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Amag: Dalak sahip oldugu 6zel morfololoji sayesinde, yasl hasarli eritrositlerin yani sira patojenlerin
kandan temizlenmesinde 6nemli rol Ustlenir. Dalak makrofajlari tizerinde yapilan ¢alismalarda dala-
gin farkli bolgelerinde yerlesen makrofaj alt gruplari tanimlanmistir. Bu ¢alismada sican dalaginda
bulunan makrofaj alt gruplarinin intraven6z yolla verilen ¢ini murekkebine ve eritrositlere karsi fago-
sitoz yeteneklerinin, lizozomal enzim aktivitelerinin ve 15tk mikroskobu diizeyinde yapisal 6zellikleri-
nin degerlendirilmesi amaglandi.

Gere¢ ve Yontem: Calismada 18 adet Wistar Albino tipi eriskin erkek sican kullanildi. Hayvanlar tg
esit gruba ayrildi. Birinci gruba herhangi bir islem yapilmadi. ikinci ve tgiincii gruptaki hayvanlara
kuyruk veninden 1 ml/100 g olacak sekilde ¢ini miirekkebi verildi. Enjeksiyondan 30 dakika sonra
ikinci gruptaki sicanlar, 24 saat sonra Uguincu gruptakilerle birlikte birinci gruptaki sicanlar sakrifiye
edilerek dalaklari gikarildl. Isik ve elektron mikroskobu icin rutin tespit ve takip prosediirii uygulana-
rak elde edilen parafin ve araldit kesitlere cesitli boyama teknikleri uygulandi. Lizozomal enzim aktivi-
telerinin belirlenmesi icin enzim histokimya yontemi kullanildi.

Bulgular: Sican dalaginda marjinal bolgede yerlesen makrofajlarin karbon partikiillerine karsi zayif
fagositoz yetenegi gosterdigi, lizozomal enzim aktivitelerinin zayif oldugu, morfolojik yonden kirmizi
pulpada yerlesen makrofajlardan farkli olduklari belirlendi.

Sonug: Sican dalaginin esas fagositoz yapan hticrelerinin kirmizi pulpa makrofajlar oldugu sonucuna
varildi.

Anahtar Sozcukler: Dalak, Marjinal Bolge, Makrofaj, Morfolojik Teknikler

Aim: As a result of its special morphology, the spleen plays an important role in cleaning of
pathogens as well as old damaged erythrocytes from blood. Macrophage subgroups located in
different areas of the spleen were identified through the studies performed on spleen macrophages.
With this study we aimed to evaluate subgroups in rats spleen’s phagocytic and lysosomal enzyme
activity for erythrocytes and intravenously administered India ink and macrophage subgroups
structural properties assessed at light microscopy level.

Material and Method: In this study, eighteen Wistar Albino adult male rats were used. Rats were
divided into three equal groups. No application was made to the first group. India ink with a weight
of 1 ml / 100 g were given to the second and third group animals from the tail vein. Thirty minutes
after the injections, the animals of Group 2 were sacrificed. The animals of Group 3 were sacrificed
twenty-four hours after the application simultaneously with Group 1 and their spleens were
removed. Routine fixation and processing procedures applied for light and electron microscopy, and
various staining techniques were performed to the paraffin and araldite sections. Enzyme
histochemistry technique was used to determine lysosomal enzyme activities.

Results: As a result, macrophages located in the marginal zone showed weak phagocytic activity to
the carbon particles, their lysosomal enzyme activities were weak, and the macrophages located in
red pulp were morphologically different.

Conclusion: It was concluded that the main phagocytic cells of rat spleen are the red pulp macrophages.

Key Words: Spleen, Marginal Zone, Macrophages, Morphological Techniques

yapilanir. Fonksiyonel ve motfolojik
acidan Dbirbirinden farkliltk gOsteren
beyaz ve kirmizi pulpadan olusur (1).
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riarteriyal lenfatik kiliflar (PALS) ve
PALS’1n periferinde yerlesen B lenfo-
sitlerince olusturulan follikil yapilart
beyaz pulpayt olusturur.

