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TAVUK TIMUSUNUN EMBRIYONAL GELISIMi VE KULUCKADAN CIKISTAN
SONRA VERILEN HIDROKORTIZON ASETATIN BU ORGAN UZERINE ETKISi*

Mustafa Sandikgi1@ ilhami Celik?2

Embryonic Development of Chicken Thymus and Effects of Hydrocortisone Acetate
on the Organ at Post Hatching Period

Summary: In this study, embryonic development of the chicken thymus were investigated light microscopically. Nor-
mal involutive changes occured at post hacthing period and effects of hydrocortisone acetate (HCA) treatment on this
lymphoid organ were also determined. As materials, 80 ferlilized eggs from Avian Bred and tissue samples taken
from 200 chickens from the same strain were used. On the 6th day of incubation, a number of large and dark ba-
sophilic cells were observed in the organ primordium, and on the 8th day these cells have formed acumulations. On
the 10th day, the thymic tissue has become lobulated. On the day 12, interlobular the connective tissue has thickened
and in the central region of lobuli the vaskularization has increased. On the day 13, a difference between cortical and
medullar regions was appearent. In this period, both large and small lymphocytes were observed in both cortical and
medullar region, and reticular cells have accumulated in the medullar region. There after 13th day of incubation, a
number of ANAE-positive lymphocytes were observed in the medullar region. On the day 15, medullary cysts located
intercellularly were observed in the reticular cell accumulations, and both their numbers and sizes increased gradually
at the following periods. During the posthatching period, on the 2nd day following HCA treatment, a relative dec-
rease in cortical thickness of thymus and a striking increase in the number of medullar cysts were observed. Four
days after HCA treatment, the cortical region has almost disappeared, and in some of the sections most of the cortical
lymphocytes had pyknotic nuclei. Interlobar and interlobular connective tissue septae have thickened, the cysts have
enlarged and their numbers were increased. Degenerated reticular cells and their groups have also formed large ac-
cumulations. Involutive changes continued gradually also in the following periods of the experiment.
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Ozet: Bu galigmada, tavuk timusunun embriyonal dénemdeki histogenezisi ile kulugkadan gikistan sonra verilen hid-
rokortizon asetatin (HCA) bu doku {izerine etkileri 1tk mikroskopik olarak incelendi. Materyal olarak, S.U. Veteriner
Fakltesi Zootekni ve Hayvan Besleme Bélimi'nden temin edilen Avian Irki'na ait 80 adet déllli yumurta ve ayni irka
ait 200 civcivden alinan doku &rmekleri kullanildi. Embriyonal geligimin incelendigi grupta, inkubasyonun 6. gininde
organ taslagini olugturan hicre toplulugu iginde gdzlenen, az sayida, iri ve koyu bazofilik hiicrelerin, 8, glinde yer yer
gruplagtiklan, 10. giinde de kiigik lopguklar olugturduklan gézlendi. Onikinci giinde interlobuler dokunun daralmig ve
lopguklarin sikica paketlenmis oldugu ve lopguklarin merkezi bdlimlerinde vaskilarizasyonun arttig: tespit edildi. Or-
ganin korteks-medulla ayinmi 13. ginde belirgindi. Bu dénemde korteks ve medullada kigik ve biyuk lenfositlierin
her ikisi de gozlenirken, medullada retikulum hiicrelerinin gruplar olugturdugu dikkati gekti. Oniiglincti glnden itibaren
timusun medullasinda az sayida ANAE-pozitif lenfosite rastlandi. Inkubasyonun 15. glininde medulladaki retikulum
hiicre gruplaninda klglik ve az sayida kistik yapilar gbzlendi. Kistik yapilarin blylklik ve sayilarinin sonraki do-
nemlerde gittikge artigi tespit edildi. HCA uygulanan grupta; uygulamanin 2. gininde timusun medullasindaki kist-
lerde kontrol grubuna gére belirgin bir artis ve korteksin kalinliginda bir azalma dikkati gekerken; uygulamanin 4, gi-
nunde, organin korteksinin hemen hemen ortadan kalkmis oldugu gdzlendi. Kortekste bulunan az sayidaki lenfositin
piknotik gekirdeklerinin oldugu, loplar ve lopguklar arasi bag dokusunun kalinlagtig: dikkati gekti. Medullada ise kist-
lerin hem sayi ve hem de buytkliklerinde artig, retikulum hiicre gruplarinda gogalma ile birlikte dejenarasyon be-
lirlendi. Bu bulgular ileriki dénemlerde de tespit edildi.

