giinii. Gizzard L. epiteliyalis’ inde
Somatostatin-14 immunoreaktif hiicre.(ok). PAP yontemi. X 600.

Sekil 4.2: Inkiibasyonun 7. giinii. Proventrikulus L. epiteliyalis’ inde
Somatostatin-14 immunorektif hiicreler (oklar). PAP yontemi. X
620.
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Sekil 4.3 : Inkiibasyonun 9. giinii. Gizzard L. epiteliyalis’ inde
Glukagon immunoreaktif hiicre (ok). PAP yontemi. X 650.

Sekil 4.4 : Inkiibasyonun 10. giinii. Proventrikulus bez epitelinde
Somatostatin-14 immunoreaktif hiicreler (oklar). PAP yoOntemi.
X 650.
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Sekil 4.5 : Inkiibasyonun 11. giinii. Gizzard L. epiteliyalis’ inde
Somatostatin-14 immunoreaktif hiicre (ok). PAP yontemi. X 630.

Sekil 4.6 : inkiibasyonun 16. giinii. Gizzard L. epiteliyalis’ inde
Glukagon immunoreaktif hiicreler (oklar). PAP yontemi.X 500.
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Ratoti i i 940

Sekil 4.7 : Inkiibasyonun 17. giinii. Proventrikulus L. epitelyalis’
inde Bombesin immunoreaktif hiicre (oklar). PAP yontemi. X 600.

Sekil 4.8 : Inkiibasyonun 20. giinii. Proventrikulus L. epiteliyalis’ inde
Somatostatin-14 immunoreaktif hiicre (ok). PAP yontemi. X 450.
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.#-Li' e

Sekil 4.9: 1 haftalik civciv. Proventrikulus bez epitelinde Somatostatin-14
immunoreaktif hiicre (oklar). PAP yontemi. X 400.

Sekil 4.10 : Eriskin (45 giinliik). Proventrikulus L. epiteliyalis’ inde
Somatostatin-14 immunoreaktif hiicre (oklar). PAP yontemi. X 550.
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Sekil 4.12 : Erigkin (60 giinliik). Proventrikulus L. epiteliyalis’ inde

Glukagon immunoreaktif hiicre (ok). PAP yontemi. X 550.
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5. TARTISMA ve SONUC

Kuslarda sindirim kanali baslangicta basit tiip tarzinda sekillenmektedir. Sonraki
asamalarda ger¢eklesen morfogenezis ile hem sindirim kanalinin boliimleri hem de
bu kanalla iligkili organlar sekillenmektedir (Kedinger vd., 1988; Theodosiou ve
Tabin, 2003). Sindirim kanalinin sekillenmesinde mezensim ile endoderm arasinda
onemli bir iliskinin bulundugu belirtilmektedir (Koike ve Yasugi, 1999). Gelismenin
ilerleyen donemlerinde basit tiip seklindeki sindirim kanali taslagi ilk bagirsak
(foregut), orta bagirsak (midgut) ve son bagirsak (hindgut) boliimlerine ayrilir
(Carlson, 1999). Mide, bu boliimlerden biri olan ilk bagirsak kanalinin 6zofagus ile
duodenum arasindaki genislemesi ile meydana gelmektedir (Martinez vd., 1993;

Roberts vd., 1995; Hassa ve Asti, 1997; Schoenwolf, 1997).

Martinez vd. (1993), inkiibasyonun 5. giiniinde proventrikulusun mezensim ve epitel
katla kusatilmis, tiip seklini andiran bir manzara olusturdugunu belirtmislerdir.
Romanoff (1960) ise inkiibasyonun 6. veya 7. giinlinde proventrikulus L. epiteliyalis’
inin ¢ok kathi prizmatik epitelden olustugunu ve gelisim ilerledik¢e tek katli hale
dontstiigiint bildirmistir. Bu ¢calismada da materyal aliminin basladig1 inkiibasyonun
6. glinlinde arastiricilarin (Romanoft, 1960; Martinez vd., 1993) bulgulariyla uyumlu
olarak proventrikulusun mezensim tabakasiyla kusatildigi, epitelin ise 7-8 hiicre
sirasindan olusan ¢ok katli prizmatik karakterde oldugu gozlendi. Ayn1 zamanda bu

donemde midenin proventrikulus ve gizzard tarzinda boliimlendigi tespit edildi.

