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OZET

Yiiksek Lisans Tezi

BILDIRCIN (COTURNIX COTURNIX) PANKREAS VE INCE BAGIRSAKLARINDA
SEROTONIN SALGILAYAN HUCRELERIN BOLGESEL DAGILIMI VE MUKOZAL
LOKALIZASYONLARI

Rovshan JABBAROV

Silleyman Demirel Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Biyoloji Anabilim Dali

Danisman: Dr. Ogr. Uyesi Kenan CINAR

Bu tez calismasinda bildircin'nin pankreas ve ince bagirsak béliimlerinde
(duodenum, jejunum, ileum) serotonin salgilayan hiicrelerin boélgesel dagilimi
ve mukozal lokalizasyonlarinin belirlenmesi amaglanda.

Sindirim kanalinda serotonin salgilayan hiicreler immunohistokimyasal
peroksidaz-anti-peroksidaz (PAP) yontemi kullanilarak belirlendi. Serotonin
salgilayan hiicrelerin ¢ogunun, bezlerin bazal kisimlarinda yer aldig1 ve bu
hiicrelerin oval ya da mekik biciminde oldugu tespit edildi. Duodenum
bezlerinde genellikle liimene ulagsmayan immunoreaktif hiicreler belirlendi.
Lamina epitelyalisinde ise ¢ogunlukla liimene ulasan hiicrelerde saptandi. Ince
bagirsagin lamina epitelyalisinde ¢ok sayida limenle baglantili, bezlerinde ise
orta yogunlukta llimene ulasan hiicrelerin lokolize oldugu gozlendi.

Immunohistokimyasal c¢alismalar sonucunda, yetiskin bildircinlarin ince
bagirsak bolimlerinde ve pankreasinda serotonin immunopozitif hiicrelerin
farkli yogunlukta bulunduklar1 gozlendi. Serotonin IR hiicrelerin ozellikle
duodenum bezlerde ¢cok sayida, lamina epitelyalis ve lamina propria’da orta
yogunlukta ve submukozada az sayida oldugu belirlendi. Duodenumda
bazofillerde de pozitif immunoreaktivite saptandi. Jejunum, ileum ve pankreasta
neredeyse ayni yogunlukta olup duodenuma gore az sayida yer aldig,
pankreasta da endokrin kisminda ekzokrin kismina gore daha yogun olarak
dagilim gosterdigi tespit edildi.

Anahtar Kelimeler: bildircin, coturnix coturnix, histoloji, histokimya, serotonin,
immunohistokimya.
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ABSTRACT

M. Sc. Thesis

REGIONAL DISTRIBUTION AND MUCOSAL LOCALIZATiON OF SEROTONIN-
SECRETING CELLS IN QUAIL (COTURNIX COTURNIX) PANCREAS AND
SMALL INTESTINES.

Rovshan JABBAROV

Siileyman Demirel University
Graduate School of Natural and Applied Sciences
Department of Biology

Supervisor: Asst. Prof. Dr. Kenan CINAR

The aim of this study was to report the regional distribution and mucosal
localization of endocrine cells containing serotonin in the pancreas and small
intestine sections (duodenum, jejunum, ileum).

Endocrine cells in the digestive canal were determined using the
immunohistochemical PAP method. It was determined that most of the
endocrine cells secreting serotonin are located in the basal parts of the glands
and these cells are in the form of an oval or shuttle. In the duodenum glands,
some close type immunoreactive cells were determined, while in the lamina
epithelium, open types of immunoreactive cells were detected. It was observed
that the endocrine cells with lumen connection were detected in the lamina
epithelium of the small intestine but in the glands there were notlocalized
lumen connected endocrine cells.

As a result of immunohistochemical studies, it was observed that serotonin
immunopositive cells were found in different density in the small intestine
sections and pancreas of adult quail. It was determined that serotonin IR cells
were found in large numbers especially in duodenum glands, medium density in
lamina epithelialis and lamina propria and few in submucosa. Positive
immunoreactivity was also detected in the basophils in the duodenum. It was
determined that the jejunum, ileum and pancreas have almost the same density
and fewer than duodenum, and in the pancreas, it is more intensely distributed
in the endocrine part than in the exocrine part.

Keywords: quail, coturnix coturnix, histology, histochemistry, serotonin,
immunohistochemistry.

2020, 37 pages

iii



TESEKKUR

Bu arastirma i¢in Beni yonlendiren, karsilastigim zorluklar bilgi ve tecriibesi ile
asmamda yardimci olan, hem akademik hem de hayati deneyimlerinden bir¢cok
sey ogrendigim ¢ok degerli Danisman Hocam Dr. Ogr. Uyesi Kenan CINAR’a
tesekkiirlerimi sunarim.

Lisans ve yliksek lisans hayatim boyunca benden destegini esirgemeyen, her
basim sikistiginda yol gosteren kiymetli boliim Hocalarima tesekkiir ederim.

Tez calismamda benden yardimlarini esirgemeyen arkadaslarim’a tesekkiir
ederim.

FYL-2019-7371 No'lu Proje ile tezimi maddi olarak destekleyen Siileyman
Demirel Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Yonetim Birimi Baskanligi'na
tesekkiir ederim.

Tezimin her asamasinda Beni yalniz birakmayan aileme sonsuz sevgi ve

saygilarimi sunarim.

Rovshan JABBAROV
ISPARTA, 2020

iv



SEKILLER DiZiNi

Sayfa
Sekil 1.1. Brunner bezlerinde yerlesim gosteren serotonin iR hiicreler........ 17
Sekil 1.2. Bezlerde yerlesim gosteren serotonin IR hiicreler ... 18
Sekil 1.3. Jejunum, [leumda yerlesim gosteren serotonin IR hiicreler........... 19
Sekil 1.4. ince bagirsak lamina epitelyaliste serotonin IR hiicre.......ccooweernereen. 20
Sekil 1.5. Langerhans Adacigl, serotonin salgilayan IR hiicreler.........ccouuune.. 20
Sekil 1.6. Duodenum. Bag doku hiicrelerinde serotonin iR hiicreler ............. 21
Sekil 1.7. Jejunum. Bag dokusu hiicrelerinde serotonin IR hiicre......coc.coueveen. 21
Sekil 1.8. ileum bag dokusunda serotonin IR hlicreler ........eenmeeenneeeens 22
Sekil 1.9. Duodenum. Bazofillerde pozitif immunoreaktivite .........cccceuererenne. 22
Sekil 1.10. Langerhans adaciklari. Serotonin salgilayan hiicreler.................... 23
Sekil 1.11. Endokrin pankreas. Serotonin IR hiicreler .........mmenmeeesneneens 23
Sekil 1.12. Ekzokrin pankreas. Serotonin iR hiicreler........enereisesinnees 24
Sekil 1.13. Ekzokrin pankreas. Serotonin IR hliCreler......reneesmeesseeeens 24
Sekil 1.14. Ekzokrin pankreas. Serotonin IR hlicreler......orenmeeessmeeessereens 25



CiZELGELER DIiZiNi

Cizelge 1.1. Kullanilan primer antiserum ve dillisyon orani..........ne
Cizelge 1.2. Serotonin salgilayan IR hucrelerin yogunluklari.........cccoverereneee.

vi



SIMGELER VE KISALTMALAR DiZiNi

BD
Lp
LA
Le
IR
EC
pm

Bag doku

Lamina propria
Langerhans adacik
Lamina epitelyalis
Immunoreaktif hiicre
Enterokromofin hiicre
Mikrometre

vii



1. GIRIS

Sindirim sistemi, sindirim kanali (ag1z boslugu, 6zafagus, mide, ince ve kalin
bagirsaklar, rektum ve aniis) ve buna bagh bezlerden (tiikiirtik bezleri, pankreas
ve karaciger) olusmustur. Sindirim sisteminin goérevi, alinan besinlerden
viiciidiin biiylime ve enerji ihtiyaclarn icin gerekli malekilleri saglamaktir.
Yaglar, proteinler, kompleks karbonhidratlar ve niikleik asitler gibi biiytlik
malekiiller sindirim kanali ylizeyinden kolaylikla emilen kiigiik malekiillere
ayristirtlir. Alinan besinlerden ayrica su, mineraller ve vitaminler de emilir.
Bunlara ek olarak, sindirim kanalinin i¢ tabakasi kanal liimeninin igerigi ile
viiciidun i¢ ortami arasinda koruyucu bir bariyer olusturur.

Sindirim olarak bilinen bu karmasik olaydaki ilk asama agizda gerceklesir.
Yiyecekler tiikiirtik ile 1slatilir ve disler tarafindan ogiitiilerek kiiclik parcalar
haline getirilir; tikuriik ayni zamanda karbonhidratlarin sindirimini de baglatir.
Sindirim midede ve ana bilesenlerine (aminoasitler, monosakkaritler, serbest
yag asitleri, monogliseridler, v.b.) ayristirillan yiyeceklerin emildigi ince
bagirsaklarda devam eder. Kalin bagirsakta suyun emilmesi ile sindirilmeyen

artiklar yar1 kat1 hale getirilir (Junqueira, vd., 1995).

