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Ozet: Antijenler viicuda mukozal alanlardan girer. Enfeksiyonlar mukozalarda olusur ve yayilir. Mukozal lenfoid do-
kular (MALT), spesifik ve nonspesifik bagisikligi birlikte uyararak antijenleri giris yerinde yok ederler ve antijenin ya-
yilmasini engeller. Kanatli hayvanlar sindirim (GALT), solunum (Harderian bez, CALT, NALT, BALT) ve genital sistemde
bulunan mukozal lenfoid dokulari ile gelismis bir mukozal bagisiklik sistemine sahiptir. Ancak kanatl hayvanlarin
mukozal lenfoid dokularinin 6zellikleri ve savunma mekanizmalarina dair sinirli bilgi vardir. Bu derleme kanath hay-
vanlarda bulunan mukozal lenfoid dokulari birlikte sunarak enfeksiyonlarin 6nlenmesindeki roltine ve yeni mukozal
asi stratejileri gelistirilmesine katkida bulunacaktir.

Anahtar kelimeler: BALT, CALT, GALT, Kanatl, NALT

Mucosal immunity in poultry

Abstract: Antigens enter the body throught the mucosal surfaces. Infections occur and spread in mucosal surfaces.
Mucosal lymphoid tissues (MALT), prevent specific and nonspecific immunity from spreading the antigens at the site
of introduction by stimulating together. Poultry animals have a mucosal immune system developed with digestion
(GALT), respiratory (Harderian gland, CALT, NALT, BALT) and mucosal lymphoid tissues found in the genital system.
However, there are limited information about the properties and defense mechanisms of mucosal lymphoid tissues
of poultry. This review will contribute to the role of prevention of infections and the development of novel mucosal

vaccine strategies by presenting mucosal lymphoid tissues in poultry.
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Giris

Kanatli hayvanlarda bagisiklik sisteminin gelisimi,
performans ve hayvanlarin yasama guici ile direkt
iliskilidir. Kanath hayvanlarda bagisiklik sistemi hizli
gelisir. Ozellikle eti icin yetistirilen tavuklarin yasama
stresinin kisa olmasi, bagisiklik sisteminin gelisimi-
nin izlenmesini zorunlu kilar. immun sistem zerine
olumsuz etki yapan faktorler nedeniyle olusan im-
munsupresyon, hastaliklara karsi kanatlilarin duyar-
hhgini artirir. Bu durum kanatl hayvanlarin yasama
gliclinu ve performans hedeflerini olumsuz etkile-
mektedir. Dlinyada kanatli eti Gretiminin, tim etler
icinde en ylksek duzeyde olmasi nedeniyle kanatli
hayvanlarin bagisiklik sisteminin yapisi ve gelisimi iyi
degerlendirilmelidir (Kaiser 2010, 2012). Kanatli hay-
van urlnlerinin tiketilmesiyle insanlara bulasan Avi-
an Influenza (Kus gribi), Salmonella spp., ve Campy-
lobacter enfeksiyonlari biiylk bir halk saghgi sorunu
olusturur. Ayrica hastaliklarin tedavisinde kullanilan
antibiyotikler yumurta ve ette kalinti birakir ve bu
drlnlerin de tuketilmesi insan sagligini tehdit eder.
Ayni zamanda antibiyotiklerin kullanimi ile gida
kaynakli patojenlere karsi direncin ortaya ¢ikmasi
ve yayllmasi ile ilgili endiselerin artmasi sonucunda

antibiyotik kullaniminda sinirlamalara yol agmistir.
Mevcut kontrol dnlemlerindeki sinirlamalar nede-
niyle arastirmacilari yeni asi stratejileri ve alternatif
kontrol onlemleri gelistirmeye yoneltmistir (Jawale
ve Lee 2014; Kang ve ark. 2014; Gayet ve ark. 2017;
Kumar ve ark. 2018).

Kanatli hayvan Uretiminde en 6nemli sorunla-
rindan biri; hizli bulasan hastaliklardir. Kanatli hay-
vanlarda bu hastaliklarin neden oldugu kayiplar esas
olarak asilamalar ile azaltilabilmektedir. Asilamalar
ile uzun sdreli bagisiklik ve koruma saglanabilir.
Ozellikle kiimes hayvanlari retiminde énemli eko-
nomik kayiplara yol agan infeksiyoz bronsit (IB) vi-
risi gibi viral enfeksiyonlar mukozal yoldan yapilan
asilamalar ile kontrol edilebilir (Kang ve ark. 2014;
De Geus ve ark. 2015). Mukozal asilarin gelistiriime
calismalarinda mukozal yizeylerin hedeflenmesinin
nedeni, mukozal alanlar patojenlerin giris yerleri ol-
masidir. Enfeksiyonlar mukozalarda olusur ve yayilir
(Yilmaz ve ark. 1995). Mukozal lenfoid dokularin en
onemli gorevi patojenleri giris yerinde yok etmek
ve enfeksiyonlarin yayilmasini énlemektir (Lillehoj
ve Lillehoj 2000). Mukozal lenfoid dokularin dnemli
ozelliklerinden biri de; spesifik ve nonspesifik bagi-
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sikhgr birlikte uyarabilmesidir. Spesifik bagisikligin
uyarilmasi uzun siire immunolojik bellegin olugsmasi
demektir. Bu 6zelligin kazanimlarindan biri de her-
hangi bir mukozal ylizeyden asi uygulamasi yapildi-
g1 zaman bu bdlgeye en uzak mukozal dokuyu bile
uyarabilmesidir (Saatgi ve Bozkir 2003).