Martinez vd. (1993) proventrikulus L. epiteliyalis’ inin inkiibasyonun 9. giiniinden
itibaren yalanct ¢ok katli prizmatik epitele benzer bir epitelle ortiilii oldugu ve bu
donemden sonra L. epiteliyalis’ in tek katli algak prizmatik epitele sahip oldugunu ve
ayni zamanda bu epitelin bilesik bezlerin de epitelini olusturdugunu bildirmistir. Bu
aragtirmada inkiibasyonun 14. giiniinden itibaren L. epiteliyalis’ in tek katl prizmatik
epitelden olustugu tespit edildi. Bu c¢alismada inkiibasyonun 6. giinlinde
proventrikulusta, ¢ok katli epitelin mezensimal bag dokusu igerisine dogru
olusturdugu basit invaginasyonlar ile bilesik bez onciilerinin sekillendigi 7. giinde ise

bezlerin net bir sekilde gozlendigi belirlendi.
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Romanoff (1960), inkiibasyonun 7. giiniinde bilesik bezlerin invaginasyonunun
basladigini, inkiibasyonun 11. giiniinden sonra ise bez epitelinin tek katli prizmatik
epitel karakterinde oldugunu bildirmistir. Martinez vd. (1993) ise bezlerin
inkiibasyonun 9. giinlinde L. epiteliyalis’ in mezensimal bag dokusu igine
invaginasyonlar yapmasi ile sekillenmeye bagsladigini bildirmiglerdir. Aym
arastiricilar (Martinez vd., 1993) inkiibasyonun 14. giiniine kadar bezlerin dallanmis
duruma geldigini ve bu donemde epitelin tek kathi kiibik karakterde oldugunu
belirtmiglerdir. Bu ¢alismada ise inkiibasyonun 15. giinlinde bilesik bez epitelinin tek

katli kiibik karakterde oldugu gozlendi.

Gizzard iizerine yapilan bir ¢calismada gizzard L. epiteliyalis’ inin inkiibasyonun 5.
giiniinde yalanct ¢ok katli prizmatik epitel benzeri bir yap: gosterdigi bildirilmistir
(Yamaguchi vd., 1987). Bu calismada ise ayni epitel 6zelligi inkiibasyonun 6.
giinlinde tespit edilmistir. Ayn1 arastiricinin (Yamaguchi vd., 1987) inkiibasyonun
11. giliniinde gizzard L. propriya’ sinda bezlerin formasyonunun basladiginm
bildirmesine karsin, bu ¢alismada ise bu duruma inkiibasyonun 12. giiniinde

rastlandi.

Sindirim kanalinda yerlesim gosteren endokrin hiicrelerinin dagilimlariyla ilgili
yapilan g¢aligmalarda elektron mikroskobik (Timson vd, 1979; Usellini vd, 1983;
Rawdon, 1984; Watanabe vd., 1987; Martinez vd., 1991) ve fluoresans (Larsson ve
Sundler, 1974; Brodin vd, 1981) yontemler kullanilmistir. Giinlimiizde endokrin
hiicrelerin 151k mikroskobik diizeyde tespitinde en ¢ok kullanilan ydntem
immunositokimyasal yontemdir (Yamada vd, 1979; Rawdon, 1984; Yamada vd,
1986; Yamaguchi vd, 1986; Alison, 1989; Castaldo ve Lucini, 1991; Martinez vd,
1991, 1993).

Yamaguchi vd. (1987) inkiibasyon siiresi 16 giin olan bildircinlarda yaptiklari
calismada somatostatin immunoreaktif hiicrelerin epitelde ve bezlerde ilk olarak
inkiibasyonun 12. giiniinde gozlendigini bildirdiler. Epiteldeki sayilarinin dogumdan