1.2. Sindirim Kanalinin Genel Yapisi

Sindirim kanalinin tamami bazi genel yapisal 6zellikler gosterir. Ortasinda
degisen caplarda bir limen icerir. Bu liimen dort ana tabakadan olusan bir
duvarla gevrilidir; icten disa dogru sirasiyla mukoza, submukoza, muskularis ve
seroza.

Mukoza; epitel ortiisli, lamina propria ve muskularis mukozadan olusmustur.
Lamina propria, lenf ve kan damarlarn ile diiz kas hiicrelerinden zengin bir
gevsek bag dokusudur. Ayrica bazen bezler ve lenfoid doku igerir. Muskularis
mukoza ise mukozayi submukozadan ayiran igte ince sirkiiler, dista longitudinal
diiz kas hiicrelerinin olusturdugu tabakalardan ibarettir. Mukoza siklikla mukoz
membran olarak isimlendirilir.

Submukoza c¢ok sayida kan ve lenf damarlar1 ve submukozal sinir pleksusu
(Meissner pleksusu olarakda isimlendirilir) iceren tikiz bag dokusundan

olusmustur. Ayni1 zamanda bezler ve lenfoid doku da igerebilir.



Muskularis spiral olarak diizenlenme gosteren kas hiicrelerinin yontline gore
belirlenen iki tabakadan olusmustur. Liimene yakin i¢ tabakada kaslarin yonii
genellikle sirkuler, dis tabakada ise c¢ogunlukla longitudinaldir. Bu iki kas
tabakasi arasinda miyenterik (ya da Auerbach) sinir pleksusu ile bag dokusu
icinde lenf ve kan damarlar1 bulunur.

Seroza, ince bir gevsek bag dokusu tabakasidir. Lenf ve kan damarlar ile yag
dokusundan zengindir. Tek katl yass1 epitel (mezotelyum) ile értilidir.
Sindirim kanalin1 ddseyen epitelin baslica islevleri; kanal igerigi ile viiciit
dokular1 arasinda segici olarak gecirgen bir bariyer olusturmak, yiyeceklerin
sindirimi ve tasinmasin1 kolaylastirmak, sindirilmis maddelerin emlimini
saglamak ve sindirim sisteminin aktivitesini etkileyen hormonlar tiretmektir.
Bu tabakadaki hiicreler koruyucu ve kayganlastiric1 etkisi olan mukus salgisi
salgilarlar.

Lamina propria ve submukoza tabakasindaki lenf noédiilleri epitelle birlikte
organizmay1 bakteriyel invazyondan korur. Bu immunolojik destek gereksinimi
ag1z boslugu, 6zafagus ve anal kanal hari¢ tiim sindirim kanalinin tek katli ince
ve zedelenebilir nitelikte bir epitelle doseli olmasindan kaynaklanmaktadir.
Epitelin hemen altinda bulunan lamina propria, bazilar1 aktif olarak antikor
treten lenfoid hiicreler ve makrofajlardan zengindir. Bu antikorlar baslica
immunglobulin A (IgA)’dir; bunlar bagirsak epitel hiicreleri tarafindan tretilen
bir sekretuvar proteine baglanirlar ve bagirsak liimenine salgilanirlar. Olusan
bu kompleks viral ve bakteriyel invazyona karsi koruyucu bir aktivite saglar.
Solunum, sindirim ve irenir kanalda bulunan IgA proteolitik enzimlere
direnclidir. Bu sayede bagirsak liimeninde bulunan proteazlarla birarada
kalabilir.

Muskularis mukoza, sindirim kanalinin diger hareketlerinden bagimsiz olarak
mukozanin hareketini saglar ve boylece yiyeceklerle olan temasini artirir.
Muskularisin kontraksiyonlar1 sinir pleksuslar1 tarafindan yonetilir, boylece
sindirim kanalindaki yiyecekler karistirilir ve ileriye dogru itilir. Bu pleksuslar
kiiciik parasempatik gangliyonlari olusturan sinir hicresi topluluklarindan
(multipolar viseral néranlar) olusmustur. Otonom sinir sisteminin pre- ve
postgangliyonik liflerinin olusturdugu zengin bir ag ile bu gangliyonlardaki bazi

viseeral duysal lifler kendi aralarinda iletisim saglarlar. Bu gangliyonlarin sayisi



sindirim kanali boyunca degiskenlik gosterir ve motilitenin fazla oldugu

bolgelerde artar (Junqueira, vd., 1995).

1.3. Ince Bagirsak

Ince bagirsak son metabolit emiliminin, besin sindiriminin ve endokrin
sekresyonun yapildig1 yerdir. Sindirim olay1 ince bagirsakta tamamlanir ve
sindirim trtinleri emilir. Ince bagirsak yakalsik 5 m uzunlugundadir. Uzun
olmas1 sonucu hem sindirilmis besinlerle epitelin abzorbtif (emici) hiicreleri
arasinda hem de yiyeceklerle sindirim enzimleri arasinda uzun siireli bir temas
saglanir. ince bagirsak ti¢ bolimden olusur: duodenum, jejunum ve ileum. Bu
boéliimlerin bir¢ok ortak 6zellikleri vardir.

Ince bagirsagin lamina propria’si lenf ve kan damarlari, gevsek bag dokusu, sinir
lifleri ve diz kas hiicrelerinden olusur. Bazal laminanin hemen altinda
immunolojik bir bariyer olusturan makrofajlar ve antikor iireten lenfoid
hiicreler bulunur. Lamina propria, intestinal villuslarin igine sinirler, lenf ve kan
damarlari, bag dokusu ve duz kas hiicreleriyle birlikte girer. Diiz kas hiicreleri,
villuslarin emilim i¢in 6nemli olan ritmik hareketlerini saglar. Muskularis
mukoza onemli bir o6zellik gostermez. Submukoza duodenumun baslangig
pargasinda, intestinal bezlerin icine agilan dallanmis kivrimli tubuler bez
gruplari icerir. Bunlar duodenal (ya da Brunner) bezlerdir. Bu bezlerin hiicreleri
miikoz tipte ve salgilari alkali (pH 8.1-9.3) 6zelliktedir. Bu salgi duodenal mukoz
membrani asit gastrik sivinin etkilerine kars1 korur ve ince bagirsak icgerigini
pankreatik enzimin etkisi i¢in optimum pH’ ya getirir. Ince bagirsagin lamina
propria ve submukozasi Peyer plaklar: denen lenf nodiili topluluklar igerir. Her
plak 10-200 nodiilden olusur ve ince bagirsagin antimezenterik tarafinda ¢iplak
gozle oval bir alan olarak goriilebilir. Insanda yaklasik 30 plak vardir ve
bunlarin ¢ogu ileumda bulunur. Liiminal ylizeyden bakildiginda her Peyer plagi
villussuz kiibbe bicimli bir alan olarak goriiliir. Bunlarin ylizey epiteli abzorbtif
hiicreler yerine M hiicrelerinden olusur.

Yalin gozle incelendiginde ince bagirsagin i¢ yiizii bir¢ok kalici katlanmalar
gosterir. Bunlara sirkiiler plikalar (Kerckring valfleri) denir; mukoza ile
submokozanin birlikte yaptig1 sirkiiler, spiral ya da yarimay seklinde

katlanmalardir. Plikalar en ¢ok jejunumda gelismistir. Duodenum ve ileumda da



siklikla gorilmesine karsin, énemli bir 06zellik olusturmazlar. Mikroskopik
olarak incelendiginde, intestinal villuslar gorilir. Bu yapilar, 0.5-1.5 mm
uzunlugunda, mukozanin (epitel arti lamina propria) liimene dogru yaptig
cikintilardir. Bunlar duodenumda kii¢iik yapraklar bigimindedir. lleuma dogru
giderek parmaksi bir bigim alirlar.

Villusler arasinda basit tiibiiler bezlerin kiigiik delikleri vardir. Bu bezlere
intestinal bezler ya da Lieberkuhn bezleri denir. Villuslarin epiteli, bezlerin
epiteli ile devam eder. intestinal bezlerde, kok hiicreler, bir miktar abzorbtif
hiicre, paneth hiicreleri, goblet hiicreleri ve enteroendokrin hiicreler bulunur.
Abzortif (emici) hticreler, uzun prizmatik hiicrelerdir. Herbirinin bazal yarisinda
tek bir oval ntikleus bulunur. Her hiicrenin apeksinde fircams (¢izgili) kenar adi
verilen homojen bir tabaka vardir. Elektron mikroskopta incelendiginde,
fircamsi kenarin yogun bir mikrovillus tabakasindan olustugu gorulir. Her
mikrovillus apikal sitoplazmanin silindirik bir ¢ikintisidir ve hiicre membrani ile
cevrili aktin filamentlerinden olusan bir niive i¢erir. Bir mikrovillus yaklasik 1
um uzunlugunda 0.1 um c¢apindadir. Her abzorbtif hiicre yaklasik ortalama 3000
mikrovillusa sahiptir. Mukozanin 1 mm? ‘sinde bu yapilarin sayis1 200 milyonu
bulur. Mikrovilluslar bagirsak yiizeyi ile yiyecekler arasinda temas yiizeyini
oldukca artirdiklar i¢cin 6nemli fizyolojik fonksiyona sahiptir. Mikrovilluslara
baglanan enzimler, disakkarit ve dipeptidleri, kolayca emilebilen monosakkarit
ve aminoasitlere hidrolize eder. Insanda sindirim bozukluklariyla karakterize
bazi hastaliklarda bu disakkaridazlarin eksik oldugu gosterilmistir. Bu enzim
eksikliklerinin bazilar1 genetik orijinlidir.

