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IKi MAYMUNDA GORULEN TUBERKULOZ
OLGUSU

TUBERCULOSIS CASES IN TWO MONKEYS
M. Mifit KAHRAMAN * Figen KAHRAMAN **

OZET

Farkl iki ilimizin hayvanat bahgelerinden U.U. Veteriner Fakiiltesi Patoloji
Anabilim Dali’na (Olgu 1) ve Bursa il Kontrol Laboratuvar Miidiirliigii ‘ne (Olgu
2) nekropsi igin getirilen iki Eski Diinya maymunundaki tiiberkiiloz olgusu
incelenmigtir. Bir maymundan (Olgu 1) Mycobacterium spp. izolasyonu yapilmig
ancak, identifikasyon gerceklestirilememistir. Makroskobik olarak her iki
maymunun akcigerinde subpléyral ve parankimatéz, boz-beyaz renkli, milier,
dissemine nodiller goriilmiis, bronsiyal lenf nodiillerinde de tiiberkiller
saptannugtir. Sadece, birinci olgunun karacigerinde tiiberkiiloz lezyonlart gérillmiis,
dalak ve bobreklerdeki lezyonlara ise her iki olguda da rastlanmustir. Barsak,
mezenteriyel lenf yumrular, beyin, kemik ve deride her iki maymunda da lezyon
gorillememugtir. Tiberkiiller tek veya konglomere olup, nekroz, epiteloid hiicreler,
Langhans tipi dev hiicreleri ve bag doku kusagindan olugmustur. Kazeifikasyona
yalnizca 1. olgunun dalaginda rastlanmugtir.

Birinci olgunun sol g6ziiniin koroid ve retina tabakalarinda goriilen epiteloid
histiyosit ve az sayidaki dev hiicre infiltrasyonlar: tipik tiiberkiil vapisinda
olmadigindan ve Zichl-Neelsen teknigi ile yapilan boyama negatif sonug
verdiginden tiiberkiiloz lezyonu olarak degerlendirilmemistir.

Ziehl-Neelsen teknigi ile yapilan boyamada, her iki olguda akcigerlerde yogun
olmak tizere, bobrek ve dalaktaki tiiberkiillerde gomak seklinde, aside-direngli
mikroorganizmalara rastlanmustir.

Anahtar Kelimeler: ‘
Maymun hastalig1, Hayvanat Bahgesi, Patoloji, Mycobacterium tuberculosis.

SUMMARY

Tuberculosis cases in two Old Wold monkeys, from the zoos of two difter-
ent cities in Turkey, submitted for necropsy to the Department of Pathology.

“U.U. lv'i:r.eriner Faliiltesi, Fakiiltesi, Patoloji A. B.D., Bursa
**Bursa Il Kontrol Laboratuvari
Kabul Tarili, Haziran 1996
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Veterinary. Faculty, Uludag University (Case 1) and Bursa, City Control Labo-
ratory (Case 2) were examined. While in one of the monkeys (Case 1) Myco-
bacterium tuberculosis was isolated and identified, in the other (Case 2) isola-
tion of the Mycobacterium spp. was made, yet identification was not accom-
plished. Macroscopically, in both cases, subpleural and parenchymatous grey to
white, miliary, disseminated nodules in the lungs were observed. Bronchial lymph
nodes contained similar nodules. Tuberculotic lesions of the liver were observed
in Case | only, yet spleen and kidneys had been affected in both cases. Neither
in Case | nor in case two, no tuberculotic lesions were seen in the intertines,
mesenteric lymph nodes, cerebrum, bones, and the skin. Tubercles were either
in single or conglomerated appearance microscopically, and generally composed
of necrosis, epithelioid cells, Langhans type giant cells, and surrounding con-
nective tissue. Caseation of the tubercles were only observed in the spleen.

In the choroid and retina of the left eye of the case 1, cell infiltrations with
epithelioid cells and few giant cells were not evaluated as tuberculotic lesions
since they were not in the form of tubercle and also did not contain acid-fast
bacteria in Ziehl-Neelsen stain.

In both cases, with Ziehl-Neelsen stain, acid-fast bacteria being more abun-
dant in the lungs, kidneys and spleen were observed.

Key words: Monkey disease, Zoo, Tuberculosis, Pathology.,

Mycobacterium tuberculosis.