Santral arter dallarinin bir kismt incelerek

beyaz pulpadan geger, T ve B hiicre
bélgelerini ¢evreleyen alanda marjinal
sinuslerde sonlanir. Burast beyaz pul-
payt cevreleyen ve beyaz pulpa ile
kirmizt pulpa arasinda anatomik bir
stnir olusturan marjinal bolgenin ig
sinirint olusturur (2). Matjinal bolge;
arterlerin endoteliyle devam eden si-
nus doseyici hiicreler, retikulum hiic-
releri ve lifleri tarafindan olusturulan
ag yapisina tutunan makrofajlarla bir-
likte B hiicrelerini barindiran, 6zellikli
bir bolgedir. Marjinal sinislerden kan
bu ag yapisint gegerek serbestce kir-
mizi pulpaya stiziilirken patojenlere
ve hiicre artiklarina kargt siirekli ince-
lemeden gegirilir (3).

Kan matjinal bolgeden kirmizi pulpa kot-

donlarr arasindaki venéz sintislere girer.
Kirmizi pulpayi olusturan kordonlar ve
vendz siniisler kan akimmin yavasla-
masina ve kanmn filtrasyonuna olanak
saglar. Bu durum yipranmis kan hiicre-
lerinin se¢imi ve bunlarin makrofajlar
tarafindan  ortadan  kaldirlmasinda
onemli bir basamak olusturur (3).

Marjinal bélge intravendz olarak verilen

materyal ve antijenlerin ilk ulastig
bélge olmasi nedeniyle 6nemlidir (4).
Immun sistem iizerinde yapilan ca-
lismalarda lenfositlerin immun ceva-
binda 6nemli roller istlenen nonlen-
foid hiicreler belirlenmis, dalagin de-
gisik bolgelerinde yerlesen, yap1 6zel-
likleri ve islevleri bakimindan farkli
makrofaj gruplart yiizey antijenlerine
gore tanimlanmustir (5).

Immin cevabin olusumunda lenfoid

hiicrelerle makrofajlar arasindaki ilis-
kinin net bir bicimde ortaya c¢ikaril-
masi ve antijenlerin temizlenmesinde
dalagin islevlerinin anlagilmasi 6nem
tastmaktadir. Sicanlar tzerinde yapi-
lan bu calismada dalagin farkli bolge-
lerine yerlesen makrofaj alt gruplati-
nin intravendz yolla verilen ¢ini mi-
rekkebine ve eritrositlere karst fagosi-
toz kapasiteleri, lizozomal enzim ak-

tiviteleri ve yapt Ozelliklerinin 15tk
mikroskobu diizeyinde incelenmesi
amaglanmistir.

Gere¢ ve Yontem

Bu calisma Ankara Universitesi T1p Falkiil-

tesi Histoloji-Embriyoloji Anabilim Da-
It laboratuvarlarinda gerekli izinler alina-
rak yuritilmustir. Materyal olarak An-
kara Universitesi Deney Hayvanlart La-
boratuvarlarinda  yetistirilen  yaklastk
250-300 gram agirliginda 10 haftalik 18
adet Wistar tirli erigkin albino erkek si-
can kullamlmistir. Her gruba esit sayida
sican rasgele dagitilarak birinci gruba
herhangi bir islem uygulanmamugtir.
Ikinci ve diglincii gruplara karbon par-
caciklarinin invivo fagositozunun goz-
lenmesi amaciyla kuyruk veninden 1
ml/100 g olacak sekilde ¢ini murekkebi
verilmis, enjeksiyondan 30 dakika sonra
ikinci gruptakiler ve 24 saat sonra
Getincti  gruptakilerle  birlikte  birinci
gruptaki sicanlar eter anestezisi altinda
sakrifiye edilerek dalaklart alinmugtir.
Ornekler 15tk mikroskobu takibi icin
Carnoy solisyonu ve pH 7,2 %10 luk
nétr formalinde tespit edilip parafin
bloklara gébmulmistiir. Parafin bloklar-
dan Leitz-1512 tipi mikrotomla 5 um
kalinhginda alinan seri kesitlere B lenfo-
sitlerini géstermek icin Metil Green Pi-
ronin (MGP) boyamasi, matjinal sinus-
leri déseyen endotel hicresi bazal
membranini gdzlemlemek icin Periyo-
dik Asit Schiff (PAS) boyast ve pargala-
nan eritrositlerden aciga ¢tkan hemosi-
derin pigmentinin gézlenmesi icin Pe-
arl'in demir boyasi uygulanmustir.