Mukozal alanlarda gelisen konakg¢i bagisikhk
yanitlarinin enfeksiyonlarin kontrolinde énemli rol
oynadigindan dolayir bu bdlgedeki immunolojik
olaylari anlamak zorunludur (Amarasinghea ve ark.
2018). Kanatli hayvanlarda mukozal lenfoid dokular
arasinda en ¢ok solunum sisteminde bulunan len-
foid dokular calisiimistir. Solunum sistemi lenfoid
dokulari arasinda da en ¢ok Harderian bez ve nazal
iliskili lenfoid doku calisiimistir. Nazal iliskili lenfoid
doku hem dogal enfeksiyonlarda hem de asilama-
larda immun yanitlar icin temel indUktif alan olarak
kabul edilir. Clinkl asi uygulamalarinda burun bos-
lugu kolayca erisilebilir, oral uygulamalar ile karsi-
lastinldiginda dislk seviyede proteolitik enzimlere
sahip olmasi ve ylksek derecede vaskilarize epitel
tabakasi ve bol lenfosit iceren genis ylzey alani ile
asl uygulamalari icin en cazip yer olusturmaktadir
(Kang ve ark. 2013,2014; De Geus ve ark. 2015).
Ozellikle kanatli hayvanlarda sindirim sisteminde
bulunan bagirsak iliskili lenfoid doku boélimlerinin
histolojik yapisi hakkinda bircok literatlr bulunur
iken immunolojik savunma mekanizmasi ve 6zellik-
lerine dair az sayida literatlr vardir. Bagirsak iliskili
lenfoid doku daha ¢ok insanlarda kapsamli olarak
arastinimistir.

Kanath Hayvanlarda Mukozal Bagisiklik (MALT)

Mukozal yiizeyler patojenlerin giris yolu oldugu igin
strekli patojenlerle karsilasirlar ve bu yiizden muko-
zal bagisiklik, ilk savunmada 6nemlidir (Lamichhane
ve ark. 2014). Yogun musin tabakasi, antimikrobial
peptitler, siki baglantili (tight junction) proteinle-
ri Ureterek epitel hicreleri mukozal alanlari korur
(Kunisawa ve ark. 2012).

Lenfositler bagisiklik sisteminin dnemli bilesen-
leridir ve tim mukozal dokularin ylizeyleri boyunca
yer alan mukozal lenfoid doku yaklasik %50 oranin-
da lenfosit bulunur. MALTta bulunan immun sistem
hiicreleri; dendritik hicreler (DC), makrofajlar, T ve
B lenfositleridir (Zhao ve ark. 2016). Mukozal len-
foid dokularin Gzerini 6rten 6zellesmis M hiicreleri
(Mebrandz epitel hicresi) lumenden antijenleri alip
tasimasiyla ya da antijen sunan dendritik hiicre-
ler (APC) tarafindan naif T ve B lenfositlerini uyarir
(Pavot ve ark. 2012). Uyarilan T hicre alt siniflari;
sitotoksik CD8* T hiicreleri hasara ugramis konakgl
hiicrelerini yok eder ve CD4* T hicreleri ise; istilaci

patojenleri yok ederek hiicresel bagisikhgi uyarir (De
Geus 2012). Antijene 6zgl etkilesimlerin bir sonu-
cu olarak T hiicreleri ve IgA ile iliskili sitokin ailesi (
TGF-B, IL-2, IL-4, IL-5, IL-6, IL-10), germinal merkez-
de ve B hicrelerinde IgA sinif degisimini destekler
(Lamichhane ve ark. 2014). B hticrelerinde Uretilen
tek J zincirli dimerik IgA, mukozal epitel hiicreleri-
nin bazolateral ylizeyinde bulunan polimerik im-
munglobulin reseptoriine (plgR) baglanir ve sonra
transsitoz ile mukozaya salinir. Transsitoz esnasin-
da plgR’nin bir kismi ayrilirken bir kismi da dimerik
IgAnin Fc bolimine bagl kalir ve salgi bilesenini
(slgA) olusturur. Sistemik dolasimda IgA (monome-
rik ya da polimerik) yapisinda bulunmaz (Shakya ve
ark. 2016). IgA*, yliksek sentez hizi ve mukozal epi-
telyum boyunca tasinabilme yetenegiyle (Withanage
ve ark. 1997) sindirim ve solunum sistemi mukozasi
sekresyonunda temel izotiptir. IgG* (IgY*), kanda ve
hicre disi sivilarin temel izotipidir. IgG*, fagositozun
ve komplement sistemin uyariimasiyla patojenleri
opsonize eder ve yutar. IgA*, fagositlerin olmadigi
bdlgelerde calisarak hem nétralizasyonu saglar hem
de adezyonu engeller (Pavot ve ark. 2012).