Anahtar kelimeler: Timus, Tavuk, Hidrokortizon asetat

Giris kéken alan timusun (Wenzke 1952, Hodges 1974,

PP o Glick 1985, Le Douarin 1986) organ taslaginin (pri-
Hanathierie: Upined: yuiak Kevist:endodenndl mordium'u), inkubasyonun 6. glnlnde tamamen

epitel hicreleri ve intra embriyonik mezodermden epitel kokenli htcrelerden olustugu bildirilmigtir
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(Owen ve Ritter 1969). Bu taslak, bolge mezensimi
tarafindan tamamen gevrelenir (Wenzke 1952).
Organ taslagina, kulugkanin ileriki ddnemlerinde int-
raembriyonik mezengimal bdlgelerden kan yoluyla
gelen iri bazofilik kdken hicreler (protimositler), ti-
musun fonksiyonel hicreleri olan lenfositleri olus-
tururlar (Wenzke 1952, Moore ve Owen 1967,
Owen ve Ritter 1969, Le Douarin 1986). Civciv
embriyolarinda timus taslagina bazofilik hicre go-
¢undn, kulugkanin 6,5-8. glnleri arasinda ger-
ceklestigi bildirilmigtir(Glick 1985). Ote yandan Le
Douarin (1986), civciv embriyosunda timusa, in-
kubasyonun 6,5-8. gunleri arasinda |. hicre gé¢i
dalgasinin, 12-14. glnleri arasinda ise Il. hicre
gogu dalgasinin ulastigini belirtmigtir.

Kulugkadan g¢ikistan 'sonra, organin her lobu,
bag dokusundan olugsan ince bir kapsille c¢ev-
relenmis durumdadir. Kapsulden aynlarak loplarin
icine giren ince bad doku bdlmeleri, loplan lop-
guklara ayirmaktadir. Korteks ve medullanin stro-
masi retikulum hicrelerinin olusturdugu gdzenekli
bir yapi halindedir. Bu gbzenekleri lopguklarin kor-
teks béliminde gogunlukla kiglk tip lenfosit yi-
ginlan doldurur ve bu nedenle organin korteks bo-
Ima histolojik preparatlarda koyu bazofilik ézellik
gosterir (Hodges 1974). Loplarnin medullalan kor-
tekslerinden daha az lenfosit igerirler ve bunun so-
nucu olarak da soluk boyanirlar.

Farelerde (Cowan ve Sorenson 1964, Cohen
1972, Weissman 1973, Eckert ve Kaden 1976) ve
ratlarda (Lee ve Domm 1967) gesitli dozlarda hid-
rokortizon uygulamasindan sonra vyapilan in-
celemelerde, perifer kanda klglk lenfositlerin sa-
yisinin belirgin bir gekilde azaldii, timus korteksinin
atrofiye oldugu ve bu boélgedeki makrofajlarin si-
toplazmalarinda siklikla fagosite edilmis lenfosit ge-
kirdeklerinin goéraldag belirtilmigtir.

Bu galismada, tavuk timusunun embriyonal dé-
nemdeki histogenezisi ile kulugkadan ¢ikigin 7. gi-
niinde verilen HCA'nin bu organ Gzerine etkilerinin
1s1k mikroskopik olarak belirlenmesi amaglanmistir.

Materyal ve Metot

Yapilan aragtirmada, S.U. Veteriner Fakiiltesi
Zootekni ve Hayvan Besleme Bolomi'nden temin
edilen 80 adet dolli yumurta ve 200 adet Avian Irki
civeiv materyal olarak kullanildi. Bu civcivierin yarisi
kontrol grubu olarak kullanilirken; diger yansi da
hormonal timektominin gerceklestirildigi uygulama
grubunu olusturdu.

Timusun embriyonal . dénemdeki gelisimini in-
celemek amaciyla kulugkanin 6-18. glnleri arasinda
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hergin 5'er yumurta agilarak doku érnekleri alindi.