Prizmatik intestinal hiicrelerin daha énemli bir fonksiyonu ise sindirim olayinin
sonunda ortaya c¢ikan metabolitlerin emilimini gerceklestirmektir. Goblet
hiicreleri, abzorbtif hiicrelerin arasina serpistirilmis olarak bulunur. Sayilar
duodenumda daha azdir ve ileuma dogru giderek artar. Bu hiicreler asit
glikoproteinleri tiretir. Bunlar hidrate olup baslica fonksiyonu bagirsak yiizeyini
korumak ve kayganlastirmak olan mukusu olustururlar.

Paneth hiicreleri, intestinal bezlerin bazal boliimiinde bulunur. Apikal
sitoplazmalarinda  salgt  graniilleri  bulunan ekzokrin  hiicrelerdir.
Immunositokimyasal yontemler kullanilarak yapilan arastirmalarda, bu

hiicrelerin bazi bakterilerin hiicre duvarini eriten bir enzim olan lizozim icerdigi



gorilmiistiir. Bu enzimler, biiyiik ve eozinofilik salgi graniilleri icinde bulunur.
Lizozim antibakteriyel aktiviteye sahiptir ve bagirsak florasinin Kkontrol
edilmesinde rol oynayabilir. M (microfold) hiireleri, Peyer plaklarinin lenf
folikiillerini Orten ozellesmis epitel hiicreleridir. Bu hiicrelerin 6zelligi
cukurcuklar olusturan ¢ok sayida membran invajinasyonlar1 géstermesidir. Bu
cukurcuklarda intraepitelyal lenfositler bulunur. M hiicreleri endositozla
antijenleri alip alttaki lenfoid hiicrelere tasirlar. Lenfositler daha sonra yabanci
antijenlere karsi immunolojik yanitlarin basladigi yer olan lenfoid sisteme
(nodiillere) go¢ ederler. Intestinal immunolojik sistemde M hiicrelerinin 6nemli

bir yeri vardir (Junqueira, vd., 1995).

1.4.Pankreas

Pankreas, hormonlar ve sindirim enzimleri lireten karisik ekzokrin ve endokrin
bir bezdir. Enzimler ekzokrin kisimin hiicreleri tarafindan depolanir ve salinir.
Hormonlar Langerhans adaciklari olarak bilinen endokrin dokuda bulunan
hiicre gruplar: tarafindan sentezlenir. Pankreasin ekzokrin kismi bilesik asiner
bir bezdir ve yapisi parotis bezine benzer. Histolojik kesitlerde bu iki dokunun
ayirimi pankreasta Langerhans adaciklarinin bulunmasi ve ¢izgili kanallarin
olmamasina dayanarak yapilabilir. Baska bir karakteristik ayrintida duktus
interkalarisin baslangi¢ parcasinin asinuslerin lumeni i¢ine penetre olmasidir.
Duktus interkalarisin intra-asiner kismini olusturan bu hiicrelere santroasiner
hiicreler denir. Bu hiicrelerin nukleuslari a¢ik bir sitoplazmayla ¢evrilidir ve bu
hiicreler sadece pankreas asinuslerinde bulunur. Duktus interkalarisler,
prizmatik epitelle ortiilii daha genis interlobuler kanallara agilir. Pankreatik
kanal sisteminde ¢izgili kanallar bulunmaz.

Ekzokrin pankreatik asinus, bir lumeni saran birkag¢ seroz hiicreden olusmustur.
Bu hiicreler oldukg¢a polarizedir, nukleuslar1 yuvarlaktir ve tipik protein
salgilayan hiicrelerdir. Zimojen graniillerin sayis1 hiicreden hiicreye degisir ve
sindirim fazina baghdir, hayvanlarda aglik sirasinda maksimum diizeye ulasir.
Pankreas, ince bir bag dokusu kapsiilii ile ortiiltidir. Kapsiilden organin icine
giren bag dokusu septumlar1 pankreasi lobiillere ayirir. Asiniisler ince bir
retikiiler lif kilifi ile desteklenen bazal laminayla cevrilidir. Zengin bir kapiller

aga sahiptir.



Pankreas salgisi baslica iki hormon tarafindan kontrol edilir. Bunlar duodenum
mukozasindaki enteroendokrin hiicreler tarafindan iiretilen ve onceleri
pankreozimin olarak isimlendirilen sekretin ve kolesistokinindir. Vagus
sinirinin uyarilmasi da pankreatik sekresyonu saglar.

Sekretin bikarbonattan zengin, enzim aktivitesi yoniinden fakir, bol miktarda
bir sivinin salgilanmasini saglar. Mithtemelen asiner hiicreler tarafindan degil
kanal hiicreleri tarafindan salgilanmaktadir. Bu salg1 asidik chyme’i (kismen
sindirilmis besin) notralize eder; bu sayede pankreatik enzimler optimal notral
pH sinirlan iginde fonksiyon gorebilirler. Kolesistokinin daha az miktarda,
ancak enzimden zengin bir sivinin salgilanmasini saglar. Bu hormon esas olarak
zimojen graniillerin hiicreden atilmasinda etkilidir. Bu iki hormonun birlikte
etkimesi enzimden zengin pankreatik sivinin bol miktarda salgilanmasina

olanak saglar (Junqueira, vd., 1995).

2. KUSLARDA SiNDIRIM SiSTEMi

Sindirim sistemi, dudaklar ile aniis arasinda uzanan bir kanaldan ve salgilarini
bu kanala akitan bezlerden olusur. Kanal, bitliin uzaminca degisen bir capa
sahip olup baz1 kisimlar1 (Agiz boslugu, mide) ileri derecede genislemeler
gosterir. Bu sistemi olusturan organlar besin maddelerini alma, alinan besin
maddelerinin mekanik ve kimyasal yolla parcalama, parcalanarak ilkel
unsurlarina ayrilan besin maddelerini emme, emilen maddelerin yeniden
kullanilmak iizere kan ve lenf damarlarina verilmesi, emilmeyen kisimlari
disariya atma gibi cesitli gérevleri yerine getirirler. Sindirim olayi, alinan besin
maddelerinin tiirtine gore, sindirim kanalinin degisik boliimlerinde kendini
gosterir. Karbonhidrat sindirimi agizda, proteinlerin sindirimi midede bagslar.
Tiiketilen gidanin cesitliligine gore, canlilarin dis, dil, mide, ince bagirsak gibi
organlarinda yapisal farkliliklar goriilir (Tanyolag, 1993; Girgin vd., 2008).

Kanathlarda agiz boslugunda disler bulunmamaktadir. Kuslarda 6zofagusun alt
kismi genisler ve oval bir sekil alarak 6n mideyi olusturur. On mideye bircok
salgl bezi baghdir. On mideden sonra giiclii kaslardan olusan ve i¢ kismi
sertlesmis, boynuzumsu bir madde ile kaph kat1 veya konsa denilen kash mide
yani ventrikulus gelir. Kasli mide alinan besinlere gore degisiklik gosterir. ince

bagirsak uzundur. Bas tarafina pankreas ve 6d salgis1 ulasir. Kisa olan kalin

6



bagirsagin sonunda uzunca iki kor bagirsak bulunur. Kalin bagirsak aniise acilir.
Sindirim kanalinin uzunlugu beslenme bi¢imine ve farkli ¢cevre kosullarina gore
degisiklik gostermektedir. Bliyiik taneli ve lifli bitkisel besin ve tohumlarla
beslenen kuslarda sindirim kanali uzunlugunun karnivor beslenen kus ttirlerine
gore daha uzun oldugu bildirilmistir (Aksoy, 1993; Karadag ve Nur, 2004).