GIRIS

Tuberkiiloz diinyanin hemen her bélgesinde insan ve gesitli hayvan tiirlerinde
goriilen bulagici ve kronik bir hastaliktir. Yabani hayvanlarda yasam kosullarina
bagli olarak tiiberkiilozun bulunmadigina inanilir (4, 15). Ancak, insan ve evcil
hayvanlarla temasta olan ve hayvanat bahgesinde bulunan yabani hayvanlarda
hastaligin olusma riski her zaman vardir (7,15). Evlerde pet olarak bakilan,
hayvanat bahgelerinde, laboratuvar ve tretme merkezlerinde bulunan
maymunlarda gériilen tiiberkiiloz ciddi bir problem olmaktadir (4, 7, 12, 13).
Amerika Birlesik Devletleri’nde pet olarak evlerde tutulan maymunlarda sik
olarak tiiberkiiloz olaylarna rastlandig bildirilmistir (15). Maymunlarnn tiiberkiiloza
diger hayvan tiirlerinden daha duyarli olduklar1 (15) ve Eski Diinya
maymunlarinin (Patas, Baboon, “Rhesus” Macaque, Colobus), Yeni Diinya
maymunlarina gére (Marmoset, tamarin, Squirrel, Woolly, Spider, Capuchin)
daha kolay hastaliga yakalandiklar: ditgtiniilmektedir (2, 3, 5, 12, 13, 19).
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Maymunlarda goriilen tiiberkiiloz olgularindan insan (2, 12, 16), sigir (14,
16, 19, 20), kanatli (8) ve atipik mikobakteriler (6, 9) izole edilmistir. Ward ve
ark. (17), bir maymun yetistirme kolonisinde tiiberkiilin testlerinde yiiksek oranda
pozitif reaksiyon veren reaktorleri saptamislar ve nekropsi sonrasi yapilan
kiiltiirlerden Mycobacterium tuberculosis (M. tuberculosis) izole ettiklerini
bildirmislerdir. Dublin hayvanat bah¢esindeki maymunlarda salgin halinde goriilen
titberkiiloz olgularindan, Mycobacterium bovis (M. bovis) saptandig1 belirtilmistir
" (19). Sapolsky ve Else (14), Kenya’da yar yabani bir maymun populasyonundan
M. bovis izole etmisler, ve enfeksiyon kaynaginin enfekte sigir etlerinin yenmesi
oldugunu saptamuglardir. Enfeksiyonun slunum, sindirim, direk kontak yollarla
bulasabildigi ancak, hastaligin ciddi boyutlarda yayilmasinda solunum yolunun
etkili oldugu vurgulanmaktadir (1. 2, 4. 7. 12, 13, 15). Kontaminasyonda bakicilar,
hasta hayvanlar ve kéti hijyen kosullari 6nem tagimaktadir (4, 7, 15, 16).

Francis (7), 20 maymunda tiiberkiiloz lezyonlarm organlara dagilimini
incelemis, tiim hayvanlarin akciger ve bronsival lenf nodiillerinin etkilendigini,
primer komplekse daha ¢ok sag akcigerde rastlandigini bildirmistir. Yalnizca 3
tane olguda lezyonlarin gogiis boslugunda sinirli kaldigini, diger hayvanlarda ise
generalize lezyonlarin gelistigini saptamigtir. M. tuberculosis, ve M. bovis ile
enfekte mayminlarda tiiberkiiloza ait Iezyonlara en ¢ok akciger, karaciger, dalak
ve bobreklerde rastlandigy bildirilmektedir (3, 12, 13, 16). Mycobacterium avium
(M.avium) ve atipik mikobakterilerle enfekte olan hayvanlarda graniilomatéz
enteritis ile mezenteriyel lenfadenitis sekillendigi ve olgularin sporadik olarak
goriildiigii bildirilmistir (12). Goodwin ve ark. (8), M. avium’a bagli olarak gelisen
bir enfeksiyonda akciger ve mezenterivel lenf yumrularindaki nodillerin,
morfolojik olarak M. tuberculosis’ten kaynaklanan lezyonlar ile benzer olduklarim
gormislerdir. Martin ve ark. (10), bir rhesus maymununda omurgadaki (Pott’s
Discase) tiiberkiiloz lezyonuna bagli posteriyor paraliz sekillendigini ve bu
durumun ender oldugunu belirtmislerdir. Insan, sigir ve kedilerde generalize
tiiberkiiloz olgularinda %1-2 oraninda intraokiiler tiiberkiiloz gériildiigiine dair
bilgi olmasma ragmen (11, 18), maymunlardaki tiiberkiiloz olavlarinda g6z
lezyonuna ait bilgilere rastlanmamustir.