Uygulama grubundaki (HCA-grubu) hayvanlara
kulugkadan gikigin 7. glininde, subkutan yolla 5 mg
hidrokortizon asetat (5 mg hidrokortizon asetat / 0.2
ml serum fizyolojik) verildi (Chan 1987). Kontrol gru-
bundaki hayvanlara ise subkutan yolla 0.2 ml serum

“fizyolojik enjekte edildi. Enjeksiyondan 2, 4 ve 6

gun sonra ve hayvanlar 4, 6, 8, 10, 12, 14, 16, 18,
20, 22, 24 ve 26 haftalik iken kontrol ve deney gru-
bundan 5'er hayvanin timuslarindan doku ornekleri
alindi. Alinan doku 6rnekleri tamponlu formol-sikroz
tespit solisyonunda +4°C' de 24 saat tespit edildi.
Tespit edilen doku 6rneklerinin yansi, alfa-naftil ase-
tat esteraz (ANAE) enziminin demonstrasyonu (Mu-
eller ve ark 1975) yoluyla timustaki T-lenfositlerinin
lokalize olduklari bdlgeleri belirlemek igin Holt so-
lisyonunda 24 saat tutuldu. Bu iglemden sonra
doku 6émeklerinden Kkriyostatla (Slee-London) 12um
kalinhginda kesitler alindi. ANAE enziminin de-
monstrasyonundan sonra Giemsa boyasl ile ge-
kirdekler boyandi. Doku Orneklerinin diger yansi ise
yikama, dehidrasyon ve seffaflandirma islemlerini
takiben parafinde bloklandi. Bloklardan alinan 6 um
kalinhgindaki kesitler Hematoksilen-eozin (Culling

" ve ark 1985), Crosman'in Ugl boyamast (Culling ve

ark 1985), PAS (Cook 1990) ve Pappenheim'in pa-
noptik boyamasi (Konuk 1981) yoéntemleri ile bo-
yandi.

Hazirlanan preparatlar Leitz Laborlux-12 model
laboratuvar mikroskobunda incelendi ve Leitz Ort-
holux, model-Il arastirma mikroskobuyla gerekli go-
rulen bélgelerin fotograflan gekildi.

Bulgular

Inkubasyonun 6 glininde organ taslagini (pri-
mordium) olusturan hicre toplulugu iginde az sa-
yida, iri ve koyu bazofilik sitoplazmali hiicrelere rast-
landi. Sekizinci ginde bu hicrelerin yer yer
gruplastiklan dikkati gekti (Sekil 1a). Lenfosit mor-
folojisine sahip hiicrelere en erken 10. glinde lop-
¢uklar iginde rastlandi ($ekil 1b), Onikinci ginde, in-
terlobuler mezenkimal ba§ dokusu bdélmelerinin

“daralmig ve lopguklarin sikica paketlenmis oldugu

goralda. Onuginct giunde organda korteks-medulla
ayinmi belirgindi. Buylk, o6kromatik ¢ekirdeklere
sahip olan retikulum hcrelerinin medullada grupiar
olusturduklar dikkati ¢ekti. Yine bu doénemden iti-
baren timusun medullasinda az sayida ANAE-pozitif
lenfositler gbzlenmeye baslandi. Ondérdinci
glnde, korteks ve medullada ¢ok sayida makrofaj
dikkati gekti (Sekil 2a). Inkubasyonun 15. giniinde
organin yapisinda ortaya g¢ikan en énemli farklilik,
medullar bdlgedeki retikulum hicre gruplarinda
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PAS-pozitif reaksiyon gosteren az sayida kistik ya-
pilarin bulunmasiydi (Sekil 2b). Inkubasyonun 16,
17 ve 18. gunlerinde sbézkonusu yapilarn art-
masiyla birlikte organin da irilestigi dikkati gekti.