Agizda disler, dudaklar, intermaxiller ve labial bezler yoktur. Buna karsin
sublingual (dilalt1) bezler bulunur. Tiikriik salgisi icerisinde amilaz ve pityalin
enzimleri vardir. Bu enzimlerin nisastay1 sekere doniistirdiigii konusunda pek
az kanit elde edilebilmistir. Dil ince, uzun ve tuzeri keratin bir o6rti ile kapahdir.
Agac kakani ve kolibri gibi kuslarda beslenme sekline bagl olarak dil sifon
seklinde ve hareketlidir. Agiz boslugundan sonra kisa bir farinks (yutak) ve
bundan sonra da tiip seklinde olan kash bir ézafagus mevcuttur. Ozafagus,
tohum yiyenler (granivorous) ve baliklarla beslenenlerde (piscivorous)
boyunun en alt kisminda yer alan ve besinlerin sindirimden 6nce depo
edilmesine yarayan genis bir kursak ile birlesir. Bu kisimda salgi bezi yoktur.
Yalniz giivercinlerde bu kisimda yer alan iki bez, tireme mevsiminde hipofiz bezi
on lobu hormonlarinin etkisiyle, yavrularin beslenmesine yarayan siit benzeri
bir salg1 salar. Hipofiz bezi hormonlari, memelilerin siit meydana getirmesini
denetleyen laktogenetik hormonlarina benzerlik gostermektedir. Etcil
(carnivorous) ve bocekgil (insectivorous) olan kuslarda kursak genellikle kiiglik
veya tiimiiyle kaybolmustur. Baz1 kuslarda kursak yavrularin beslenmesinde
kullanilan besinlerin tasinmasina yarar. Bu tip kuslarda ya yavrular gagalarini
ana babalarinin bogazina sokarak besini alirlar veya ana babalar kusarak
yavrularinin beslenmelerini saglarlar. Kursaktan sonra yer alan ger¢ek mide,
onde Proventrikulus ve arkada Ventrikulus olmak iizere iki kissmdan meydana
gelmistir. Yumusak ceperli olan Proventrikulus sindirim enzimlerini salgilar. Bu
enzimler oldukca kuvvetli olup, bir¢cok etcil (carnivorous) ve balikeil
(piscivorous) olan kuslarda kemiklerin bile eritilmesini saglar. Hatta bazi
baykuslarda avin killar ve tiiyleri de eritilerek yumak seklinde agizdan disari
atilir. Boceklerle beslenenler kitini, yalicapkini ise balik pulu ve kilgiklarini
yumak seklinde agizdan disar1 atarlar. Ventrikulus (taslik) ise olduk¢a kalin
ceperli ve kashdir. Ayrica tohumlarla beslenen kuslarda besinlerle birlikte

yutulan kiiciik taslar ve diger sert cisimler, proventrikulusta sindirim



enzimleriyle karismis ve yumusatilmis olan besin maddelerinin 6giitiilmesine
yardimai olur. ince bagirsak genellikle kisa, tohum yiyenlerde nispeten uzundur.
ince bagirsak ile kalin bagirsagin birlestigi kisimda bir cift kér bagirsak bulunur.
Kor bagirsaklarin gorevinin Kkesinlikle bilinmemesine karsin, seliilozun
sindiriminde ve sindirilmis besin maddeleri icerisindeki suyun geri emiliminde
rol aldiklan ileri siiriilmektedir. Kalin bagirsak kloakin birinci bdlgesi olan
Caprodaeum’a agilir. Daha sonra, kloakin ikinci bélgesi olan ve Urogenital
sistemin (bogaltim ve iireme sistemleri) a¢ildig1 Urodaeum yer alir. Kloakin en
son bolgesi olan Proctodaeum aniisle disar1 acgilir. Urodaeum boélgesi fazla suyu
geri emerek bosaltim maddesi (idrar)’nin kati hale gelmesini saglar. Diger
bolgeler ise besin kalintilar icerisindeki fazla suyun geri emilmesini saglar.
Proctodaeum’a agilan ve lenf doku yapisinda olan Bursa Fabricii, lenfosit
hiicreleri iireterek kana verir ve infeksiyonlara karsi hayvani korur. Bu nedenle
kloak timus bezi olarak da isimlendirilir. Gen¢ kuslarda daha biiytk, ergin
kuslarda kiiciilen ve hatta tiimiiyle kaybolan Bursa fabricii yas tayininde de
kullanilir. Karaciger biiyiik, iki loblu ve kirmizi renklidir. Safra kesesi iKki,
pankreas ¢ salgi kanaliyla ince bagirsagin 6n kisminda, oniki parmak
bagirsagina agilir. Kuslarda besinin sindirimi olduk¢a hizhidir. Ornegin bir, tavuk
en sert tohumu 12-24 saatte, baykuslar bir fareyi 3-4 saatte sindirirler (Kuru,

2004, Colin, 2014).

Kanath hayvanlar ytiksek enerjili besinleri tiiketirler. Bocekler, tohumlar, meyve
ve nektarlar bu gruba girer. Kanath hayvanlarin sindirim sistemi enerjiyi hizh

bir bicimde absorbe etme adina gelismistir (Boliikbasi, 1989).

2. 1.Bagirsaklar

Kanathlarda bagirsak kanali memelilerde oldugu gibi ince ve kalin bagirsak
olarak iki kisimdan olusmaktadir. Duodenum, jejunum ve ileum olarak ince
bagirsak ii¢ bolim halindeyken, kalin bagirsak sekum, rektum (kolon) ve
kloakadan ibarettir. Kuslarin besini 6giitecek disleri olmadigindan toprak, kil,
humus yeme aliskanlig1 vardir. Bu maddeler sindirimi yapilacak maddeler i¢in
zimpara gorevi goriir ve ayni zamanda sindirim sistemine giren toksinlerin

temizlenmesinde ise yarar (Whittow, vd., 2000).
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2.1.1. Ince bagirsak

Ince bagirsak; sindirim sisteminin, son besin sindiriminin, metabolit emilimin
ve endokrin sekresyonun yapildigi 6nemli bir boliimiidiir (Junqueria, vd., 1989).
Bagirsagin bu boliimii sindirim siirecinin bir parcasi olan kompleks gida
bilesiklerinin basit bilesiklere yada yapi taslarina pargalanmalarin1 saglayan
enzimleri Uretir ve bu bilesikler bagirsak duvarindan emilerek daha sonra
islenecekleri, depolanacaklar1 veya kullanilacaklar1 organ ya da bdlgelere
tasinirlar (Swatland, vd., 1994).

Nispeten uzun ve sabit bir ¢apa sahip olan ince bagirsagin ilk kismi olan
duodenum kanathlarda “U” seklinde bir kivrim yapar. Sindirim ve emilimin
onemli bir kismi ince bagirsagin en uzun par¢asi olan jejunumda gerceklesir.
ileum ince bagirsagin son béliimiidiir ve besin maddelerinin sindirim ve
emiliminin bir kismi1 gerceklesse de bu bdlimin esas fonksiyonunun su ve
vitamin emilimi oldugu bildirilmektedir. Bununla birlikte hizli biyiiyen
broylerlerde nisasta sindirim ve emiliminde ileumun 6nemli bir roli oldugu ileri
suriulmektedir (Swatland, vd., 1994; Svihus, vd., 2014).

ince bagirsak duvar1 en icte tunika mukoza, ortada kas katmani tunika
muskularis ve en dista peritonun viseral yapragi tunika seroza katmanlarindan
olusur (Tanyolag, 1999). Tunika mukoza doért kath bir yap1 gosterir. Lamina
epitelyalis tek kath prizmatik epitel hiicreleri (enterositler) ve bunlarin
arasinda bulunan kadeh hiicrelerinden olusur. Kadeh hiicrelerinden salgilanan
mukusun intestinal mukozayr hem mekanik hem de kimyasal etkilerden
koruyucu gorevleri vardir. Lamina propriya kollajen iplikler yaninda elastik
iplikler ve retikulum ipliklerini de igeren, hiicreden zengin bir bag dokusudur.
Bu bag dokusu i¢inde intestinal kriptler (Lieberkiihn kriptleri) bulunur (Hodges,
1974). Kriptlerin bazal yariminda yerlesmis kok hiicreler mitozla cogalarak,
villus boyunca apekse go¢c eder ve sonunda farklilasmis, non-proliferatif
hiicrelere donisiirler. Farklilasmis bu hiicrelerin émiirleri ¢cok kisadir ve 4-5
glin sonra Olerek bagirsak liimenine atilirlar (Mamajivalla, vd. 1992).
Cogunlukla intestinal kriptlerin dip kisimlarinda lokalize olan enteroendokrin
hiicreler ise gastrointestinal kanalin sekresyon ve motilitesini diizenleyen lokal

etkili hormonlar salgilarlar (Hodges, 1974). Memelilerde bagirsak kriptlerinde



bulunan ve lizozim gibi antimikrobiyel substanslar1 salgilayan Paneth hiicreleri
kanatlilarda ¢ok nadir bulunmaktadir (Bar-Shira, Friedman, 2005). Lamina
muskularis, birbirine dik iki dogrultuda uzanan duz kas teli demetlerinin
olusturdugu iki katman halindedir. Submukoza gevsek bag doku 6zelligindedir.
Tunika muskularis dista longitudinal icte sirkiiler seyreden diiz kasi tellerinin
olusturdugu iki katman halindedir. Tunika seroza periton bosluguna bakan ytizi
orten tek katli yassi hiicreler (mezotel hiicreleri) ve bu hiicrelerin altindaki ince
gevsek bag dokusu katmanindan olusur (Hodges, 1974; Tanyolag, 1999).

ince bagirsagin sindirim ve emilim fonksiyonlar1 baz1 6zellesmis yapilarla
kolaylasmaktadir. Ince bagirsagin i¢ yiizii ¢iplak gozle de goriilebilen kalici
mukozal kivrimlar gosterir. Plika sirkularis veya Kerckring plikalar1 olarak
isimlendirilen bu kivrimlar ince bagirsagin emilim ylizeyini artirmaya katkida
bulunan olusumlardan biridir (Swatland, vd., 1994; Tanyolag, 1999; Junqueria,
vd., 1989). Ayrica ince bagirsak mukozasinin liimene bakan yiizeyi yaprak ya da
parmak seklinde uzantilarla donanmistir. Villus intestinalis olarak adlandirilan
bu mukoza cikintilar1 bagirsagin emilim yiizeyini ileri derecede artirirlar.
Emilim yiizeyini artiran bir diger yapt da mikrovilluslardir. Bir miktar
sitoplazmayla birlikte hiicre zarinin evaginasyonu sonucu sekillenen
mikrovilluslar, enterositlerin apikal ylizlerinde bulunurlar (Swatland, vd., 1994;

Dellmann, 1992).