Makrofajlarda bulunan asit fosfataz ve

non spesifik esteraz (NSE) enzim ak-
tivitelerinin gosterilmesi amactyla en-
zim histokimya teknigi her gruptan
alinan frozen kesitler tizerinde uygu-
lanmistir (6). Substrat olarak pararo-
sanilin iceren calisma solusyonu igin-
de asit fosfataz aktivitesinin gosteril-
mesi icin naphtol-AS-TR-phosphate,
NSE aktivitesinin gosterilmesinde ise
naphthyl-acetate kullandmistir.  Yari
ince kesitlerin elde edilmesi icin ali-
nan dokular ise fosfat tamponlu %2,5
gluteraldehitle tespit edilip hazirlanan

araldit bloklardan elde edilen 1 pm’lik
kesitler Toluidin mavisi-Azur 1l ile
boyanmustir. Isitk mikroskobu incele-
meleri Zeiss Axioscop fotomikros-
kobu ile yapilarak fotograflari cekil-
mistir.

Bulgular

Birinci grupta bulunan ve islem uygu-

lanmayan sicanlardan elde edilen
MGP ile boyalt kesitlerde dalak pa-
rankiminde beyaz pulpa ve kirmizi
pulpaya ait yapilar tanimlandi. Beyaz
pulpada, sitoplazmalari ribozomdan
zengin olan B lenfositlerinin pironi-
nofili 6zelligi gbstermesi nedeniyle bu
hiicreleri barindiran primer ve sekon-
der folliktiller ayirt edildi. Santral arter
cevresinde T lenfositlerini barindiran
PALS goézlendi (Sekil 1). Marjinal
bolge PALS ile follikil yapilarinin
cevresinde, kirmizi pulpa ile beyaz
pulpa arasinda tanimlandi. Bu bélge-
de makrofajlar ve pironinofili goste-
ren B lenfositleri gbzlendi (Sekil 2).

Intavenéz yolla ¢ini miirekkebi verilen

sicanlardan 30. dakikada alinan dalak
orneklerinde  karbon  partikillerinin
daha az olarak marjinal bélge makro-
fajlarinca ve daha yogun olarak kirmizt
pulpa makrofajlart tarafindan fagosite
edildikleri gorilda (Sekil 3). Cini mi-
rekkebi enjeksiyonunu takiben 24. sa-
atte hazirlanan doku 6rneklerinde kar-
bon partikillerinin biyiik kismi kirmi-
z1 pulpa makrofajlarinda  gérulda.
Kirmizt pulpadaki makrofajlarin 6zel-
likle kirmizi pulpa-marjinal bolge sini-
rinda kiimeler olusturduklart izlendi.
PAS ile boyali kesitlerde matjinal bolge
i¢ stnirinda matjinal sinus i¢ duvarinin
kesintisiz bir bazal membranla cevrili
oldugu dikkat ¢ekti (Sekil 4).