sonra 1, 2, 3 haftalik doneme kadar arttigini, eriskin donemde ise belirli diizeyde
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olduklarini bildirmislerdir. Bezlerde ise bu hiicrelerin zamanla sayilarmin arttigini,
eriskin donemde ise ¢ok sayida olduklarmi tespit etmislerdir. Ayrica epiteldeki
dagilimlarinin  kulugka sonrasi donemlerde degistigini agiklamislardir. Epitelde
embriyonik donemde pilikalarin apikal ve orta kisimlarinda gbzlenirken dogumdan
sonraki donemlerde orta ve bazal kisimlarda goriildiiklerini bildirmislerdir. Kulucka
sonrast donemde lobullerin merkez ve orta kisimlarinda dogumdan sonra ise orta
kisimda goézlendiklerini belirtmislerdir. Bu arastiricilara gore genellikle hiicreler
epitelden daha cok bezlerde bulunmaktadir. Martinez vd. (1993) ise bu hiicreleri ilk
kez inkiibasyonun 16. giiniinde tespit etmistir. Castaldo ve Lucini (1994) inkiibasyon
stiresi 28 giin olan yesil bash 6rdek proventrikulusunda yaptiklar1 aragtirmada bu
hiicreye ilk olarak inkiibasyonun 19. giiniinde bilesik bezlerin epitel hiicreleri
arasinda gozlendigi ve sayilarmin embriyo gelistikce arttigi, kulugckadan sonraki
donemde ise bilesik bezlerde sayilarinin ¢ok fazla arttigini bildirmisleridir. Bu
calismada ise somatostatin immunoreaktif hiicreler ilk olarak inkiibasyonun 6.

giintinde ¢ok katli epitelde gozlendi.

Saito vd. (1989) eriskin giivercin iizerine yaptiklart immunohistokimyasal ¢aligma
sonucunda proventikulusta belirli diizeyde somatostatin immunoreaktif hiicrenin
bulunduklarini ve bu hiicrelerin glandular liimene ulasmadiklarini, glandular lobuller
boyunca yerlesim gosterdiklerini bildirmislerdir. Bezeuidenhout ve Van Aswegen
(1990) ise deve kuslarinda yaptiklar1 c¢aligmada bu hiicrelerin sitoplazmik
uzantilariyla yiizey ve bez epitelinde ¢ok sayida bulunduklari, bazi hiicrelerin ise bez
limenine ulastiklar1  bildirmislerdir. Yamanaka vd. (1989) ise tavuk
proventrikulusunda bu hiicrelerin glandular lobullerin orta kisminda c¢ok sayida
bulunduklarimi ve glandular liimenle temaslarinin olmadigini bildirmislerdir. Bu
calismada da her ii¢ hiicre tipinin de hem glandular hem de sindirim kanali liimeniyle
temaslarinin olmadig1 belirlendi. Hashimoto vd. (1993) ve Richardson vd. (1988)
tarafindan farkli bal kusu tiirleri {izerine yapilan calisma sonucunda somatostatin
immunoreaktif hiicrelerin ¢ok sayida bulundugu ve lobullerin periferal yariminda
lokalize olduklar tespit edilmistir. Bu ¢alismada ise Castaldo ve Lucini (1991)’ nin
yesil bas Ordek proventrikulusunda elde ettikleri bulgularla uyumlu olarak

proventrikulus bezlerinde ¢ok sayida immunoreaktif hiicrenin bulundugu ve
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genellikle bezlerin orta kisminda yer aldiklari belirlendi. Richardson vd. (1988)
proventrikulus L. epiteliyalis’ inde somatostatin immunoreaktif hiicrelerin az
miktarda bulundugunu belirtirlerken bu calismada belirtilen hiicre yogunlugunda

herhangi bir degisikligin olmadig1 belirlendi.

Castaldo ve Lucini (1994) yesil bash 6rdek gizzardinda somatostatin immunoreaktif
hiicrelerin inkiibasyonun 25. giinde gozlendigini ve ¢ok az sayida bulunduklarimni
kulucka sonrasi donemde ise somatostatin immunoreaktif hiicre yogunlugu
bakimindan bu bolgenin ¢ok fakir oldugunu bildirmislerdir. Bu calismada ise
somatostatin immunoreaktif hiicreler ilk olarak inkiibasyonun 6. giiniinde ¢ok kath

epitelde tespit edilmistir.