Sindirim Sisteminde Mukozal bagisiklik (GALT)

Sindirim yolu mukozasi fiziksel ve biyolojik bariyer-
lere sahip olmasina ragmen bircok patojen mikro-
organizmalar icin giris kapisidir (Kunisawa ve ark.
2012). Bagirsak epitel hiicreleri; bakteri ve viral an-
tijenleri patojen iliskili molekiler modeller (PAMP)
tarafindan taninarak tehlike sinyalleri nikleotit bag-
layici oligomerizasyon ailesi, Toll benzeri reseptorler
(TLR) gibi patojen tanima reseptorleri (PRR) araci-
hgiyla (Davison ve ark. 2008; Pavot ve ark. 2012),
nikleer faktor kB (NF-kB) aktive edilen intraseliler
yollar ile sitokinler, interferon gama (IFN-y) ve ti-
mor nekrozis alfa (TNF-a) salinmasini saglar (Gayet
ve ark. 2017; Kumar ve ark. 2018). Shira ve Friedman
(2018); civciv bagirsak epitel hiicrelerinin bakteriyal
antijenlerin (LPS ve LTA) TLR'leri uyarmadan proenf-
lamatuvar sitokinler IL-6 ve IL-18 salgiladigini bil-
dirmistir. Mukozal bariyerler epitel tabakasini korur
ancak patojen mikroorganizmalar; bazolateral yu-
zeylerde 6zel bir epitelyum icinde yer alan M hic-
relerinin adezyon ve invazyona ugramasiyla aktin
polimerazasyon olusumunun sonucunda yutulur.
Sinirsiz patojen invazyonuna ugrayan epitel doku
bozulur ve acilir. Epitel dokusunun bozulmasiyla pa-
tojenler bagirsak limenine yerlesirler (Gayet ve ark.
2017; Kimura 2018). M hcreleri tarafindan tasinan
ve transitosise ugramis antijenler bazal membranin
altinda bulunan dendritik hiicreler ve makrofajlar
gibi antijen sunan hucreler tarafindan islenerek an-
tijenik peptidleri B ve T hiicrelerine sunularak len-
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foid dokulara tasinir (Davison ve ark. 2008; Shakya
ve ark. 2016). GALT'In lenfoid dokularinda bulunan T
lenfositleri; naif T hiicreleri ile IFN-gama Ureten Th1
hicreleri, IL-4 ve IL-10 Ureten Th2 hicreleri antijen-
leri yok ederler ve B lenfositlerinin IgA sinif degisimi
desteklerler (Kunisawa ve ark. 2012; Kumar ve ark.
2018).

Farengeyal Tonsiller

Lenfoid dokunun; lenfoid hiicreleri ve folikilleri na-
zofarenkse yerlesmistir. Kanatli hayvanlarda koanal
ve infundibular yariklar etrafinda bulunan bu doku
kriptlerden yoksundur (Casteleyn ve ark. 2010).

Ozefageyal Tonsiller

Memelilerde bulunmayan, kanatlilarda 6zefagus
ile proventriculus baglantisina yerlesmis olan 6ze-
fageyal tonsil; ince fibroz bir kapsille cevrilmis 6-8
birimden meydana gelen tonsil kriptlerinden olu-
sur (Aytlrk 2008). Kriptler; lenfoepitelyumu olus-
turur. Lenfo epitelyum; T lenfositleri, plazma hic-
releri, makrofaj ve dendritik hicreler birlikte lenfo-
id dokuyu olusturur (Colakoglu ve Dénmez 2018).
Ozefageyal tonsiller, Peyer Plaklari gibi B hiicreleri-
nin gelisimine ve cogalmasina katki saglar (Davison
ve ark. 2008).

Proventrikiiler Lenfoid Doku

T lenfositleri cogunlukla mukozal dokunun la-
mina probriasinda bulunur. T lenfositleri merkezde,
bezsel kanallar ve proventrikiler limende; B lenfo-
sitleri periferal bolgelere; proventrikller bezlerin dip
kisminda yerlesmistir (Casteleyn ve ark. 2010).

Pilorik Tonsil

Midenin sadece antimezenterik tarafinda yer
alan lenfoid doku; 15-20 adet tonsilden olusur.
Duedonum Lieberkiihn kriplerini lenfoepitelyal
alanlar tarafindan tonsil kriptlerine dondsttrdr. Kript
alanlarini 6rten epitel hiicreleri arasinda M hicreleri
vardir. B hicreleri germinal merkezde, CD3 T hiicre-
leri interfolikller bolgede, CD45* hem interfolikiler
hem de germinal merkezde bulunur (Nagy ve Olah
2007).