Kulugkadan g¢ikisin 9. glintinde, kontrol grubu
hayvanlann timuslannin medullalarinda retikulum
hucrelerinin olugturdugu gruplar ile limenleri, yassi
ve eozinofilik sitoplazmali retikulum hicreleriyle si-
nirlandinimig  olan kistik yapilar goziendi. B(-
yUkllkleri oldukga farkli olan bu kistik yapilann ba-
zilannin lamenlerinin, dejenere olmus hicreler ile bu
hicrelerin kalintilanini igeren sekilsiz bir madde ile
dolu oldugu dikkati gekti. ANAE-pozitif lenfositler go-
guniukla medullada, o&zellikle korteks-medulla si-
ninnda gbzlendi. HCA uygulanan grupta ise, me-
dulladaki kistik yapilarda belirgin bir artis ile korteks
bolgesinde belirgin bir incelme oldugu dikkati gekti.
Dejenere olan ve PAS pozitivitesi gdsteren re-
tikulum hucreleri ile bu hicrelerin olusturdugu grup-
larin sayilarinin artmig oldugu da gézlendi.

Kulugkadan ¢ikisin 11 ve 13. ginlerinde kont-
rol grubunda, organin medulla bélgesinde dejenere
haldeki  retikulum hicresi gruplannin  yo-
gunluklarinda 6nceki doneme gére artig gézlendi.
HCA uygulanan grupta ise, hormonun etkisinin be-
lirgin bigimde ortaya ¢ikmig oldugu ve ¢ogu or-
nekte organin korteks boliuminin hemen hemen
ortadan kalkmig oldugu dikkati gekti (Sekil 3a).
Loplar ve lopguklar ¢evresindeki bag dokunun ka-
linlagmas: ($ekil 3b) yaninda medulladaki kistik ya-
pilarin hem sayilan ve hemde buy(kllklerinde be-
lirgin artiglar tespit edildi (Sekil 3a).

Kulugkadan ¢ikisin 4. ve 6. haftalannda; kont-
rol grubunda, korteks ve medulla bolgeleri ileri de-
recede vaskilarize durumdaydi. Bu dénemde,
ANAE-pozitif hiicrelere g¢ogunlukla organin me-
dullasinda rastlandi (Sekil 4a). HCA uygulanan
grupta ise, organ korteksinin hemen hemen ta-
mamen yikimlandigl gérildd. Medullada ise de-
jenere durumdaki retikulum hiicrelerinin sayilarinin
artigi  gozlendi. ANAE-pozitif lenfosit  yo-
gunlugunda kontrol grubuna gére belirgin bir azal-
manin olugtugu dikkati ¢ekti (Sekil 4b).

Timusun histolojik yapisinda 8-16, haftalar
arasinda Onceki dbénemlerden farkli olarak, in-
terlobuler bag dokusu bélmelerinde, gittikge ge-
nisleyen yag dokusu adaciklar gorilda (Sekil 5a).
Ayrica medullada ve lopcuklar arasinda da-
marlagmanin arttiyi da dikkati cekti. Bu dé-
nemlerde medulladaki kistik yapilarin daha da iri-
legtikleri goérildi. HCA grubunda ise, timustaki
involusyonla ilgili degisiklikler daha da ileri aga-
madaydi. Onikinci haftadan itibaren, deney gru-

. bunun organlarinin medulla bélgelerinde de yer yer

yag hucresi topluluklan goériimeye baslandi (Sekil
5b). Bazi orneklerde loplarin yerini yag dokusu
almig durumdaydi. Medulladaki ANAE-pozitif hiic-
relerin dGnemli kisminin makrofajlardan olustugu dik-
kati ¢ekti. Yine HCA grubunda 14. haftadan iti-
baren, incelenen kesitlerin hi¢ birinde organin
korteksine rastlanmadi ve medulladaki timositlerin
c¢oguniugu da piknotik ¢ekirdege sahip hlcrelerdi.
Ayrica dejenere durumdaki retikulum hicrelerine ek
olarak sitoplazmalarinda biriken mukoid maddeden
dolay! gekirdekleri segilemeyen retikulum hdcreleri
de gorlldi (Sekil 6a).