2. 2. Pankreas

Kanatlilarda pankreas duodenal halkanin iki kolu arasindaki boslugu doldurur
(Swatland, vd., 1994). Pankreas tavuk ve kaz gibi bazi kanatl tiirlerinde ventral,
dorsal, ticiincii ve splenik olmak tlizere dort loba sahipken (Gililmez, vd., 2004; .
Ku, vd., 2000), érdek ve saksagan gibi bazi kanatl tiirlerinde ventral, dorsal ve
splenik lop olmak iizere {i¢ loba sahiptir (Lucini, Castaldo, vd., 1995; Ozdemir,
vd., 2016). Kanath pankreasinin histolojik yapisi genel olarak memeli
pankreasina benzer. Distan bag dokudan bir kapsiille sarili pankreas, sindirim
enzimlerini lreten ekzokrin boélim ve instlin, glukagon gibi karbonhidrat
metabolizmasinda goérevli hormonlar1 iireten endokrin béliimden olusur.
Endokrin bolim ekzokrin boélim iginde irili ufakli, oval sekilli adaciklar

(Langerhans Adaciklar1) halinde rastgele dagilmaktadir (Swatland, vd., 1994;
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Ross, vd., 1995). Baz1 endokrin hiicreler 6zellikle pankreatik polipeptid ve
somatostatin hiicreleri ayni zamanda asinuslar ve akitic1 kanallar arasinda da
bulunurlar (Iwanaga, vd., 1983). Memelilerden farkli olarak kanathlarda
glukagon tlireten A hiicreleri insiilin lireten B hiicrelerinden daha fazladir. Ayrica
kanatl pankreasinda 6zellikle de 6tiicii kuslarda somatostain tlireten D hiicreleri
memelilerdekinden daha fazladir (Ozdemir, vd., 2016; Iwanaga, vd., 1983). Yine
memelilerden farkli olarak kanathlarda koyu ve a¢ik adaciklar olmak tizere iki
tip adacik bulunur. Adaciklarin a¢ik ve koyu olarak isimlendirilmesinin nedeni
de A ve B hicrelerinin farkli boyanma o6zelliklerine sahip olmalarindan
kaynaklanmaktadir (Ku, vd., 2000; Iwanaga, vd., 1983). Iwanaga ve ark.
(Iwanaga, vd., 1983) bu iki tip adacigin pankreasin loblarinda farkli dagilim
gosterdigini ileri siirmislerdir. Bazi arastiricilar ise kanathlarda pankreas
adaciklarin1 alfa adaciklar;, beta adaciklar1 ve miks adaciklar olarak
gruplamislardir. Bu gruplandirmaya gore de daha biiyiik olan alfa adaciklari bol
miktarda A hiicresi ile az sayida D hiicresi igerirken, beta adaciklar1 B hiicreleri
ile az sayida D hiicresinden olusmuslardir. Miks adaciklar ise en az bulunan
adacik tipidir (C)Zdemir, vd., 2016; Balikgier, vd., 2001).

Pankreasin biiyiik bolimini olusturan ekzokrin kisimda salginin tretildigi
yapilar asinuslardir. Asinuslar, ilk akitici kanal olan ve duvar: tek katli yassi
hiicrelerden olusan intermediyer tubiillere acilirlar. Cok ince ve kisa olan bu
tubtller birleserek duvari tek kath yassi epitel hiicreleriyle ortiilt intralobiiler
akitic1 kanallar1 olustururlar. Bu tubiillerde birleserek daha biiytlik ve tek kath
kiibik epitele sahip interlobiiler kanali olustururlar. Son olarak iiretilen enzim
ana akitict kanal ductus pancreaticus ile duodenuma ulastirilir. Bu kanalin
duvar prizmatik epitel hiicrelerinden meydana gelmistir (Tas¢i, 2018). Cogu
kanath tiirtinde ventral ve dorsal olarak iki ana akitici kanal bulunur (Ozdemir,
vd., 2016).

Bu calismada, bildircin (Coturnix coturnix) sindirim sisteminin pankreas, ince
bagirsaklarinin (duodenum, jejunum, ileum) immunohistokimyasal yapisinin
belirlenmesi ve serotonin iceren IR hiicrelerinin bolgesel dagilimi ve mukozal

lokalizasyonlarinin belirlenmesi amaglanmistir.
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3. KAYNAK OZETLERI

Pearse ve Polak (1971), endokrin hiicrelerin embriyonik koékenleri ile ilgili
olarak bu hiicrelerin, krista noralisten koken aldigimi ileri siirmislerdir.
Arastiricilar (Pearse ve Polak, 1971), embriyonik gelisim sirasinda krista noralis
hiicrelerinin embriyonun ventral bolgesine go¢ ederek farinks, 6zafagus, mide,
duodenum ve pankreas gibi organlarda lokalize olduklarini ve gelisimin ileriki
asamalarinda bu organlarda endokrin hiicreleri meydana getirdiklerini ifade
etmislerdir. Ancak Andrew (1982), kuslarin sindirim kanal lizerine yaptig1 bir
calismada krista noéralis hiicreleri ¢ikarilmis civciv endoderminde endokrin
hiicrelerin sekillendigini ve sindirim kanali endokrin hiicrelerinin endodermal

kokenli oldugunu bildirmistir.

Endokrin hiicreler sindirim kanali faaliyetlerini sitoplazmalarinda salgi
graniilleri icerisinde bulunan hormonlar araciligi ile dtizenlerler. Uygun bir
uyarim geldiginde hiicre membrani ile salgi graniiliiniin zari arasinda
gerceklesen flizyon ile hiicre disina salgilanan hormonlarin, hedef hiicreler
tizerinde etkilerini o hiicrenin membrani iizerinde bulunan ytiksek affiniteli
reseptorlere baglanarak gosterdikleri ifade edilmistir (Rothman ve Orci, 1992;
Telatar ve Simsek, 1993; Monteunga vd., 2003). Hiicre dis1 ortama salinan
hormonlar ise hedef hiicreleri farkli sekillerde etkilerler. Hormonlardan
bazilarinin, hiicreler arasi siviya ve oradan da kan dolasimina gecerek hedef
hiicre tlzerinde etkili oldugu (endokrin etki), diger bazi hormonlarin kan
dolasimina katilmaksizin etkilerini direkt olarak komsu epitel, endokrin veya
bez hiicreler lizerinde (parakrin etki) gosterdikleri bildirilmistir. Hatta bazi
hormonlarin, salgillandiklar1 endokrin hiicrelerin membranlan tzerindeki
reseptorlere baglanarak, salgilandiklar1 hiicreyi (otokrin etki) etkiledikleride

bilinmektedir (Solcia, vd., 2000).

3.1. Sindirim Kanali Endokrin Hiicreleri

Enteroendokrin hiicreler 6zofagustan baslayarak, sindirim kanalinin tamami
boyunca farklh yogunluklarda ve sayida dagilim gosteren spesifik hiicrelerdir.

Bunlarin etki mekanizmalari, salgilar ve histolojik yapilar1 hem tiirler arasinda

12



hem de organ boliimleri arasinda farklilik gésterebilmektedir (Ku vd., 2000). Bu
hiicrelerin ortak 6zellikleri sitoplazmalarinda ya polipeptid hormonlarini ya da
biyojenik aminler olan serotonin, norepinefrin ve epinefrin gibi hormonlari
icermeleridir. Bu hiicreler, amin prekiirsorlerini biriktirebilme ve aminoasit
dekarboksilaz aktivitelerini gosterebilmeleri nedeniyle APUD (amine-precursor
uptake and decarboxylation) hiicreleri, giimts tuzlar1 ile boyandiklar: igin
arjirofil veya arjentaffin hiicreler olarak isimlendirilmektedir. Son zamanlarda
ise bu isimlerin yerine DNES (Diffuse Neuro Endocrine System) hiicreleri ifadesi
daha fazla kullanilmaya baslanmistir (Naruse vd. 2005; Girgin vd. 2009).
Sindirim sistemindeki DNES hiicrelerinin en az 12 degisik tipi [serotonin
(enterokromaffin-EC-5HT), kolesistokinin (CCK-pancreozymin), glisentin
(enteroglukagon-GLI), gastrin (G), somatostatin (D), nodropeptid Y (NPY),
vasoaktif intestinal peptid (VIP, D1), peptid YY (PYY), sekretin (S), motilin ve
grelin] bulunan 20’den fazla nérotransmitter madde ve hormon sentezledikleri
bilinmektedir (Girgin vd., 2009). Gastrointestinal sistem mukozasinda fazla
saylda bulundugu bilinen G, S, EC ve D hiicrelerinin sindirim enzimlerinin
salgilanmasinda ve bagirsak- mide pH’sin1 diizenlemede 6nemli rolleri vardir

(Hakanson ve Sundler, 1991).