Meckel Divertikiilii

Embriyonik donemde vitellis kesesinin bagirsak
kanalina baglanan sap kisminin yumurtadan c¢iktik-
tan sonra olusan yasam boyu kalintisidir (Lillehoj ve
Trout 1996). Kulucka déneminde Meckel divertiki-
linde; hig¢ lenfoid hiicre bulunmazken kuluckadan
sonra ilk ikinci haftasinda miyeloid doku goérilmeye

baslar. Tek CD45* hiicreleri bag doku ve epitelyum
hiicrelerine bulunur (Davison ve ark. 2008). Yogun
germinal merkez sekillenmesi 5-7. haftalarda olus-
maktadir. Germinal merkezde B hicreleri ve makro-
fajlar bulunur iken T hucreleri germinal merkeze
komsu olarak yerlesmistir (Ayttirk 2008; Lillehoj ve
Trout 1996).

Peyer Plaklar

Tavuklarda jejunumun antimezenterik tarafina yer-
lesmistir. ileosekal baglantinin 5 ile 10 cm yukarisin-
da yer alir (Casteleyn ve ark. 2010). Peyer Plaklarinin
sayilari, 10 glinlik yasta 1 iken 16 haftalikta en fazla
6'ya yulkselir, en yaslilarinda (58 haftalik) 1 tane bu-
lunur (Befus ve ark. 1980). Barsak limeninde kalin-
lasmis villuslar ve folikiler bir yapi sahip olan Peyer
plaklart M hcrelerini bulundurur (Kimura 2018).
Subepitelyal alanlarda; B hicrelerine bagh makrofaj-
lar bulunur. interfolikiiler alanlarda neredeyse tim
T hiicreleri ve TCR aB, ile CD4* ¢cogunlukta bulunur.
Germinal merkez ve interfolikiler alanlarda; cogun-
lukla 1gY* plazma hicresi ile birkac IgA* ve IgM*
plazma htcreleri bulunur. Epitelin limeninde IgA*
ve IgY~* bulurken IgM* yoktur (Davison ve ark. 2008).

Sekal Tonsiller

Sekal tonsiller anatomik olarak her iki sekumun rek-
tuma gegcis duvarinin medialine (Casteleyn ve ark.
2010) veya ileosekal baglantiya yerlesir. Lenfositlerin
%45-55'i B hucrelerinden %35'i T hicrelerinden
olusur (Lillehoj ve Lillehoj 2000). Sekal tonsillerin
immun sistem hucreleri subepitheliyal alanlarda;
cogunlukla chB6*, IgM* B hiicreleri, IgY* B hcresi,
nadir olarak IgM* ve IgA* plazama hucreleri birkag
CD4* ve CD8* T hucreleri bulunur (Davison ve ark.
2008). Germinal merkezde; T ve B hucreleri, IgM*,
IgA*, IgY* plazma hiicreleri bulunur (Lillehoj ve Trout
1996). Tavuklarin sekal tonsillerinde 6zellesmis M
hiicreleri bulunur (Kitagawa ve ark. 2003). Sekal ton-
siller kuluckadan sonra 10. giinde kolaylikla tespit
edilebilir. Kanatlilar yaslar ilerledikce Peyer plaklari
ve sekal tonsiller daha az belirginlesir ve sayilari aza-
hir (Lillehoj ve Trout 1996 ).

Bursa Fabricius

Kanathlarin primer lenfoid organi olan bursa
Fabricius, esas B lenfositlerinin gelismesinden ve ¢o-
galmasindan sorumludur. Yaklasik olarak 10.000 len-
fatik folikdl icerir (Kozuka ve ark. 2010). Antijenlerin
alinmasini ve drneklenmesini saglar. T lenfositlerini
bulundurur bu 6zelligi ile sekonder lenfoid organ
olarak gorev yapar (Davison ve ark. 2008).
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Solunum Sisteminde Mukozal Bagisiklik

Solunum sistemi yoluyla viicuda giren antijenler
uzun sureli bir uyarima ihtiya¢ duymadan nonspesi-
fik bagisiklik elemanlari tarafindan tespit edilir ve yok
edilirler (Tamura ve Kurata 2004). Epitel hiicreleri an-
tijenleri, patojen tanima reseptorleri ve Toll benzeri
reseptorler ile tespit ederler (Crane ve ark. 2018). Bu
hiicreler tarafindan taninan antijenler, makrofajlar ve
dendritik hlcreler araciigiyla nonspesifik bagisikligi
uyarirlar (Tamura ve Kurata 2004). Nonspesifik bagi-
siklikta rolt olan hicreler ve molekiiller; fonksiyon-
larini tek baslarina yuritebilmelerine ragmen (Diker
2005) makrofaj ve dendritik hicreler tarafindan ali-
nip islenen antijenler, MHC hiicreleri tizerinde solu-
num sisteminde bulunan lenfoid dokulara; konjunk-
tival lenfoid doku, Harderian bez, nazal lenfoid doku
ve brons iliskili lenfoid doku sunularak immun yaniti
baslatirlar (De Geus ve ark. 2015).