Birinci gruba ait yart ince kesitlerde kir-

mizt pulpada bulunan makrofajlarin
sitoplazmasinda ¢ok sayida vakuol ve
granillerin  bulundugu, sekillerinin
genis, diizensiz oldugu ve cogunun
eritrositlerle temasta oldugu gorilda
(Sekil 5). Buna karsin marjinal bolge-
de bulunan makrofajlarin oval ya da
yuvarlak sekilde oldugu, kirmizi pulpa
makrofajlarindan daha kigik caplt
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olduklari, cekirdek/sitoplazma oran-
larinin gekirdek lehinde bulundugu iz-
lenirken sitoplazmada granil ve va-
kuollerin kiigiik ve az sayida olduklart
gorildi. Marjinal sinus i¢ duvarinda
endotel hiicrelerine komsu yerlesimde
makrofajlar izlendi. Bu hiicrelerin en-
dotel hiicreleri arasindan sinus lime-
nine wulasan sitoplazmik uzantilari
vardl. Hiicreler bu 6zellikleriyle mat-
jinal metallofil makrofajlar olarak de-
gerlendirildi (Sekil 6). Karbon enjek-
siyonunu takiben 30. dakikada alinan
orneklerden hazitlanan yari ince ke-
sitlerde marjinal bolgenin dis kismin-
da makrofajlarin az sayida ve kiigiik

\ *h"‘}u'

Sekil 1. Birinci gruptaki sicanlarin dalak kesitlerinde beyaz pulpada
santral arter (ok) cevresinde yerlesen PALS ve primer (PF) - sekonder
follikiil (SF) yapilari izZlenmektedir. Bu yapilari gevreleyen marjinal bolge
(MB)'nin kirmizi pulpa (KP) ile beyaz pulpa arasinda yerlestigi gorilmek-

oy

karbon partikiilli icermesine karsin
(Sekil 7) kirmizi pulpa makrofajlarinin
cok fazla karbon partikiilii fagosite et-
tigi ve makrofaj kiimeleri olusturdugu
gorildi (Sekil 8).

Pearl’in demir boyastyla boyanan dalak

kesitlerinde hemosiderin inklizyonla-
riyla dolu olan makrofajlar kirmizt
pulpada ve matjinal sinus komsulu-
gunda bulundular (Sekil 9-10). Marji-
nal bélge makrofajlarinda bu yontem-
le boyanma gozlenmezken follikil-
lerde koyu boyanan hiicreler vard:
(Sekil 10). Follikillerin yari ince kesit-

arr e

tedir. Marjinal bolge i¢ sininnda PALS ve follikilller arasinda marijinal
sinus (ok basi) yer almaktadir. Boya: MGP, Buyitme x25

)

g

et SR

Sekil 3. Ikinci gruba ait dalak kesitlerinde karbon enjeksiyonundan
30 dakika sonra marjinal bélge (MB) ve kirmizi pulpada (KP) karbon
partikullerini fagosite eden makrofajlar (ok basi) izlenmektedir. Sant-

ral arter (ok). Boya: PAS, Biyitme x25

Sekil 2. Birinci gruptaki siganlarin dalak kesitlerinde marjinal bdlgede
(MB) pironin ile sitoplazmalari pembe boyanan hicrelerin (B lenfosit-
ler)(ok) makrofajlarla (ok basi) temas ettigi gortimektedir. Follikil (F),
Marjinal Siniis (ms). Boya: MGP, BlylUtme x250.

lerinde apopitotik cisimcikler iceren
htcrelere rastlandt (Sekil 11).

Makrofajlarin lizozomal enzim aktivitele-

rinin beliflenmesi amactyla asit fosfa-
taz ile boyanan kesitlerde kirmizi pulpa
makrofajlarinin kuvvetli, marjinal me-
tallofillerin ve matjinal bolge makrofaj-
larinin ise hafif siddette asit fosfataz
aktivitesine sahip olduklari goriildd
(Sekil 12). NSE aktivitesi i¢in kirmizt
pulpa makrofajlarinin pozitif reaksiyon
vermesine karsilik marjinal bélge mak-
rofajlart ve marjinal metallofillerde re-
aksiyon gortilmedi (Sekil 13).

U ok 2

Sekil 4. Uglincii gruba ait dalak kesitlerinde karbon enjeksiyonundan 24
saat sonra kirmizi pulpada (KP) karbon partikillerini fagosite eden
makrofajlar (ok basi) izlenmektedir. Marjinal sinus i¢ duvarinda izlenen

kesintisiz bazal membran (kuyruklu ok) dikkat ¢ekmektedir. Beyaz
Pulpa (BP), Marjinal Bdlge (MB). Boya: PAS, Biiyitme x100.