3.2. Serotonin Salgilayan Hiicreler

Serotonin, Gastrointestinal sisteminde besin alimina bagh aktivite gdsteren,
epifiz bezinde ise 15181n varligina bagh olarak triptofandan sentezlenen bir
hormondur. Bu hormonu salgilayan hiicreler EC ya da 5HT hiicreleri olarak da
bilinmektedir (Cetin vd., 1994; Solcia vd., 2000). Serotonin, epifizdeki melatonin
salgilayan hiicrelerin yani sira sindirim sistemindeki enterokromaffin hiicreleri,
miyenterik pleksuslardaki serotonerjik néronlar ve bag dokusu mast hiicreleri
ile kan dokusundaki trombositlerce salgilandig1 bildirilmektedir (Rawdon ve
Andrew, 1994; Gershon ve Tack, 2007). Bu hiicreler Kkriptlerde epitel
proliferasyonuna (Gershon ve Tack, 2007), diiz kaslarin kontraksiyonlarina,
hafiza, yemek yeme istegi ve uyku gibi bir ¢ok o6nemli fonksiyonlarin
diizenlenmesine aracilik etmektedir (Sikander, vd., 2009). Ayrica,

enterokromaffin hiicrelerin asir1 derecede uyarilmasi kolon motilitesini ve
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suyun bagirsak limeninde tutulmasini artirarak ishallere neden oldugu da

bildirilmektedir (Coleman vd., 2006; Bueno vd.,2007).

Diiz kas kontraksiyonlarini inhibe eden, mide asiti ve damar gec¢irgenligi tizerine
oldukca etkili bir hormon olan serotonin (Castaldo ve Lucini, 1991)
gastrointestinal sisteminde kriptlerin bazal yariminda ve yiizey epitel hiicreleri
arasinda bulunan endokrin hiicreleri tarafindan salgilanmaktadir (Cetin vd.,
1994; Gershon ve Tack, 2007). Endokrin hiicrelerinin acik ve kapali olmak tizere
2 ayr1 grubunun bulundugu, kapali tipleri hormonal ve sinirsel uyarimlarla, acik
tiplerinin ise gastrointestinal sistemi limen pH’s1 ve gida alimina bagh olarak
aktivite gosterdigi bildirilmektedir (Cetin vd., 1994; Solcia vd., 2000). Endokrin
hiicreler ince bagirsaklarda daha ¢ok acik tip hiicreler olarak goriilmekle
birlikte, kazlarin (Ku vd. 2000) ve ordeklerin (Ku wvd. 1998) merkel
divertikulumunda az sayida kapali ve agik tip endokrin hiicreler olarak
goriilebilecegi de bildirilmistir. Deve kuslarinda ise, endokrin hiicrelerinin
gizzard harig biitiin gastrointestinal kanal boyunca bulundugu ancak duodenum
ve ileumda fazla, proventrikulus ve kalin bagirsakda ise birka¢ tane gozlendigi

bildirilmektedir (Tarakel, vd., 2008).

4. MATERYAL VE YONTEM

Calismada Isparta Uygulamali Bilimler Universitesi Ziraat Fakiiltesi Ciftci Egitim
Merkezinden temin edilen 10 adet saglikh erigkin Bildircina (Coturnix coturnix)
ait sindirim sistemi 6rnekleri materyal olarak kullanild:. Ilgili bélgelerden alinan
dokular Bouin fiksatifinde 18-24 saat siireyle tespit edildi. Daha sonra alkol
serilerinden (%50, %70, %80, %90, %100(I), %100(1I), %100(Ill) alkol)
gecirilerek dehidre edilen doku o6rnekleri, ksilolde seffaflastirilarak parafine
gomiildi ve bloklandu.

ince bagirsaklara (duodenum, jejenum, ileum) ait mukozalarda ve pankreasdaki
serotonin iceren hiicrelerin lokalizasyonlari ve yogunluklarinin belirlenmesi i¢in
kesitlere peroksidaz-anti-peroksidaz (PAP) (Sternberger, 1986) yo6ntemi
uygulandi. Bu yonteme gore; kesitler ksilol ve alkol serilerinden gegirildikten
sonra fosfat buffer saline solusyonu (PBS; 0,01M, pH 7,2) ile yikandi. Daha sonra
doku Kkesitleri, sirasiyla 20 dk siireyle %3’liik hidrojen peroksit (H202)
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soliisyonu ve 30 dk siireyle %10’luk normal ke¢i serumu (Normal Goat Serum)
ile inkilibe edilerek, endojen peroksidaz aktivitesinin ve spesifik olmayan
reaksiyonun engellenmesi saglandi. Sonrasinda kesitler ismi ve sulandirma
orani ¢izelge 1.1'de gosterilen primer antikor (1:400), (Serotonin) ile 4C
sicaklikta 24 saat boyunca inktbe edildi. Kesitler PBS ile yikandiktan sonra
olusan antijen antikor kompleksinin goriiniir hale gelmesi icin oda kosullarinda
30 dk stireyle sekonder antikor (1:10), (Goat Anti-Rabbit Igg) ile inkiibe edildi.
PBS ile tekrar yikanarak kesitler oda sicakliginda 30 dk siireyle rabbit
peroksidaz-anti-peroksidaz kompleks ile inkiibe edilerek PBS ile tekrar yikandi.
Immunoreaktivitenin gorinir hale getirilmesi i¢in kesitlere 10 dk siire ile %0,
05’lik 3,3’-diaminobenzidine (DAB) uygulandi. Bu islemlerin ardindan alkol ve
ksilollerden gecirilerek entellan ile kapatildi.

Cizelge 1.1. Kullanilan primer antiserum ve diliisyon orani

Antiserum Kod no Diliisyon orani Marka

Serotonin S5545 1:400 Sigma

Hazirlanan preparatlar Olympus CX 41 tipi 151k mikroskobu ile incelenerek ilgili
kisimlardan Leica DM 2500 tipi makineyle mikrofotograf ¢cekimi yapildi. Cekilen
mikrofotograflar, tizerinde morfolojik oOl¢iimler, bilgisayar ortaminda Image]
(rsbweb.nih.gov/ij/) gorintii analiz programi kullanilarak gerceklestirildi.
Programin kalibrasyonu, preparatlardan mikrofotograflar cekilirken, ayni
biiylitmede objektif mikrometrenin de mikrofotograflarinin c¢ekilmesi ile
saglandi.

PAP metodu ile boyanarak hazirlanan preparatlar x20 ve x40 objektif
biiylitmede incelendi ve go6zlenen hiicre miktar1 dogrultusunda serotonin
salgilayan endokrin hiicrelerin yogunluklari, subjektif olarak (-) ile (++++)

arasinda derecelendirildi.

5. ARASTIRMA BULGULARI

ince bagirsaklarin farkhh bélgelerinden ve pankreastan alinan Kesitlere
uygulanan immunohistokimyasal boyama yontemi ile serotonin immunoreaktif
hiicrelerin bolgesel ve mukozal dagilimlar1 belirlendi. Yapilan incelemeler

sonunda ince bagirsak mukozasindaki serotonin immunoreaktif (IR) hiicrelerin

15




hem dagilimlarinda hem de yogunluklarinda o6nemli farkliliklarin oldugu
belirlendi. Serotonin salgilayan endokrin hiicrelerin ¢ogunlukla duodenumda
bezlerde, jejunum ve ileumda ise lamina epitelyaliste yer aldigi ve bu
immunoreaktif hiicrelerin oval, licgen ya da mekik biciminde oldugu tespit
edildi. Jejunum ve ileum lamina epitelyalisinde liimene kadar uzanan, ince uzun
yapili bazi immunoreaktif hiicreleri tespit edildi. IR hiicrelerin ince bagirsakta
lamina propria ve submokozadaki bazi bag dokusu hiicrelerinde de yerlesim
gosterdikleri ve yogunluklarinin, duodenumdan ileuma dogru azaldig tespit

edildi. Bu bulgular Cizelge 1. 2’ de 6zetlendi. (Bkz. Cizelge 1. 2)

5.1. Serotonin iR Hiicreler

Serotonin IR hiicrelerin ince bagirsak bélgelerindeki dagilimi bakimindan elde
edilen kantitatif verilere gore en disiik serotonin IR hiicreler ileumda, en
yiiksek ise doudenumda saptandi.