Kanath hayvanlarin solunum yolu mukozasi me-
melilerden daha az serbest yasayan makrofajlari bu-
lundurmasina ragmen buyiik bir makrofaj ve dendri-
tik hiicre agina sahiptir (De Geus ve Vervelde 2013).
Kanatli hayvanlarin akcigerlerindeki makrofajlar;
atriumun epitel alanlarinda, tersiyer bronslarin in-
fundibulasinin epitelinde ayrica bag dokusunda bol
miktarda bulunur (Smialek ve ark. 2011). Makrofajlar
partikilleri uzaklastinir ve istilaci patojenleri orta-
dan kaldirilmasinda etkin rol oynar (Mutua ve ark.
2016). Kanatli hayvanlarda, memelilerde bulunan
alveolar makrofajlar olmadigindan dolay heterofil-
ler, solunum sistemi savunmasinda dnemli rol oynar
(Fagerland ve Arp 1993). Dendritik hiicreler ise na-
zal bosluklar boyunca yaygindir. Antijenleri ve par-
tikulleri izler ¢linki nazal mukozalarda ilk antijen
alimini DC'ler gerceklestirir (Qin ve ark. 2015). Hava
yolu DC'leri ise; isledikleri antijenleri dogrudan hava
yolu limenine verir ve boylece limen ylizeyindeki
antijenler strekli olarak drneklenir (De Geus 2012).
DC'ler, IgA sentezlenmesini uyarir (De Geus ve ark.
2015). slgA, antijenlerin invazyon ve kolonizasyonu-
nu engelleyerek mukozal epitel ylzeylerin korun-
masinda saglar (Ansari ve ark. 2016). Ayni zamanda
slgA, immun yanitin yayilmasinda énemli rol oynar
(Fan ve ark. 2015).

Harderian Bez

Kanatli turleri arasinda yerlesim yeri ¢ok az farklilik
gOsterir. Bazi kanatli turlerinde, g6z kiresinin daha
cok anteriyoruna yerlesirken, Harderian bez genel-
likle goz kiresinin ventromediyaline ve kaslarin al-
tindaki periorbital bagdokuya yerlesmistir (Kozlu ve
Altunay 2010). immunolojik savunmada énemli bir
rolt olan Harderian bezin, temel gorevi goblet hiic-

releri tarafindan mukus ve misin salgilamasiyla; go-
zin ve membrana niktitansin yaglanmasi ve temiz-
lenmesini saglar (Krunkosky ve ark.2018). Harderian
bez; embriyonik dénemin 11. ve 12. ginleri arasin-
da konjuktivanin koni seklindeki epitel hicrelerin-
den koken alarak gelisir (Maslak 1994). Kanatlilarda
Harderian bezin subepitelyal bolgede; plazma hiic-
releri, interfolikller bolgelerde; T hiicreleri, dendritik
hiicre benzeri yapilar ve makrofajlar bulunur (Nochi
ve ark. 2018). Tek ya da kuiglk gruplar halinde bulu-
nan CD45 |6kositleri; chB6* B hiicresi, makrofajlar
ve heterofilleri icerir. Harderian bezde bulunan ¢o-
gunluktaki T hicreleri; CD4* ve TCR oB,* ile CD8"
TCRy&* T hiicreleridir (Davison ve ark. 2008). Plazma
hucreleri, embriyonik dénemin 17. gliniinden bas-
layarak kulucka sonrasi 30. giine kadar gelisimi de-
vam eder ve plazma hiicrelerinin sayisi artar (Maslak
1994). Harderian bezde sentezlenen immunglobulin
siniflari oraniyla ilgili farkh goérisler vardir. Olah ve
ark. (1992) Harderian bezde, 8-10 haftalik tavuk-
larda plazma hicreleri; IgM* ve IgA* cok sayida
iken 1gY*'nin cok az sayida oldugunu bildirirken;
Ohshima ve Hiramatsu (2002) 5 haftalik tavuklar-
da IgY* plazma hicresinin, IgM* ve IgA* plazma
hiucresinden daha yaygin oldugunu bildirmiglerdir.
immunglobulin siniflar arasindaki farkl sonuclara;
yas, cevresel antijenler, stres ya da Harderian bezin
hi¢ uyarilmamis olmasi, etkili olabilir (Ohshima ve
Hiramatsu 2002).