Ug farkl: eriskin bal kusu tiirii iizerine yapilan ¢alismada somatostatin immunoreaktif
hiicreler gizzardda da belirlenmistir (Hashimoto vd., 1993). Castaldo ve Lucini
(1991) yesil bas ordek gizzardinda bu hiicrelerin sayilarinin ¢ok az oldugunu
bildirmislerdir. Deve kusu gizzardinda ise bu hiicrelerin bezlerin bazal yariminda
lokalize olduklar1 ileri siiriilmiistiir (Bezeuidenhout ve Van Aswegen, 1990).
Richardson vd. (1988)’e gore ise bal kusu gizzardinda bu hiicrelerin sayilari ¢ok az
oldugu i¢in karakteristik dagilimlarinin olmadigi vurgulanmistir. Yamanaka vd.
(1989) eriskin donemde gizzardda somatostatin igeren immunoreaktif hiicrelerin ¢ok
az sayida olduklarini belirtmelerine karsin, bu calismada ise gizzardda somatostatin

immunoreaktif hiicreler gozlenmedi.

Bombesin immunoreaktif hiicrelerle ilgili olarak tavukta yapilan bir arastirmada bu
hiicrelerin proventrikulusta ilk olarak inkiibasyonun 18. giinlinde gozlendikleri
bildirilmektedir (Martinez vd., 1993). Castaldo ve Lucini (1994)’ nin yesil bas 6rdek
lizerine yaptiklar1 ¢alisma sonucunda bu hiicrelerin proventrikulusta ilk olarak
inkiibasyonun 17. glinlinde ortaya ¢iktiklar: ve 17. ve 21. giinler arasinda sayilarinin
azaldig1 fakat inkiibasyonun 23. ve 25. giinlerinde sayica arttiklari, kulucka sonrasi
donemde sayida bir azalmanin oldugu bildirilmistir. Bu calismada da bombesin
immunoreaktif hiicrelere ilk olarak inkiibasyonun 17. giiniinde L. epiteliyalis’ te

rastlandi. Doguma kadar olan dénemde ise hiicre yogunlugunda 6nemli bir degisiklik
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kaydedilmedi. Eriskin donemde ise bombesin immunoreaktif hiicrelere rastlanilmadi.
Ote yandan D’ Este vd. (1986) tavukta ilk bombesin immunoreaktif hiicrelerin
yaklasik olarak inkiibasyonun 11. giiniinde ortaya ¢iktigim1 18. giine kadar sayica

arttiklarin1 ve bu donemde ise en fazla sayiya ulastiklarini bildirmiglerdir.

Bezeuidenhout ve Van Aswegen (1990) eriskin deve kusunun proventrikulusunda
bombesin immunoreaktif hiicrelerin bez epitelinde seyrek bir dagilim gdsterdigini ve
liimene ulagmadiklarini bildirmislerdir. Yesil bas oOrdek proventrikulusunun
bezlerinde az sayida bombesin immunoreaktif hiicrenin lokalize oldugu belirtilmistir
(Castaldo ve Lucini, 1991). Bu arastirmada erigkin donemde proventrikulus

bezlerinde lokalize olan immunoreaktif hiicreler gdzlenmedi.

Yesil bas ordek gizzardinda bombesin immunoreaktif hiicrelerin ilk goriinme
zamaninin inkiibasyonun 23. giinii oldugu ve bu bolgede ¢ok az sayida bulunduklari
bildirilmistir (Castaldo ve Lucini, 1994). Bu ¢alismada ise bombesin immunoreaktif
hiicrelere gizzardda ilk olarak kulugkadan bir hafta sonraki donemde L. epiteliyalis’

te az sayida rastlandi.

Bezeuidenhout ve Van Aswegen (1990) ise eriskin deve kusu gizzardinda bombesin
immunoreaktif hiicrelerin ¢ok sayida oldugunu ileri stirmiislerdir. Castaldo ve Lucini
(1991) bombesin immunoreaktif hiicrelerin gizzardda az sayida bulundugunu
belirtmesine karsin bu calismada eriskin donemde bombesin immunoreaktif

hiicrelere rastlanmada.