Onsekiz - 26. haftalar arasinda, kontrol gru-
bunda, medulladaki dejenere retikulum hicrelerinin
dnceki donemlere gore 6nemli oranda arttigi ve kis-
tik yapilarin 6zellikle 26. haftada oldukga irilestikleri
gorlldi (Sekil 6b). Medullada 20. haftadan itibaren

_¢ok yogun damarlagma dikkati gekti. HCA grubunda

ise, bu doénemlerde medullada ¢ok sayida ve li-
menleri dejenere olan lenfositlerle dolu, oldukga iri
kistlerin bulundugu tespit edildi. Medullanin perifer
bélgelerinde daha yodun olmak Gzere, si-
toplazmalan Gg¢li boyamada soluk boyanan, ancak
PAS boyamada glgli pozitif reaksiyon veren mu-
kusla dolu olan ve dejenere durumdaki retikulum
hlcrelerine siklikla rastlandi. ANAE-pozitif lenfosit
sayisinin oldukga az oldugu gézlendi.

Tartisma ve Sonug

Bu galigmada, tavuk timusunun embriyonal ge-
ligimi incelenmig ve kulugkadan ¢ikisin 7. gininde
verilen HCA'nin bu doku Gzerine etkileri 1tk mik-
roskopik olarak incelenmistir.

Civeiv embriyosunun boyun boélgesi kesitleri
Uzerinde yapilan incelemelerde, inkubasyonun 6.
guninde Gg¢Uncl yutak kavisi endoderminden

- kOken alan hiicre topluluklarindan olusan timus tas-

laginda az sayida, iri ve koyu bazofilik sitoplazmali
koken hucrelere rastianmistir. Inkubasyonun 8. gii-
ninde bu hicreler yer yer gruplar olus-
turmaktadirlar. Owen ve Ritter (1969) ise tavuklarda
bazofilik koken hicrelere en erken 7. glinde rast-
ladiklarini bildirmislerdir.

Bu galismada, lenfosit morfolojisine sahip olan
hiicrelere en erken inkubasyonun 10. gliniinde, lop-
¢uklar iginde, merkezi bdlgelerde rastlandi. Wenzke
(1952) de timusta tipik lenfosit morfolojisine sahip
hlcrelere ayni dénemde rastladigini bildirmektedir.
Arastirict (Wenzke 1952) organda, embriyonal dé-
nemin 17. giiniinde eozinofilik sitoplazmali hiicreleri
gézledigini de bildirmektedir. Bu aragtirmada s6z
konusu hiicrelere, medullada inkubasyonun 9. gii-
nunden itibaren rastlanmustir.
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Timusun koyu boyanan korteks ile agik bo-
yanan medulla bolamlerinin ayinmi, inkubasyonun
13. gunlinde yapilabilmektedir. Bu ayirnm ya-
pabilmekle birlikte,her iki bdlge arasinda, bursa
Fabricii'deki gibi belirgin bir kortiko-medullar sinir
hiicreleri katmani yada lenf yumrulannda bulunan
ve GC'yi gevreleyen bag doku ipliklerinden olusan
aga rastlanmadi. Elde edilen bulgular Wenzke'nin
(1952) bulgularini destekler niteliktedir.

Bu g¢aligmada, timusun involisyonuna kadar,
loplarda bUyUmenin devam ettigi, medulladaki kis-
tik yapilann sayilannin arttigi ve bu kistik yapilarin
liumenlerinin dejenere hicreler tarafindan dol-
duruldugu gérildd. Hashimoto ve Sugimura (1976)
da kistik yapilarnin sayilarinin yasla birlikte arttigini
bildirmigler ve kistlerin, igerdikleri hicre yikintilan
ve artik materyalleri yok etmede rol oynadiklarini
ileri sirmuslerdir.

Bu galismada, civeiv timusunda tipik Hassal
cisimciklerine rastlanmadi. Ancak timusun me-
dullasindaki bazi retikulum hcrelerinin gruplar
olusturduklan; daha sonra da bu retikulum hiic-
relerinin sitoplazmalarinda gsekillenen kistik olu-
sumlanin  birkaginin  birlegerek iri  kistleri ge-
killendirdikleri tespit edildi. Kistlerin duvan,
degisiklige ugramis ve epitelyal karekter kazanan
retikulum hucreleri tarafindan olusturulmaktaydi.
Hodges (1974), kanath timusunun medullasinda
tipik Hassal cisimciklerine oldukga az sayida rast-
landigini bildirmekte ve retikulum hicrelerinin de-
jenerasyonu sonucu gekillenen kistik yapilan ise
Hassal cisimciklerinin diffiz tipleri olarak ni-
telemektedir. Chan (1987) ise, kanath timusunda
Hassal cisimciklerinin ¢ok az sayida oldugunu ve
intraselller kistler ile Hassal cisimcikleri arasinda
bir ge¢is formunun bulunmadigint bildirmektedir.
Ayni arastirici (Chan 1987), klgUk interselliler kist-
lerin veya vakuollerin birleserek kistik yapilan olus-
turduklarina dikkati gekmektedir.