Konjunktival Lenfoid Doku (CALT)

Konjunktival lenfoid doku; tavuklarda (Fix ve Arp
1991) ve hindilerde (Fix ve Arp 1989) alt ve Ust goz
kapaginin kivrimlarinda goézlenmistir. Tavuklarda
germinal merkez kulucka sonrasi 2. haftaya kadar
gelisirken, hindilerde kulugka sonrasi 19. giine ka-
dar olusur (Fix ve Arp 1989,1991). Gozyas! sivisinda
bulunan sitokinler, antimikrobiyal peptitler ve slgA
ile beraber ilk savunma hattini olusturarak mukozal
bagisiklikta dnemli rol oynar (Lamichhane ve ark.
2014). Plazma hicreleri kulucka sonrasi 4. haftada
gozlenir (Fix ve Arp 1991). Konjuntival lenfoid doku
B hicrelerinin yani sira 6nemli bir T hiicre popu-
lasyonuna sahiptir. T hicrelerinin yaklasik %37'si;
%16.5 CD4* T hiicresi, %6 CD8B* T hiicresi, %6 y&* T
hiicrelerinden olusur (Van Ginkel ve ark. 2012). Bu T
hiicre alt gruplarn, TCR aB,* T hiicreleri, humoral ba-
gisiklikta rol oynayan; IgA* B hiicreleri ile birkag IgY*
ve IgM* B hiicresi bulunur (Gurjar 2013).

Nazal Lenfoid Doku (NALT)

Nazal bosluklarin mukozalarinda bulunan nazal len-
foid doku; tavuklarda septum nasalenin dip kismi ile
her iki koanal yarigin dorsaline dagilan iki lenfoid fo-
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likiilden olusur. Kulucka sonrasi olusan NALT, 7 giin-
[Uk civcivlerde gozlenir fakat lenfatik yapi olgunlas-
mamistir. 14 glnlik civcivlerde lenfoid doku gelisir,
lenfositlerin sayisi artar ve sekonder lenfoid folikil-
ler ortaya cikar. 35 glinlik tavuklarda NALT temel
gelisimini tamamlar (Kang ve ark. 2013). Ordeklerde
ise; nazal boslugun kaudalinde iki cift lenfoid doku
vardir. Bir cifti koanal yarigin dorsalinde, diger cifti
septum nasalenin iki tarafinda bulunur (Kang ve ark.
2014). Nazal mukozanin savunmasinda rol oynayan
lenfositler; tavuklarda paranasal (nasolakrimal kanal-
lar, lateral nazal bezler ve onlarin kanallari) organla-
ra, nazal bosluklara, respiratorik epitel ile olfaktorik
bolgelerin nazal mukozasina dagilmistir (Ohshima
ve Hiramatsu 2000). Daginik lenfoid dokular nazal
mukozanin lamina probriasi ve epitelinde CD8* T
hiicreleri (Sepahi ve Salinas 2016) ve immunglobu-
lin Greten B hiicreleri bulunur. B hiicrelerinin cogun-
lugunu IgY* hicreleri olustururken (Nochi ve ark.
2018), IgA* ve IgM* hiicreleri daha seyrektir. Nazal
bezlerin akitici kanallarinda ve 6zellikle oral bosluk-
larda ¢ok sayida CD8* T hiicreleri bulunurken, sade-
ce birkag immunglobulin hicreleri vardir. Bu durum
NALT"In bir T hiicresi oldugunu ve CD8* T hiicrele-
rinin Ust solunum yollari savunmasinda énemli roli
oldugunu gdsteriyor (Ohshima ve Hiramatsu 2000).
Lenfoid hiicrelerin genis alanlara dagilmis olmasi
NALT'In antijen tanima ve antijen sunan hicreleri-
nin daha etkin calismasini saglar (Kang ve ark. 2014).
Tavuk NALTInin lenfoid noddilleri CD4* T hicreleri
ile cevrilmis gelismis bir germinal merkezle ile B
hiicrelerinden olusur (Ohshima ve Hiramatsu 2000;
Sepahi ve Salinas 2016). NALT'In hicresel immun
yanitta daha etkin olmasini, lenfoid nodiilleri kolo-
nize eden CD4* T hucreleri sayisindaki artistan kay-
naklanmaktadir (Krunkosky ve ark. 2018).

Trakea

Kanatli hayvanlarda trakea gercek bir lenfoid doku
olarak tanimlanmamasina ragmen antijenlere karsi
glclt bir immun yanit olusturur (De Geus ve ark.
2012). Ozellikle mikoplazma enfeksiyonlarinda tra-
keanin mukozasinda CD8* T hiicreleri folikiil benzeri
kiimeler olusturken, CD4* T hiicreleri daginik dagil-
mistir (Gaunson ve ark. 2000). Javed ve ark. (2005)
astlanmis ve asilanmamis tavuklarda Mycoplasma
gallisepticum enfeksiyonunda trakea mukozasinin
bagisiklik yaniti karsilastirilmistir. Asilanmis tavuk-
larda IgG* ve IgA* sentezleyen plazma hicrelerinde
onemli artislar gézlenmistir. Trakeanin diger lenfo-
id organlarla bagisiklik yanitinin karsilastinldiginda
farkh sonuclarin elde edilmesinin sebebi; trakeadaki
mukozal doku miktarinin az ve kikirdak dokusunun

fazla olmasindan kaynaklanir (Amarasinghea ve ark.
2018).