Serotonin IR hiicrelerin pankreasa oranla ince bagirsak lamina epitelyalis ve
bezlerde daha yogun bulundugu belirlenirken lamina propriada bu hiicrelere az
sayilda rastlandi (Sekil 1.1). Duodenumda daha ¢ok bezlerde yerlesim gosterip
hem liimene ac¢ilan hem de liimenle baglantis1 olmayan tipte oval, mekik ve
ticgen sekilli IR hiicreler tespit edildi (Sekil 1.2). Jejunum ve ileumda da lamina
epitelyaliste daha yogun olan serotonin IR hiicrelerin mekik sekilli oldugu ve bu
hiicrelerin liimene kadar uzandigi belirlendi (Sekil 1. 3. (a, b)). Duodenumda
hem lamina epitelyalis hem de bezlerde yerlesim gosteren bu hiicrelerin
jejunum da ise bezlerde yogunlastigi saptandi. Ileumda ise daha ¢ok lamina
epitelyalisde lokalize olan serotonin IR hiicrelere rastlandi. Ince bagirsak lamina
epitelyalis ve bezlerde hem liimene ulasan (Agik tip) hemde liimene ulasmayan
(Kapal tip) serotonin IR hiicrelerin varhig tespit edildi (Sekil 1.4). Bu hiicrelerin
cogunlukla oval ve mekik yapili oldugu belirlendi. Pankreasta ekzokrin ve
endokrin kisminda gozlenen bu hiicrelerin ¢ogunlukla oval ve mekik seklinde

olduklar1 saptand (Sekil 1.5).
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Sekil 1.1. a). Duodenum bezlerinde yerlesim gosteren serotonin IR hticreler
(oklar). b). Pankreas’ta yerlesim gosteren serotonin IR hiicreler.
Endokrin (siyah oklar) ve Ekzokrin Pankreasda (kirmizi ok). PAP.
Bar 200 pm.
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Sekil 1.2. Duodenum. a). Bezlerde yerlesim gosteren serotonin IR hiicreler
(siyah oklar), oval (beyaz oklar), tiggen (kirmizi ok) ve mekik (beyaz
yildiz) serotonin IR hiicreler. b). Bezlerde serotonin IR hiicreler (siyah
oklar), liimene agilan mekik sekilli serotonin IR hiicreler (kirmizi
oklar). PAP. Bar 200 um.

Sekil 1.3. a). Jejunum (oklar), b). [leum lamina epitelyalisinde yerlesim gosteren
mekik sekilli serotonin IR hiicreler (oklar). PAP. Bar a) 100 um, b)
200pum.
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Sekil 1.4. ince bagirsak. Villus lamina epitelyaliste liimene uzanan serotonin iR

hiicre (oklar), ve bezde liimene ulasmayan oval sekilli serotonin IR

hiicre (kirmizi ok). PAP. Bar 200 pm.

serotonin salgilayan IR hiicreler (ince oklar). Ekzokrin kisimda oval,
19

mekik sekilli serotonin salgilayan IR hiicre (kirmizi oklar). PAP. Bar

Sekil 1.5. Pankreas. Langerhans Adacig1 (LA), Endokrin bélgede oval sekilli
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Ince bagirsak lamina propria ve submukoza bag doku katmanlarinin bazi bag
dokusu hiicrelerinde serotonin IR hiicreleri gozlendi. (Sekil 1.6; 1.7). Cogunlukla

ileum villus bag dokusunda serotonin salgilayan endokrin hiicrelere daha ¢ok

Sekil 1.6. Duodenum. Lamina propria ve submukoza bag doku katmanlarinin
bazi bag dokusu hiicrelerinde serotonin IR hiicreler (oklar). PAP. Bar
200 pym.

Sekil 1.7. Jejunum. Lamina propria katmanlarinin bazi1 bag dokusu hiicrelerinde
serotonin IR hiicre (ok). PAP. Bar 200 um.
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Sekil 1.8. lleumda villus bag dokusunda serotonin alllayan endokrin hiicreler

(oklar). PAP. Bar 100 pm.

.

Sekil 1.9. Duodenuni. Bazofiﬁerde pozitif immunoreaktivite (oklar). PAP. Bar

100 pm.
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Pankreasda serotonin salgilayan IR hiicrelerin daha ¢ok endokrin kisimda
dagilim gosterdigi gozlendi (Sekil 1.10). Langerhans adaciklarinda yerlesim
gosteren serotonin IR hiicrelerin degisik sekillerde ve gruplar halinde lokalize
olduklar1 ve adaciklarin periferinde yerlesim gosterdikleri belirlendi (Sekil 1.
11).

z

’ =M 5 2 ( L ; i SR -
Sekil 1.10. Pankreas. Langerhans adaciklari. Serotonin salgilayan hiicreler

(oklar). PAP. Bar 100 pm.

d

Sekil 1.11. Endokrin pankreas Langerhans adaciklarin periferinde yerlesim
gosteren diizensiz sekilli serotonin IR hiicreler (oklar). PAP. Bar 100
pm.

22



Ekzokrin pankreasta endokrin pankreasa gore daha az yogunlukta serotonin IR
hiicreler tespit edildi (Sekil 1.12; 1.13).

Sekil 1.13. Ekzokrin pankreas. Serotonin IR hiicreler (ok). PAP. Bar 100 pum.
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Sekil 1.14. Ekzokrin pankreas. Serotonin IR hiicreler (oklar). PAP. Bar 100 pm.

Cizelge 1.2. Bildircin (Coturnix coturnix) ince bagirsak ve pankreasin farkl
bolgelerinde serotonin salgillayan IR hiicrelerin  goreceli
yogunluklari.

Endokrin Duodenum Jejunum ileum Pankreas
hiicre

EP | BD | BZ EP | BD | BZ | EP |BD | BZ | END | EKZ

Serotonin | +++ | ++ | ++++ | +++ | ++ | +++ | ++++ | ++ | ++ | HHHE | HH+

Goreceli Yogunluk: (-), hiicre tespit edilmedi; (+), seyrek; (++), orta yogunlukta;
(+++), gucly; (++++) cok gucli. Lamina Epitelyalis, (EP); Bag dokusu, (BD);
Bezler, (BZ); Endokrin pankreas (END); Ekzokrin pankreas, (EKZ).

6. TARTISMA VE SONUCLAR

Bu calismada Bildircin (Coturnix coturnix) sindirim kanalinda serotonin iceren
endokrin hiicrelerin, bolgesel dagilimlarinda ve mukozal lokalizasyonlarinda
farkliliklarin oldugu tespit edildi. Endokrin hiicrelerin sindirim kanalinin farkh
bolgelerinde farkli yogunluklarda ve gesitli sekillerde (oval, piramidal, ig, li¢gen,
mekik) lokalize olduklar1 goézlendi. Farkli kus tiirleri iizerinde yapilan
calismalarda sindirim kanali endokrin hiicrelerinden bazilarinin liimene kadar
uzandiklar1 (a¢ik tip), bazilarinin ise sindirim kanali epitelinin bazalinde
yerlestikleri ve organin liimenine kadar uzanamadiklar1 (kapali tip)
belirtilmistir (Baltazar vd,1998; Dall’ Aglio vd., 1998; Ku vd., 2004; Santos vd.,
2008; Lee vd., 2010; Adnyane., 2011).
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Horozda (Gallus gallus domesticus) (El-Salhy vd. 1985) ince bagirsakta
serotonin salgilayan IR hiicrelerinin lamina epitelyaliste mekik biciminde
gozlendigi bildirilmistir. Bu calismada da lamina epitelyaliste mekik sekilli IR

hiicrelerin dagilim gosterdigi saptandi.

Yetiskin bildircinlarda (Coturnix coturnix) ince bagirsakta endokrin hiicrelerin
tespit edilmesi icin yapilan uygulamada serotonin IR hiicrelerin lamina
propria’da, kript epitelleri ve mukoza icersinde hem kapali hem de ag¢ik sekilli
endokrin hiicreler halinde bulunduklarn belirtilmektedir (Simsek vd., 2011).
Yapilan bu arastirmada da yetiskin bildircinlarin ¢alisilan ince bagirsak
boliimlerinde hem kapali hem de agik tip serotonin salgilayan IR hiicrelerin

lamina epitelyalis’de ve bezlerde cok sayida dagilim gosterdigi tespit edildi.

Evcil oérdek (Anas platyrhynchos) (Castaldo ve Lucini, 1991), bildircin (Coturnix
coturnix) (Simsek vd., 2011), horoz (Gallus gallus domesticus) (El-Salhy vd.,
1985) ince bagirsak duodenum bezlerinde agik ve Kkapali tip serotonin iR
hiicrelerinin ¢ok sayida oldugu belirtilmektedir. Bu ¢alismada da ince
bagirsaklarin doudenum bezlerinde gok sayida serotonin iR hiicrelerin yerlesim

gosterdigi belirlendi.

Yetiskin bildircin  (Coturnix coturnix), ordek (Anas platyrhynchos) ve
guvercin (Columba livia)'de yapilan c¢alismalarda (Rawdon, vd. 1999)
bagirsaklardaki serotonin salgilayan endokrin hiicrelerin bu ti¢ kus tiirtinde de
birbirine yakin derecede yogunluk ve dagilim gosterdigini belirtilmistir.
Yetiskin muhabbet kusu (Melopsittacus undulatus), ispinoz (Fringilla coelebs),
mart1 (Larus fuscus), kizil ¢aylak (Milvus milvus), hindi (Meleagris gallopavo) ve
devekusu (Struthio camelus) lizerinde yapilan ¢alismada (Adamson ve Campbell
1988) bu kuslarin ince bagirsak bolgelerinin lamina epitelyalis, lamina propria,
bezler ve submokozalarinda serotonin immunopozitif hiicreler tespit edildigi

bildirilmistir.