Deniz Billur
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Sekil 5. Birinci gruba ait mikrografta kirmizi pulpa kordonlarinda yer alan ~ Sekil 6. Birinci gruba ait mikrografta marjinal bélge (MB)'nin i¢ sinirinda
makrofajlar (m), eritrositler (e), lenfositler (kuyruklu ok) gorilmektedir.  yer alan marjinal sinus (ms) duvarinda endotel hiicreleri arasindan
Makrofajlarin sitoplazmasinda granil ve vakuoller (ok) dikkat cekmekte- limene ulasan sitoplazma uzantilar (ok) dikkat gekmektedir. Follikil

dir. Eritrositlerle temas eden makrofajlar (ok basi) izlenmektedir. Venéz  (F). Boya: Toluidin mavisi-Azur Il, Blyitme x 250
Sinus (vs). Boya: Toluidin mavisi-Azur I, Blyitme x 250.

Y,

Sekil 7. Ikinci gruba ait mikrografta marjinal bélgede (MB) bulunan Sekil 8. Uglincii gruba ait mikrografta kirmizi pulpada (KP) bulunan

makrofajlarin sitoplazmasinda kiigik ve az sayida karbon partikiilleri (ok)  makrofajlarin sitoplazmasinda fagosite edilmis biylk ve cok sayida
izZlenmektedir. Boya: Toluidin mavisi-Azur Il, Blyutme x 250. karbon partikilleri (ok) izlenmektedir. Boya: Toluidin mavisi-Azur I,
Buyitme x 250.

[ =

Sekil 9 . Birinci gruba ait mikrografta marjinal sinus i¢ duvarinda

yerlesen makrofajlarin sitoplazmasinda hemosiderin inkllizyonlari  sinus i¢ duvarinda yerlesen makrofajlarin sitoplazmasinda hemosiderin

(ok) goérilmektedir. Marjinal Sinus (ms), Beyaz Pulpa (BP), Marjinal inklizyonlarinin varligina bagh mavi boyanma goérilmektedir. Follikiille-

Bolge (MB). Boya: Pearl’iin demir boyasi, Blyitme x 250. rin orta bolgelerinde bu yontemle koyu boyanma gdsteren hicreler
(TBM) izlenmektedir. Boya:Pearl’'iin demir boyasi, Biylitme x 50
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sinda apopitotik cisimler igeren hiicre (ok) dikkat gekmektedir. Boya:
Toluidin mavisi-Azur |1, Blyitme x 250.

Sekil 12. Birinci gruba ait mikrografta asit fosfataz igin (+) reaksiyon ile
kirmizi renk degisikligi gézlenen makrofajlar gérilmektedir. Kirmizi
Pulpa (KP), Marjinal Bdlge (MB), Marjinal Metallofil Makrofajlar (mm).
Boya: Asit fosfataz boyasi, Bilyiitme x 25.

oot 1t oW

Sekil 13. Birinci gruba ait mikrografta hematoksilin ile zit boyama
uygulanmisg kesitte NSE (+) reaksiyon veren kirmizi pulpa makrofaj-
lari (ok) gorilmektedir. Marjinal Bélge (MB), Kirmizi Pulpa (KP).
Boya: NSE boyasi, Biiylitme x 50.

anatomisine baglt olarak yavaglayan
kan akimi sayesinde dolasimda bulu-
nan bakterilerle bazi virus ve parazitle-

Tartisma

Beyaz pulpa, marjinal bélge ve kirmizi
pulpa olmak iizere dalagin tanimlanan tin MBM ve MMM’lar tarafindan kan-

her ti¢ bolimiinde de farkli makrofaj dan temizlenmesi olanakli hale gelir
alt gruplart bulunmakta ve her biri (8).

kendi lokalizasyonuna gore farkli

fonksiyonlar tstlenmektedir (7). Arastirmalarda marjinal bolge makrofaj-

larinin esas islevlerinin kapstllii pato-
jenleri ortadan kaldirmak oldugu bil-
dirilmigtir (9,10). Marjinal bélgede
makrofajlar tarafindan bu organizma-
larin tutulmast sonucunda B hiicrele-