Brons iliskili Lenfoid Doku (BALT)

Kanatl hayvanlarin akcigerleri, iyi organize olmus
lenfoid yapilara ve diffiiz dagiimis lenfoid ve miyeloid
hiicrelere sahiptir (Davison ve ark. 2008). Bu lenfoid
doku primer bronslarda ve sekonder bronslarin bas-
langicina yerlesmistir. Hindi ve tavuklarda yerlesim
yerleri benzerdir (Fagerland ve Arp 1993). Hindilerde
tavuklara gore lenfoid doku daha genis bir dagilim
gosterir (Reese ve ark. 2006). Brons iliskili lenfoid
dokunun gelisimi yasa ve antijen uyarimina baglidir
(Nochi ve ark.2018). Kuluckadan sonra CD45* |6ko-
sitleri sayisi artar ve primer bronsa gocu baslar daha
sonra sekonder bronsun baslangicinda lenfosit in-
filtrasyonu baslar (Fagerland ve Arp 1993; Reese ve
ark. 2006). Olgun plazma hiicreleri ve B lenfositleri
ilk kez 2 haftalik yasta gozlenmistir. T hiicreleri 1 haf-
talik yasta BALT epitelinin altinda bulunur. CB3* hiic-
releri 2 haftalik yasa kadar BALT noduliinde bulunur
(Fagerland ve Arp 1993-b). Germinal merkezler, 2-4
haftalik yasta olusur ve kanatli BALT'Inin belirgin ve
tutarl bir 6zelligidir (Fagerland 1992). CD4* T hiicre
germinal merkezin parafolikiler kapaklarda bulunur.
CB3* B lenfositlerinin dagilimiyla orttsir. CD8* T
hiicreleri ise tim dokulara dagilmistir (Fagerland ve
Arp 1993-b). Germinal merkezde dendritik hiicre fo-
likGllerine benzeyen uzun sitoplazmik cikintilari olan
IgM ve IgY hicreleri bulunur (Reese ve ark. 2006).
Lenfoid nodillerde germinal merkezin bulunmasi
humoral immun yanitin var oldugunu gosterir (Liu
ve ark. 1992). BALT'In yapisi, farkli epitelyal ve len-
fositik boliimleriyle timusu andirir (Fagerland 1992).

Genital Sistemde Mukozal Bagisiklik

Kanatli hayvanlarda disi genital organlar ovaryum ile
baslar ve oviduct ile devam eder ve kloaka'ya acilarak
son bulur (Dursun 2006). Oviduct, yumurta olusu-
munun bUtin asamalarinin gerceklestigi dnemli bir
organ oldugundan dolayi HON2 avian influenza virlis
(Wang ve ark. 2015), avian infeksiyoz bronsit virlis
(Nii ve ark. 2015), Newcastle hastalgi virtist (Rauw
ve ark. 2017), Salmonella Enteritidis (Anastasiadou
ve Michailidis 2016), Salmonella Pullorum (Wigley
ve ark. 2015) ve Salmonella Typhimurium gibi et-
kenlerin oviduct dokusuna hasar vermesiyle yumur-
ta veriminde diisme, yumurta kabuk yapisi ve kalite-
sinin bozulmasi ile kontamine yumurta Uretilmesine
neden olurlar (Withanage ve ark. 1997). Ozellikle
kontamine yumurta, insanlarda gida zehirlenmesi-
ne neden olan Salmonella Enteritidis enfeksiyonu-
nun ana kaynagidir. Bu durum biyuk bir halk saghg:
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sorununu ortaya ¢ikarir (Johnston ve ark. 2012). Bu
patojen mikroorganizmalar kanatl yetistiriciligi en-
distrisinde buylk ekonomik kayiplara neden olma-
sina ragmen (Withanage ve ark. 1997; Johnston ve
ark. 2012; Rauw ve ark. 2017) disi Greme sisteminin
enfeksiyonlara karsi bagisiklik mekanizmasina dair
¢ok az calisma vardir (Davison ve ark. 2008).