Maymunlarda tiiberkiilozun akciger ve bronsival lenf yumrularinda tek veya
cok sayida smirlanmig nodiillerden olustugu, dissemine olmus milier tiptcki
lezyonlara, diger organ sistemlerinde de rastlandig, likefaksivona ise pek
rastlanmadig: bildirilmistir (2, 3, 7). Eski diinya maymunlarinda kalsifikasyon
nadiren goriiliirse de (2), yeni dilnya maymunlarinda saptanmistir (3).

Bu ¢aligmada iki maymunda rastlanan tiiberkiiloz olgularinin makroskobik
ve mikroskobik olarak incelenmesi amaglanmustir.
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MATERYAL ve METOD

Inceleme materyalini olusturan 2 maymundan biri U.U. Veteriner Fakiiltesi
Patoloji Anabilim Dalina (Olgu 1), digeri ise Bursa il Kontrol Laboratuvar
Miidirlagiine (Olgu 2), farkli iki ilimizin hayvanat bahgelerinden 6li olarak
getirilmigtir. Nekropsileri yapilan hayvanlardaki makroskobik lezyonlar
degerlendirilmis, mikrobiyolojik yoklamalar igin gerekli materyal alinarak, Etlik
Kontrol ve Arastirma Enstitiisii, Tiiberkiiloz Laboratuvarina ve U.U. Tip
Fakiiltesi Mikrobiyoloji Anabilim Dalima uygun kosullarda iletilmigtir. Histopatolojik
degerlendirme igin organlardan alinan 6rekler, %10 formaldehid ile tespit edilmis,
rutin doku takip islemlerinden sonra hazirlanan kesitler Hematoksilin-Eozin, ve
Ziehl-Nellsen yontemleri ile boyanarak 151k mikroskobunda incelenmistir.

BULGULAR
Olgu I

Makroskobik Bulgular: Ondoért yash, erkek, eski diinya maymununun dig
bakisinda kaseksi ile sol alt ve iist g6z kapaklarim bitistiren dikisler dikkati ¢ekmis,
lensin uzaklagtirildig1 ve posteriyor kamera i¢ine dren yerlestirildigi goriilmiistiir.
Anamnezde, hayvanda panoftalmitis gelismesi tizerine operatif miidahale yapildigi
belirtilmigtir.

Nekropside gégiis boslugunda, akcigerlerde 6zellikle diyafragmatik loblarda
subployral, parenkimat6éz 0.2-0.3 mm ¢apinda, boz-beyaz renkli, dissemine
nodiillere rastlanmustir. Ozellikle sag diyafragmatik lobda yer yer kavernlerin
olustugu+++++++++* dikkati gekmis, bronsiyal lenf yumrularinda da tiiberkiiller
goriillmiistiir. Karin boslugunda karaciger ve dalagmn subkapsiiler ve kesit
yiiziinde, bobreklerin korteksinde milier, boz-beyaz renkte odaklar saptanmustir.
Barsaklar ve mezenteriyel lenf yumrularinda lezyonlara rastlanmamistur.

Mikroskobik Bulgular: Beyin ve serebellum’da perikapillar hemoraji
gorilmugstir. Kalpte subendokardiyal mono- ve polimorfonuklear 16kosit
infiltrasyonu, hemoraji, miyokardiyumda bag doku proliferasyonu saptannustir.

Akcigerlerde tek ve konglomere tiiberkiillere rastlanmigtir (Resim 1 ).
Kazeifikasyon nckrozunu ¢evreleyen lenfositler, plazma hiicreleri, epiteloid
histiyositler, Langhans tipi dev hiicreleri ve kollagen ipliklerden zengin bag doku
goriilmistiir. Bazi genis konglemere tiiberkiillerde nekrotik odaklarda kavitelerin
olustugu saptannustir. Tiiberkiillerin gogunlukla peribronsiyal yerlesim gosterdigi
(Resim 2), brong duvarmnmn lumene dogru itildigi, lumende dokiilmiis dejenere
nekrotik epitel hiicreleri, lenfosit ve eritrositlerin varhig dikkati ¢ekmistir.
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Kalsifikasyona rastlanmamugtir. Brongiyal lenf diigiimlerinde de tek veya
konglomere tiiberkiiller goriilmustiir.