Martjinal bélgenin retikiiler ag yapist icinde
marjinal bolge makrofajlart (MBM) ve
gumiis ¢oktiirme teknikleriyle boyana-
bildikleri i¢in matjinal metallofil mak-
rofajlar (MMM) olarak adlandirian iki
makrofaj alt grubunun yant sira B len-
fositleri, kandan gelen granilosit ve
lenfositlerle bitlikte dendritik hiicreler
de bulunur (7). Marjinal bélgenin 6zel

rinin uyarimi igin gereken yiksek an-
tijen konsantrasyonu saglanir. Bu is-
levin eksikligi splenektomili bireyler-
de kapsulli mikroorganizmalarin ne-
den oldugu fulminan enfeksiyonlara

karst duyarhligy agiklayabilir. Yeni do-
ganlarda marjinal bolge dogumdan
sonraki ilk haftalarda gelismeye bas-
lar. Marjinal bolge makrofajlari da bu
bélgenin gelismeye baglamasi ile bir-
likte gorulir. Yeni doganlarda marji-
nal boélgede B lenfositlerinin bulun-
mamasi da 6nemlidir. Dolayistyla ye-
nidogan déneminde kapstlli mikro-
organizmalarla olusan enfeksiyonlara
karst cevabin zayif olmasi, marjinal
bolge makrofajlarinin  reseptorleri
araciligs ile bunlart tantyarak B lenfo-
sitlerine sunduklari sonucuna varan
calismalart desteklemektedir (11).

MBM’nin yiizeyinde bulunan C-tipi lek-

tin reseptéri (SIGN-R1: C-type lec-

Deniz Billur
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tin SIGN related-1) pnémokoklara ait
sakkaritlerin taninmasinda  &zellikle
de Streptococcus pnenmoniae’nin temiz-
lenmesinde rol alirken kollajen yapilt
makrofaj reseptorleri (IMARCO: Mac-
rophage receptor with collagenous
structure) meningokoklara baglanir
(9-12). Marjinal sinus i¢ duvarinda
yerlesen MMM’1n yiizeyinde bulunan
SIGLEG-1(CD-169) ve MOMA-1
reseptorleri araciligiyla basta Listerya
olmak tizere cesitli bakteriler, virtisler
ve parazitlerin taninmast saglanir
(9,13). Her iki makrofaj tipi de, tip I
interferon (IFN), interlokin (IL)-1a
ve tumor nekrozis faktér (TNEF)-o gi-
bi sitokinler Uretir, bu yolla da bakteri
ve virislerin yayithmini 6nlerler (9).
Bu calismada farkli makrofaj tipleri
morfolojik 6zellikleriyle tanimlanmis-
tir. Marjinal bélge makrofajlarinin
oval ya da yuvarlak sekilli, cekir-
dek/sitoplazma oranlarinin ¢ekirdek
lehinde oldugu, sitoplazmalarinda ki-
¢ik ve az sayida vakuol ve granil
icerdigi gbzlenmistir.

Sicanlar tzerinde yapilan calismalarda

immin uyarmmla dalakta MBM ve
MMM’da NSE aktivitesinin ytkseldi-
gi, buna bagh olarak bu hiicrelerin
immun uyarimi takiben olgunlasarak
islevlerine kavusan potansiyel fagosit-
ler olduklart ileri strdlmistir (14).
Aragtirmalarda marjinal bolgede yer-
lesen makrofajlarin orta siddette asit
fosfataz aktivitesi, karbon partiktlleri
icin zayif fagositoz ve timus bagimsiz
tip 2 (T1-2) antijeni olan notral poli-
sakkaritler icin kuvvetli pozitif reaksi-
yon verdikleri belirtilmektedir (15).
Bu calismada da lizozomal enzim ak-
tiviteleri agisindan yapilan boyama-
larda MBM’nda asit fosfataz icin zayif
reaksiyon alinirken NSE enzimi icin
reaksiyon goérilmedi. NSE aktivitesi-
nin gézlenmemesi calismada immun
uyaran uygulanmamasina baglandi ve
bu hiicrelerin immun kompetanlara
karst potansiyel fagositoz gosterdikle-
ri yonindeki calismalarla uyumlu bu-
lundu.