Kanatli hayvanlarin ovaryum ve oviducttunda
bulunan lenfoid hicreler ve makrofajlarin varligiyla
diger mukozal lenfoid organlardan farkli degildir
(Kimijima ve ark. 1990; Withanage ve ark. 2003).
Oviductta nonspesifik bagisiklik;  Patojen-iliskili
Molekiiler Modelleri, Toll Benzeri Reseptorler tara-
findan antijenlerin taninmasiyla baslar. Tavuk ovidu-
ctunda TLR1-2, -2-1, -2-2, -3, -4, -5, -7, -15, -21 Uye-
leri bulunurken; ovaryumda TLR2-2 disindaki ovidu-
ctaki tyelerin hepsi vardir (Yoshimura 2015). TLR'ler,
nukleer faktor kB ve AP-1(c-Fos ve c-Jun) gibi aktive
edilen intraselller yollar ile sitokin ve kemokin gen-
lerinin transkripsiyonel uyarimini saglar (Yoshimura
2015; Anastasiadou ve Michailidis 2016). Oviduct ve
ovaryumda bulunan dnemli sitokinler IL-2, IL-4, IL-6,
IL-12, IFN-y ve kemokinler CXCLi2, CXCli4 (Johnston
ve ark. 2012) Uyeleri immun sistem hicrelerini anti-
jenin oldugu bdlgeye toplayarak hiicresel ve humo-
ral bagisikhgi uyarirlar (Wang ve ark. 2015). Hiicresel
bagisiklikta dnemli rol oynayan T lenfositleri hem
ovaryumda hem de oviductta bulunur (Withanage
ve ark. 1997). T lenfositleri ilk kez oviductta 5 hafta-
lik yasta gozlenmistir. T lenfositleri sayisi; magnum,
isthmus ve uterusta 15 haftalik yasta iken infundibu-
lum ve vajinada 19 haftalik yasta zirveye cikar (Khan
ve ark. 1996). CD4* T lenfositleri cogunlukla lamina
propriasinda ve en ¢ok vajinada en az magnumum
ve isthmusda bulunur (Withanage ve ark. 1997).
CD4+ T lenfositleri; Salmonella gibi hiicre ici bakte-
rilerin yol actigi enfeksiyonlarda 6zel bir 6neme sa-
hiptir ve IFN-y, TNF-a gibi makrofaj aktive edici si-
tokinleri Ureterek etki eder (Withanage ve ark. 2003;
Jawale ve Lee 2014). CD8* T lenfositleri cogunlukla
lamina propria, submukoza, muskularis ve subsero-
zaya dagilmistir ve ¢ok sayida vajina, ovaryum ve in-
fundibulumda bulunur (Shakya ve ark. 2016). CD8*
T lenfositleri oviducttaki viral enfeksiyonlara karsi
savunmada onemli rol oynar (Wang ve ark. 2015).
Sitotoksik hucrelerin, avian infeksiy6z bronsit (IB) vi-
rus enfeksiyonunda isthmus ve uterus mukozasinda
artistyla proinflamatuvar sitokinlerin; IL18, IL6, IFNy
ve |L2 Ureterek etki eder (Nii ve ark. 2015).

Tavuklarda B lenfositleri ve immunglobulin si-
niflari oviducttun glandiler ve epitel hiicrelerinin
ylzeyine yerlesmistir. 1gY* hicreleri infundibulum,
isthmus ve uterusun epitel hiicreleri ile magnumun

glandiler dokusunda ¢ok sayida iken IgA* ve IgM*
hucrelerinin sayisi magnumun glandiler dokusunda
daha fazla oldugunu gozlenmistir (Kimijima ve ark.
1990). Olgun tavuklarin ovaryumunda IgA* hiicreleri
az sayida iken IgY* hucreleri yoktur. IgM* hicrele-
ri ovaryumun stromasinda bulunur (Withanage ve
ark. 1997). Bu bulgular oviducttun maternal anti-
korlarin yumurtaya tasinmasinda dnemli rol oyna-
digini gosteriyor. Yumurtanin sarisinda IgY~, beya-
zinda IgM* ve IgA* hicreleri bulunur (Kimijima ve
ark. 1990; Withanage ve ark. 1997; Davison ve ark.
2008). Maternal antikor kuluckadan yeni ¢ikan civ-
civlerin bagisiklik sistemi gelisinceye kadar enfeksi-
yonlara karsi korur (Rauw ve ark. 2017). Salmonella
enfeksiyonuna karsi korumada tek basina antikorla-
rin varligi yeterli olmasa da, antikorlar hedef hiicreye
girmeden once ve bu patojenin hiicreden hiicreye
yayllmasi sirasinda Salmonella ile etkilesime girer.
Anti-Salmonella antikorlari opsonizasyonu saglar
bdylece makrofajlarin bakterileri alimini kolaylas-
tinr (Jawale ve Lee 2014). Makrofajlar, ovaryum fo-
liktlllerinde ve oviductta bulunur en sik infundibu-
lum ve vajinada gdzlenmistir (Davison ve ark. 2008;
Yoshimura 2015). Kanatli hayvanlarin treme siste-
minde enfeksiyonlara karsi savunmada endokrin sis-
temin de etkisi vardir (Yoshimura 2015). Erkek Greme
sistemi enfeksiyonlarin olusmasinda ya da vertikal
bulasmada daha az etkilidir (Davison ve ark. 2008).
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