Karacigerde hepatositlerde vakuoler dejenerasyon ile Kupffer hiicrelerinde
aktivasyon saptanmigtir. dissemine dagilim gosteren kazeifikasyon nekrozu
odaklarini, histiyositler, mononuklear hiicreler, Langhans tipi dev hiicreleri ile az
sayida nétrofil 16kositlerin ¢evreledigi gorillmiistiir.

Dalakta kirmizi pulpada yaygin nekroz alanlarini gevreleyen lenfositler, dev
hiicreleri ve epiteloid histiyositler goriilmiis, bazi nekrozlarin merkezlerindeki
kazeifikasyon dikkati gekmistir (Resim 3). Bébreklerin korteksinde fokal nekroz
alanlarinin lenfositler, epiteloid histiyositler ve bag doku ile sarili oldugu
gorillmiigtiir.

Sol gézde, koroid ve retina tabakasinda siddetli hemoraji ile lenfosit,
mononuklear hiicreler, epiteloid histiyosit (Resim 4), tek tiik dev hiicresi, nétrofil
ve plazma hiicreleri goriilmiig, vitreus’da siddetli kanama dikkati gekmistir. Sag
g6zde bir lezyona rastlanmamugtir.

Olgu 2

Makroskobik Bulgular: Yedi yasli, disi, eski diinya, maymununun dis bakisinda
kasektik oldugu ve sol kolunun ampute edildigi gériilmiistiir. Nekropside, gogiis
boslugunda pléyranin mat gériiniim aldig1 ve pléyra kostalis ile hafifadezyonlar
olustugu dikkati ¢cekmistir. Akcigerlerin, subpldyral ve kesit yiizlerinde 0.2
mm.’den, 1.5 cm.’e kadar degisen biiyiiklitkte boz-beyaz dissemine nodiillere
rastlanmig (Resim 5), biiyiimiis brongiyal lenf diigiimlerinde benzer lezyonlar
gorillmigtiir.

Karaciger soluk, alacali gériiniimde ve yumusak bulunmus, subkapsiiler ve
kesit yiizii ile organa ait lenf diigiimiinde lezyon goriilmemistir. Dalakta kapsula
altinda ve kesit yiiziinde, bobreklerde ise kortekste milier boz-beyaz odaklara
rastlanmigtir.

Mikroskobik Bulgular: Akcigerlerde ¢ok sayida konglomere tiiberkiiller
gorilmustiir. Genis kazeifikasyon nekrozu alanlarini ¢evreleyen epiteloid
histiyositler, lenfositler ve ¢ok miktarda Langhans tipi dev hiicreleri goriilmiis,
bazi nekrotik alanlarin bag doku ile siuirlandigi saptannustir. Brons ve bronsiyoller
cevresinde ve interalveoler makrofajlarda antrakozis dikkati gekmistir. Bronsiyal
lenf diigiimiinde de konglomere tiiberkiiller sapanmig, kireglenme gériilmemistir.

Karacigerde hepatositlerde siddetli vakuoler dejenerasyona rastlanmuistir.
- Dalakta kirmizi pulpanm bazi bolgelerde normal yapisinin tamamen gozden
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silindigi, genis kazeifikasyon alanlarinin Langhans tipi dev hiicreleri, epiteloid
histiyositler, lenfositler ve bag dokusuyla sarildig1 gozlenmistir. Bobrek
korteksindeki tiiberkiillerin gogunun epiteloid hiicre yigim seklinde olmasi, Lang-
hans tipi dev hiicrelerinin az sayida goriilmesi dikkati ¢ekmistir.

Her iki olguda da deri, kemik, beyin, barsak ve mezenteriyel lenf yumrularinda
makroskobik ve mikroskobik olarak tiiberkiiloza ait lezyon gériillememistir.