Bildircin proventrikulus L. epiteliyalis’ inde glukagon immunoreaktif hiicrelerin ilk
kez inkiibasyonun 12. giiniinde, bezlerde ise inkiibasyonun 14. giiniinde gozlendigi
bildirilmistir (Yamaguchi vd., 1986). Alison (1990), bu immunoreaktif hiicrelerin ilk
kez inkiibasyonun 13. giiniinde gozlendigini, sonraki donemlerde sayica arttiklarini
ve dogumdan sonraki donemlerde bu sayinin inkiibasyonun 17,5 giinii ile benzer
sayida oldugunu bildirmistir. Ayrica bu arastiric1 (Alison, 1990) bu hiicrelerin basit
tubular ve bilesik bezler gelismis olmasina ragmen ilk olarak sadece L. epiteliyalis’

te gozlendigini belirtmistir. Bu c¢aligmada ilk glukagon immunoreaktif hiicrelere
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inkiibasyonun 9. giliniinde bez epitelinde rastlandi. Yamaguchi vd. (1986) L.
epitelyalis’ teki glukagon immunoreaktif hiicrelerin dogumdan sonraki donemlere
kadar sayica arttiklarini, eriskin donemde ise az sayida olduklarini bildirmislerdir.
Dagilimlarinin ise kulucka sonrasi donemlerde degistigini, embriyonik donemde L.
epiteliyalis’ de pilikalarin apikal ve orta kisimlarinda bulunduklarini, dogumdan
sonraki donemlerde orta ve bazal kisimlarda goriildiiklerini belirtmislerdir.
Aragtiricilar (Yamaguchi vd., 1986) bezlerdeki sayilarinin tiim donemlerde sabit
oldugu, dogumdan sonraki donemde ise sadece bezlerin orta kisminda
bulunduklarini, erigkin donemde ise bezlerde az sayida olduklarini agiklamislardir.

Bezeuidenhout ve Van Aswegen (1990) eriskin deve kusu proventrikulusunda
glukagon immunoreaktif hiicrelerin bezlerde yer aldigini bildirmislerdir. Arastiricilar
(Bezeuidenhout ve Van Aswegen,1990) bu hiicrelerin uzun sitoplazmik uzantilari
bulundugunu ve bu wuzantilar1 sayesinde komsu hiicrelerle baglanti halinde
olduklarimi ileri siirmiislerdir. Bu arastirmada ise bu immunoreaktif hiicrelerin
proventrikulus bezlerinde nadiren bulunduklar1 tespit edildi. Ancak sitoplazmik

uzantilara ve diger hiicrelerle baglantilara rastlanmadi.

Bildircin gizzardinda glukagon immunoreaktif hiicreler ilk olarak inkiibasyonun 13.
giiniinde epitelde ortaya ¢iktigi ve ilk gériinme zamanindan sonraki dénemlerde bu
sayinin sabit kaldigi, eriskin donemde nadir olduklar1 ve dagilimlarinin diizensiz
olduklar1 ayrica tubular bezlerden ayrilan epitelde de bulunduklart bildirilmigtir
(Yamaguchi vd., 1987). Bu c¢alismada ise ilk olarak inkiibasyonun 9. giiniinde
epitelde gozlenmeye baslandigi belirlendi. Ayrica hem inkiibasyon hem de eriskin

donemde gizzard bezlerinde bu immunoreaktif hiicre gézlenmedi.

Erigskin donemde Bezeuidenhout ve Van Aswegen (1990) deve kusu gizzardinda
glukagon immunoreaktif hiicreleri bezlerde tespit ettiklerini bildirmelerine karsin, bu

calismada bu hiicrelere rastlanmadi.

Immunohistokimyasal olarak lokalizasyonlar1 incelenen endokrin hiicrelerin hem
prenatal hem de postnatal donemlerdeki yogunluk degisimlerinin nedenlerinin

Yamaguchi vd. (1987) bulgularina paralel olarak bu calismada da gizzarddaki
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endokrin hiicrelerin gelisim boyunca dagilim ve yogunluk bakimindan degisiklige
ugradiklar belirlendi. Gizzard kuslarin sindirim kanalindaki diger organlara gore
daha az sayida endokrin hiicre icermektedir. Bunun nedeni ise; kasl yapisindan
dolay1 kimyasal sindirimden ziyade mekanik sindirimde rol oynamasi ve sadece
kasilma fonksiyonu olmasidir. Ayrica somatostatin immunoreaktif hiicre dagiliminin
bombesin ve glukagonunkine kiyasla daha yogun olmasinin, somatostatinin sindirim

kanalindaki inhibisyon fonksiyonundan kaynaklanabilecegi goriisiine varildi.
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