Kanatlilarda timusun medullasinda gbzlenen
kistik  yapilann  fonksiyonel Onemleri  bi-
linmemektedir. Kist limeni, PAS-pozitif bir madde
yaninda, programli hicre 6limiyle dejenere olan
lenfositlerin bazofilik gekirdeklerinin olugturdugu
koyu bazofilik grandl topluluklari, batanlikleri bo-
zulmamig lenfositler, eozinofiller, makrofajlar ve
dejenere olmus hicresel yapilar ile doldurulmus
durumdadir. Chan (1987), kistik yapilarin, dejenere
olan retikulum hicrelerinden ¢ok, lenfositlerin yi-
kKimlanmalan esnasinda sekillenen yapilar ola-
bilecegini ve kistik hicrelerin, lenfopoietik faktér ve
faktor-timik-serik'in kaynag olabilecegini ileri sir-
mektedir. Glikozaminoglikan tabiatindaki lokal hor-

mon Ozelligi de tagiyan bu maddelerin, lenfositlerin
T-lenfosit ylzey antijenlerini kazanmalarinda etkili
olduklar bildirilmigtir (Khosla 1985, Chan 1987).

Hashimoto ve Sugimura (1976), OGrdeklerde
timik involisyonunun ilk histolojik belirtisinin, ku-
lugkadan cikisi takibeden 13. haftada timus kor-
teksindeki lenfositlerin sayilarinda ontaya g¢ikan be-
lirgin azalma oldugunu, bu azalmayi takiben
medullada da lenfositlerin azaldigini ve epitelyal re-
tikulum hicrelerinin olusturdugu medullar kistlerin
sayllaninin ve baydklGklerinin arttigini bildirmiglerdir.
Arastinicilar (Hashimoto ve Sugimura 1976) 22 hat-
talik 6rdeklerde ise oldukga kiglimis haldeki timus
loplarinin yag dokusuna gémiimis oldugunu ve bu
yapilarin histolojik kesitlerinin hi¢ birinde kortikal
bolgenin bulunmadigini belitmiglerdir. Arastiricilarn
(Hashimoto ve Sugimura 1976), organin in-
volusyonu tzerinde elde ettikleri bulgular, bu ¢a-
lismada elde edilen bulgular ile uyumlu olmakla bir-
likte, bu arastirmada, involltif degisikliklerin 8.
haftada basladigi belirlenmistir. Bu farkin incelenen
hayvan tdrlerinin  farklh  olmasindan  kay-
naklanabilecegi sonucuna varilmigtir.

Chan (1987), 10 gunlik civciviere HCA'nin ve-
rimesinden 4 gun sonra hem korteks hem de me-
dullada lenfoid hticrelerin sayilannin oldukg¢a azal-
digini, medulla bdlgesindeki interselller ve
intraselUler kistlerin blyUklik ve sayilannin arttigini
tespit etmistir. Ayni aragtirici bagka bir ¢calismasinda
(Chan 1991) ise inkibasyonun 15. glniinde civciv
embriyolarina HCA uygulanmasindan 4 gln sonra
timusta benzer involltif degisiklikleri tespit ettigini
bildirmektedir. Bu galigmada da, hormonun timus
Gzerine etkisinin uygulamanin 4. ginunde, Chan'in
(1987, 1991) bulgularina benzer bigimde ortaya ¢ik-
tig1 géraldo.

Hormon verilen hayvanlann timuslannin me-
dullasindaki kistik yapilarin duvarlarini yassilimis epi-
teloid retikulum hicrelerinin olusturduklan goralda.
Bu bulgu aragtiricilarin (Eckent ve Kaden 1976,
Chan 1987, Chan 1991) bulgulariyla uyumludur.