Calismamizda MGP ile boyali dalak kesit-

lerinde marjinal bolgede pironinofili
gosteren B hiicreleriyle makrofajlarin

komsulugu gosterilmistir. Bu bulgular
literatiirde MBM ile marjinal bolgede
bulunan B lenfositlerin birbirleriyle
fonksiyonel olarak iliskilerinin oldugu-
nu gosteren yayinlarla uyum goster-
mektedir (7). B lenfositleri kompleman
reseptotleriyle antijenleri tutar, follikil-
lere gb¢ ederek burada yerlesik follika-
ler dendritik hiicrelerde antijenin de-
polanmasina yardim eder. Matjinal
bolgede B hiicrelerinin - yoklugunda
MBM hizla SIGN-R1 reseptor ifade-
lenmelerini kaybeder ve ligantlara kargt
fagositoz yetenekleri bozulur (16).

Aragtirmalarda  beyaz pulpada santral

Bu

arterin dallari olan follikil kilcal da-
marlarinin matjinal sintsleri olustur-
dugu, kan hicrelerinin marjinal sinus
duvarinda marjinal bolge yoéninde
gegisine olanak veren araliklarin bu-
lundugu belirtilmistir. Matjinal sintist
déseyen endotel htcreleri  siniisiin
follikille bakan i¢ yuzinde sireklilik
gostermekte, buna karsilik marjinal
bélgeye bakan dig yuziinde yer yer re-
tikulum htcreleriyle devam etmekte-

dir (17).

calismada da marjinal bolge-beyaz
pulpa sinirinda yer alan marjinal sini-
st doseyen endotelin beyaz pulpaya
bakan i¢ yuziinde streklilik gosterdigi
ve PAS (+) boyanmanin endotel ba-
zal membranindaki streklilige bagl
oldugu gosterilmistir. Buna karsilik
matjinal siniisiin matjinal bolgeye ba-
kan dis duvarnin yer yer retikulum
lifleri ile seyrettigi, bazal membranda
streklilik bulunmadigt gézlenmistir.

Immun cevap sirasinda MMM’mn  sinus

limeninden immun kompleksleri ve
virus partikiillerini yakalayarak bunlart
folliktiler dendritik hiicrelerde depo-
lamak lizere B lenfositlere transfer et-
tikleri gosterilmigtir (18). Bu ¢alismada
matjinal sinus i¢c duvarinda yerlesen
MMM’1in endotel hicrelerinin hemen
altinda yerlesim gostermesi ve sitop-
lazmik uzantilarini endotel hiicreleri
arasindan limene uzatmasi bu trans-
ferdeki rollerini morfolojik olarak or-
taya koyan bir bulgudur. Lizozomal
aktivitelerini ~ degerlendirmek
icin yapilan asit fosfataz boyamasinda

enzim

orta siddette reaksiyon g6zlenirken,
immun uyaran bulunmamasina bagli
olarak NSE icin boyanma gozlenme-
mistir.

MMM’1n vathigt follikiler B lenfositlerine

baghidir ve B lenfositlerince tretilen
lenfotoksin-aB’ya gereksinim duyarlar
(19). Ayrica MMM lar, sinislerde tut-
tuklart antijeni T hiicre bélgesinde
CD8* dendritik hiicrelere transfer
ederek T hiicre cevabinin aktivasyo-
nunda rol alitlar (20).