Ziehl-Neelsen ile yapilan boyamada her iki olguda da akcigerlerde (Resim
6) daha yogun olmak iizere, bobrek ve dalaktaki tiiberkiillerde gubuk seklinde,
asido-rezistan mikroorganizmalara rastlanmigtir.

Etlik Veteriner Kontrol ve Arastirma Enstitiisiinden gelen bakteriyolojik
muayene sonucunda, Olgu 1’e ait lezyonlu doku 6rneklerinde M. tuberculosis
tesbit edildigi bildirilmistir. Olgu 2’ye ait materyalin bakteriyolojik muayenesi
U.U Tip Fakiiltesi mikrobiyoloji Anabilim Dalinda yapilmis, etkenin Mycobac-
terium spp. oldugu bildirilmis ancak, identifikasyon gergeklestirilememistir.

TARTISMA

Tiberkiiloz, giiniimiize kadar koruma, sagaltim ve eradikasyon alanlarinda
biiyiik ilerlemeler olmasina karsin, beseri ve veteriner hekimlik alanlarinda halen
énemli bir saglik sorunu olmaya devam etmektedir.

Tiiberkiiloz degisik hayvan tiirlerinde goriiliir, ve insanlarla temasta olan
maymunlarda sik rastlanan bir zoonozdur (2, 7, 12, 13). Cesitli aragtirmalarda
(3, 5, 12, 19), Eski Diinya maymunlarinin enfeksiyona daha duyarli olduklar
bildirilmektedir. Bu galismada sunulan her iki maymun da Eski Diinya
maymunudur. Uretme merkezleri, laboratuvar ve hayvanat bahgelerinde bulunan
maymunlarin insanlar ile olan yakin temaslar1 ve kapali yerlerde tutulmalar
sonucunda enfeksiyonun solunum yoluyla hizla yayildigy bildirilmistir (2, 4, 7, 12,
13, 15). Hayvanat bahgelerindeki maymunlara, enfekte hayvan etlerinin
yedirilmesi ve pastorize olmayan siit tiriinlerinin verilmesine bagh olarak sindirim
yoluyla gelisen enfeksiyonlar da sekillenmektedir (4, 14). Generalize tiiberkiiloz
lezyonlari sekillendigi zaman, primer odagin belirlenmesinin giigliigii bilinmekle
beraber, genel olarak solunum yoluyla bulugsmada akciger ve bronsiyal, sindirim
yoluyla bulagmada ise barsak ve mezenteriyel lenf diigiimlerinin etkilendigi
bildirilmektedir (2). Sunulan her iki olguda da barsak ve mezenteriyel lenf
vumrularinda lezyon gériilmediginden, enfeksiyonun solunum yoluyla alinarak
gelistigi diigintilmiistir.

Maymunlarin en ¢ok hangi tipe duyarli olduklar konusunda gesitli goriisler
vardir. Bu tiirlerin insan ve sigir tiplerine daha duyarli olduklar bildirilmisse de
(2,4, 12, 13, 15), kanath ve atipik mikobakterilerin neden oldugu enfeksiyonlara
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son yillarda sik rastlandig1 rapor edilmistir (6, 8, 9). Bununla beraber, Eski Diinya
maymunlarinin ¢gogunlukla M. bovis ile enfekte olduklar1 da savunulmaktadir
(19). Sunulan olgulardan bir tanesinde M. tuberculosis izole edilmistir. Corcoran
ve Gerald (5), bir maymun kolonisinde M. Tuberculosis izolasyonunu takiben,
bakicilar arasinda aktif tiiberkiilozlu olanlarin bulunabilecegi diisiincesiyle
yaptiklari taramadan bir sonu¢ alamamuglardir. Bu ¢alsimada béyle bir taramaya
gidilememigtir.

Maymunlardaki tiiberkiiloz lezyonlarina en ¢ok akciger, karaciger, dalak ve
bobreklerde rastlandigi bilidirilmektedir (3, 6, 7, 12, 13). Sunusunu yaptigimz 1.
olguda akciger, karaciger, dalak ve bobreklerde, 2. olguda ise karaciger harig,
anilan organlarda tiiberkiiloz lezyonlar1 saptanmugtir. Barsak, mezenteriyel lenf
yumrulari, deri, beyin ve kemik lezyonlarina rastlanmamaigtir.