Sonug olarak, timusun embriyonal gelisimi es-
nasinda, organ taslagini olusturan endodermal epi-
tel hcresi gruplan arasinda kulugkanin 6. gininde
gbzlenen bazofilik hticrelerin 8. glinde gruplastiklari,
13. ginde organin korteks-medulla bolimanin be-
lirgin hale geldigi, 15. glnde ise kistlerin se-
kilenmeye bagladiklari ve 16. gline kadar organin
histolojik geligiminin tamamlandi§i tespit edilmigtir.
Kulugkadan ¢ikisin 8. haftasinda ilk invol(tif de-
gisiklikler baglamakta, yasin ilerlemesi ile birlikte,
organin korteksi dejenere olarak ortadan kalkmakta,
yerini tamamen yad dokusu almaktadir. Organin
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medullasinda ise limenleri dejenere I6kositleri ve sonraki 4. giinden itibaren organ korteksinin hemen
diger htcre artiklarini iceren, PAS-pozitif amorf bir hemen ortadan kalktigi, medullada ise kistlerin hem
madde ile dolu genis kistler gézlenmektedir. HCA say! ve hemde blytikliklerinin belirgin olarak arttigi
uygulanan hayvanlarda ise hormonun veriliginden belirlenmigtir. Bulgulara dayanilarak, HCA'nin ti-

$el§i| 1. a) Inkiibasyonun 8. giinlinde timik primordium kesiti. Bazofilik sitoplazmali hiicrelerin gruplar olusturdukian dik-

kati cekmekte. b) Inkiibasyonun 10. giiniinde timus kesiti. Sekillenen lopguklar iginde lenfosit morfolojisine sahip olan

hicreler goriilmekte. Pappenheim'in panoptik boyamasi, X 260.
r — z - -

Sekil 2. a) "inkﬁbasyonun 14. glninde timus kesiti. Korteks ve medullada apoptotik hiicreleri fagosite etmis makrofajlar
(oklar) gorllmekte. HxE, X 1600. b) Inkilbasyonun 15. giniinde timus kesiti. Korteks (K) ile medulla (M) kesin sinirlarla
ayirt edilebilmekte ve medullada kiigik bir kistik yapi gériilmekte (ok). HXE, X 410.
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Sekil 3. a) HCA uygulamasindan 4 giin sonraki timus kesiti, Korteksin hemen hemen ortadan kalktid, kistik yapilann (k)
sayi ve blyukliklerinin antigi géraimekte. HxE, X 260. b) HCA uygulamasindan 4 giin sonraki timus kesiti. Loplar ve lop-
guklar arasindaki bag dokusunun (b) kalinlagtig: gérilmekte. Ugl( boyama, X 256.

$ekil 4. a) Kuluckadan ¢ikigi takibeden 4. haftada timus kesiti. ANAE-pozitif lenfositler (oklar) medullada (M) yo-
gunlagmakta. K: korteks b) HCA uygulamasindan 3 hafta sonraki timus kesiti. Medullada (M) ANAE-pozitif lenfosit yo-
gunlugunun azalmig oldugu gérilmekte. ANAE enzimi demonstrasyonu, X 260.
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Sekil 5. a) Kulugkadan gikigi takibeden 8. haftada timus kesiti. Lopguklar arasi bag dokusundaki yag dokusu artisi dikkati

gekmekte. b) HCA uygulamasindan 11 hafta sonraki timus kesiti. Loplan saran bag dokusunda kalinlagma, medullada
bag dokusu artigi (ok), medullada yag hiicresi topluluklar (Y) gérilmekte. Ugli boyama, X 130.

£

$ekil 6. a) HCA uygulamasindan 13 hafta sonraki timus kesiti. Dejenere retikulum hiicrelerine (gift ok) ek olarak si-
toplazmasi boya almayan mukusla dolu retikulum hiicreleri (oklar) gdrilmekte. HxE, X 330. b) Kulugkadan ¢ikisi ta-
kibeden 26. haftada timus medullasi kesiti. Bélgede ok iri kistik yapilar (k) gérilmekte. HxE, X 130.
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musun involisyonunu hizlandirdidi ve bir stres hor-
monu olan hidrokortizonun, immun sistem Gze-
rindeki depresif etkisinin agiklanmasinda bu bul-
gulardan yararlanilabilecedi sonucuna varimistir,
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