MBM ve MMM’lar kan akimindan apopi-

totik hiicreleri spesifik olarak fagosite
eder. Apopitotik hiicrelerin makrofaj-
lar tarafindan ortadan kaldiridmast pe-
riferik toleransin surdiriilmesi acisin-
dan 6nemlidir. Bu sirecin bozulmast
otoimmun hastaliklara yol acar. Bu
htcreyle iligkili antijenlere karst im-
mun cevabin bastirllmasina neden
olur. Intakt marginal siniislii hayvan-
larda hicre iligkili antijenler CD8*
dendritik hucrelerce sunulur. Bu im-
mun toleranst baglatir. Buna karsin
her iki makrofaj tipinin ortadan
kalkmast apopitotik hiicrelerin temiz-
lenmesinde bozulmaya, hicre iligkili
antijenlerin CD8- dendritik hiicrelerce
sunulmalarina ve sonucta apopitotik
hucreler tarafindan indiklenen tole-
ransin kaybma yol agar (21). Diger
yandan MBM ve MMM’larin her iki-
sinin birden kayb1 apopitotik hiicrele-
rin kirmizt pulpa makrofajlarinca tu-
tulmasina, beyaz pulpada apopitotik
htcrelerin yerlesiminin artmasina, inf-
lamatuar sitokinlerin Uretiminde arti-
sa, otoimmun hastaliklarin induksi-
yonunda hizlanmaya neden olmakta-
dir (22). Bu durum marjinal bolgedeki
makrofajlar  tarafindan  apopitotik
htcrelerin  fagositozunun, periferik
toleransin strdirilmesinde ve oto-
immun hastaliklarin  6nlenmesindeki
6nemini gostermektedir (7).

Beyaz pulpanin hem T hiicre bolgesi

(PALS) hem de B hiticre folliktlleri
farkli makrofaj gruplart igerir. Bu
htcreler dalak icin 6zgiin olmayip se-
konder lenfoid organlarin timiinde
T hiicre bolgesindeki
makrofajlar kandan beyaz pulpaya gi-

bulunutlar.

140

Sican Dalaginda Makrofaj Alt Gruplarinin Farkli Morfolojik Teknikler Kullanilarak incelenmesi



Journal of Ankara University Faculty of Medicine 2017, 70 (3)

ren monositlerin  soyundan geliyor
olabilirler. Tslevleri antijen sunumu
veya 6len lenfositlerin ortadan kaldi-
rilmastyla iliskilidit (7). B hucre folli-
killerinde makrofajlar apopitotik B
hiicrelerinin temizlenmesinde 6nemli
rol oynatlar. Follikillerde dendritik
hicreler FDC) immun kompleksleri
alikoyarken follikiiler B hiicreleri anti-
jenler icin FDC’lerin ylzeyinde arag-
tirma yapar. Uygun reseptor sekline
sahip olmayan B hiicreleri apopitozla
olur ve germinal merkezlerde makro-
fajlar  tarafindan  temizlenir (23).
Germinal merkezde genis, kondanse
apopitotik ¢ekirdekleri icerdigi icin
boyanabilen cisim makrofaji (Tingible
Body Macrophage, TBM) denen hiic-
reler belirir (24). Bu calismada da yari
ince kesitlerde apopitotik cisimleri fa-
gosite eden hiicreler gorildi. Pearl’tin
demir boyastyla boyanan dalak kesit-
lerinde follikiillerde kuvvetli boyanma
gosteren hiicrelerin apopitotik cisim-
leri fagosite eden ve TBM’lar olarak
tanimlanan hicreler oldugu distnul-
di. Apopitotik hiicrelerin makrofajlar
tarafindan fagositozu sirasinda pro-
inflamatuar reaksiyona yol agmamast
onemlidir. Apopitotik yolakta defekt
olusturulan farelerle yapilan calisma-
lar hem B htcrelerinin nekrozla 6la-
minin inflamasyona yol agmast ne-
deniyle hem de otoreaktif B hiicrele-
rinin gelismesine yol acan negatif se-
leksiyonun kaybolmasina bagli olarak
¢ok ciddi otoimmun hastaliklarin ge-
listigini gostermistir (7).

Kirmizi pulpada arteriyal kan akimi kapa-

li dolasimin yani sira, retikulum hiic-
releri ve retikulum liflerinden olusan
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