Generalize tuberkiiloz’un, gesitli hayvan tiirlerinde %1-2 oraninda, gézde
tipik tiiberkiil tarzinda lezyon olusturdugu bildirilmekle beraber, maymunlarda
tiiberkiiloz olaylarindaki g6z lezyonlarina ait yayina rastlanamamugtir (2, 11, 12,
18). Bu galsimada, 1. Olgunun sol goziinde koroid ve retina tabaklarinda gériilen
hiicre infiltrasyonlar tipik tiiberkiil yapisinda olmamalari, Ziehl-Neelsen teknigi
ile yapilan boyamada, asido-rezistan mikroorganizmalarin gériilmemelir nedeniyle
titberkiiloz lezyonu olarak degerlendirilmemistir.

Tuberkiilozun maymunlardaki makroskobik goriiniimii genellikle etkilenen
organin yiizeyinde ve kesit yiiziinde milier, boz-beyaz nodiiller seklindedir (3, 7,
8, 12, 16). Sunulan her iki olguda da benzer makroskobik yap1 gézlenmistir.
Kazeifikasyon nekrozu, lenfositler, epiteloid histiyositler, dev hiicreleri ve bag
dokudan olusan tipik tiiberkiiller (2, 3, 7, 12), her iki olguda da saptanmig,
akcigerlerde sik olarak goriildiigii bildirilen kavitisyonlara (7) ise, 1. Olguda
rastlanmugtir. Ikinci Olgunun akcigerlerinde goriilen antrakozis, hava kirliligine
baglanmustir. Eski Diinya maymunlarinda nadir goriildiigii bildirilen kazeifikasyona
(2), 1. Olguda dalakta rastlanmustir.

Enfekte maymunlarin, uzun siire belirti géstermeden hastaligin yayilmasinda
potansiyel bir tehlike olusturdugunun anlasilmasi iizerine bir ¢ok arastirma
yapilmigtir (3, 7, 9, 10, 13, 14, 16). Bu yiizden, gesitli tilkelerdeki hayvanat
bahgeleri, laboratuvar ve iiretim merkezlerindeki maymunlara tiiberkiilin testleri
uygulanarak reaktorlerin saptanmasi ve tedavi ¢aligmalariyla hastaligin
eradikasyonuna gidilmistir (3, 3, 6, 9, 14, 17, 19, 20). Ulkemizde de hayvanat
bahgelerinde bakilan maymunlarin, klinik olarak iyi gézlenmelerinin ve tiiberkiilin
testlerine ek olarak periyodik pnéymografilerinin yapilmasinin, erken tami
konularak, hastaligin yayilmasini 6nlemede yararli olacag diisiincesindeyiz.



Resim 1. Akcigerde lenfosit, az sayida plazma hiicresi, épiteloid histiyosit ve langhans tipi dev
hiicrelerinden olugan tiiberkiiller. H.E. x100. Figure 1. Tubercles composed of lymphocytes,
plasma cells, and Laghans type giant cells in the lungs. H.E. 100x.
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Resim 2. Akcigerde peribron;zal yetle;imdeki titberkiil ve Ilmene agilma, H.E. x40. igure 2
Peribronchial ulcerated tubercule in the lung. H.E. 40x.
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Resim 3. Dalakta kurnuzi pulpada kazeifiye tiiberkiil odag. H.E. x40.
Figure 3, Caseated tuberculotic focus in the red pulp of the spleen. H.E. 40x
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Resim 4. Gézde retina ve
koroid tabakasinda
nekroz, epiteloid histiyosit
ve az sayida dev hiicresi
infiltrasyonu. H.E. x100.
Figure 4. Necrosis,
epithelioid histiocyte, and
JSew giant cells in the
choroid and retina of the
eye. HE. 100x
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Resim 5. Akcigerlerde (fikse edilmis organ) subployral, dissemine tiiberkiiller (Olgu 2).
Figure 5. Subpleural, disseminated tubercles in the formaldehid fixed lungs (Case 2)

P Ty WY W o

L WA s B "%s . .
Resim 6. Akcigerlerde serbest ve makrofajlarin sitoplazmalar igerisinde asido-reziston
mikroorganizmalar: Ziehl-Neelsen. x1000.

Figure 6. Acido-resistant microorganisms as free and within the cytoplasma of the
macrophages in the lungs. Ziehl-Neelsen. 1000x.
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