Kaz (Anser anser) (Gilmez vd., 2003) ince bagirsak jejunum ve ileum
bolgelerinde ise serotonin IR hiicrelerin orta yogunlukta oldugu

belirtilmektedir.
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Rawdon ve Andrew (1994), yumurtadan yeni ¢ikmis civcivlerde (Black
Australorp x New Hampshire Red chicks) yaptig1 calismada ince bagirsaklarda
dagilim gosteren serotonin salgilayan hiicrelerin daha ¢ok duodenumda
gozlendigini ve kalin bagirsaga dogru bu dagilimin azaldigini belirtmektedir. Bu
arastirmada da bildircinlarin duodenum bolgesinin farkli katmanlarinda lamina
epitelyalis ve bag dokusunda orta yogunlukta, bezlerde ise daha ¢ok dagilim
gosteren serotonin salgilayan IR hiicrelerin ileuma dogru bezlerde azalma
gosterdigi, jejunum ve ileumda daha ¢ok lamina epitelyaliste yogunlastig

gozlendi.

Ayrica ayni arastiricillar serotonin iceren endokrin hicrelerin memeli
gastrointestinal sistemi boyunca dagilim gosterdigini, buna karsilik kuslarda
biiylik o6lglide ince ve kalin bagirsakta nadiren midede goriildigiini

bildirmislerdir.

Tath su kaplumbagas1 (Trachemys scripta) (Tarake¢i, vd. 2005), oklu kirpi
(Hystrix cristata) (Yaman vd., 2007), rat (Wistor albino) (Karadag vd., 2007) ve
tek horgiicli deve (Camelus dromedarius) (Althnaian vd., 2012) duodenumunda
yogun olarak yerlesim gosterdigi bildirilen serotonin IR hiicrelerinin bu
calismada da ince bagirsak duodenum bolgesinde ¢ok fazla sayida bulundugu

saptandi.

Timurkan vd., (2005) oklu kirpi (Hystrix cristata) ince bagirsakta, serotonin
immiinoreaktif hiicrelerin duodenum lamina propria bezlerinin diplerinde ¢ok
sayida bulundugunu, jejunum ve ileumda da ¢ok sayida serotonin
immiinoreaktif hiicrelerin kriptlerin dip kisimlarinda dagilim go6sterdigini
belirtmektedirler. Bu calismada da ozellikle duodenumda tubiiler bezlerde

serotonin immunopozitif hiicrelerin daha ¢ok yerlesim gosterdigi belirlendi.

Gokkusagr alabahigi (Aksoy, 2009) bagirsaklarinda lamina propria ve
submukoza tabakalar1 i¢cinde dagilim gosteren bazi hiicrelerin de serotonin
immunreaktivitesi gosterdigi ve yogunluklarinin 6n bagirsaktan arka bagirsaga
dogru azalma gosterdigi bildirilmistir. Bu arastirmada da bildircin ince

bagirsaginda lamina propria ve bag dokusu tabakalari icinde yerlesen ve
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duodenumdan ileuma dogru azalan serotonin immunreaktivitesi gosteren

hiicrelere rastlandi.

Tirk vd., (2017) Yeni Zelanda beyaz tavsaninda (Oryctolagus cuniculus L.)
mideye oranla bagirsaklarda daha yogun serotonin IR hiicrelerin bulundugunu
ancak brunner bezlerinde bu hiicrelere rastlanmadigini belirtmelerine ragmen,
bu ¢alismada brunner bezlerinde ¢ok sayida serotonin salgilayan hiicreler tespit
edildi. Kaz (Anser anser) (Giilmez, vd., 2003) ve tavuklarin ince bagirsaklarinda
da brunner bezlerinde bu hiicrelerin bulundugu bildirilmistir (Aluments vd.,

1977; Rawdon, 2001).

Pankreas, etoburlarda (Yilmaz, 1999) ve koyunlarda ucu geriye donik V
seklinde, kecilerde U biciminde (Onar, 1994), kuslarda ise ventral, dorsal ve
dalaga kadar uzanan dalak lobu (Hodges, 1974) ile birlikte ventral loba bitisik
tictinct lop adi ile bilinen loplardan olusmustur (Rawdon, 1998; Ku vd., 2000).
Bildircinda (Smith, 1974), tavukta (Ku vd., 2000) ve kazda 4 lob bulunurken
(Glilmez vd., 2004), ordekte ve bir¢ok kanath tiriinde 3 loplu bir pankreas
bulunur (Rawdon, 1998). Omurgasiz canlilarda pankreas olarak adlandirilan bir
organ bulunmamasina ragmen endokrin hiicrelere bagirsaklarda ve beyinde bol
miktarda rastlanmaktadir. Cogu baliklarda ise endokrin pankreas ve ekzokrin
pankreas (Brockmann cisimcikleri) iki ayr1 organ seklinde gortilmektedir (Slack,

1995).

Atmaca (Accipiter nisus) (Kara, 2014), pankreasinin endokrin ve ekzokrin
boliimlerinde serotonin immunopozitif hiicrelerin rastlanmadig: belirtilmistir.
Bu arastirmada ise bildircin pankreasinin hem endokrin hem de ekzokrin

kisminda bu hiicrelerin orta yogunlukta dagilim gosterdigi saptandi.

Evcil 6rdek (Anas platyrhynchos) (Castaldo ve Lucini, 1996) pankreasinda
yapilan c¢alismada serotonin salgillayan immunopozitif hiicrelerinin hem
ekzokrin hem de endokrin pankreasta orta yogunlukta dagilim gosterdigi
bildirilmistir. Bu calismada da hem ekzokrin hem de endokrin pankreasda

serotonin salgilayan immunopozitif hiicreler belirlendi.
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Takayanagi, vd., (1995) tavuklarda, Nakajima vd., (1988) ineklerde, Yasuharu,
vd., (2011) ratlarda yaptiklarn ¢alismalarda serotonin salgilayan hiicrelerinin
daha c¢ok endokrin pankreasda yerlesim gosterdigini belirtmektedir. Bu
calismada da serotonin salgilayan IR hucrelerin daha ¢ok endokrin pankreasta

dagilim gosterdigi gozlendi.

Tae-Su, vd., (2004) farelerde yaptig1 ¢calismada Serotonin-immonoreaktif (IR)
hiicrelerinin pankreas adaciklarinin periferik bolgeleri ile ekzokrin kisminda
orta yogunlukta var oldugunu tespit etmislerdir. Bu ¢alismada da bildircin
pankreas adaciklarinin periferinde hem de ekzorin kisminda yerlesim gosteren

endokrin hiicrelere rastlandi.

Sonug olarak bu ¢alismada bildircin sindirim kanalinda tespit edilen serotonin
IR hiicrelerinin kus tiirleri arasinda ve sindirim kanali bolgelerinde farkliliklar
gosterdigi belirlendi. Ayrica bu hiicrelerin mukozal lokalizasyonlarininda
degistigi tespit edildi. Serotonin IR hiicrelerin, sindirim kanalinin tamaminda
genis bir dagilima sahip oldugu gézlendi. Ozellikle ince bagirsak bezlerinde ¢ok
sayida bulundugu tespit edildi. Bildircinlarda sindirim  kanalinin
immunohistokimyasal olarak diger kus tiirlerine biiylik 6lcude benzedigi
belirlendi. Ancak farkl kus tiirleri arasinda gozlenen bazi farkhliklarin, kuslarin
beslenme alisgkanligindan veya yasadiklar1 farkli c¢evre kosullarindan
kaynaklaniyor olmasi miihtemeldir. Diger taraftan endokrin hiicrelerin
herbirinin sindirim kanalinin sadece belirlli bolgelerinde yerlesim gostermeleri,
bu hiicrelerin sindirim kanalinin farkh boélgelerinde farkh gérevlerden sorumlu
olduguna isaret etmektedir. Yetiskin bildircinlarin ince bagirsaklarinin
tamaminda lamina propria, mukoza, bezler, villus epitelleri arasinda,
pankreasin ekzokrin ve endokrin bolgelerinde serotonin salgilayan IR
hiicrelerinin degisik sayllarda da olsa bulundugu belirlendi. Serotonin
immunopozitif reaksiyonlarin 6zellikle duodenumda ¢ok sayida gorildiigi,
jejunum, ileum ve pankreasta bir birine yakin yogunlukta olarak duodenuma
gore az miktarda yer aldig1 pankreasta da endokrin kisimda ekzokrin kisma

gore daha yogun olarak lokalize oldugu saptandi.
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Bu calismada elde edilen serotonin IR hiicrelerin ince bagirsaklardaki bolgesel
dagilimlar1 ve mukozal lokalizasyonlan ile ilgili bulgularin yetistiricilikde,
beslemede, histofizyolojik ve histomorfolojik calismalara literatiir teskil

edebilecegi diisliniilmektedir.
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