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ERKEN EMBRivONAL DÖNEMDE VUMURTAVA VERiLEN TESTOSTERON 

PROPiVONAT'lN TAVUK BURSA FA BRicii'si ÜZERiNDEKi ETKiLERi' 

Hasan Hüseyin Dönmezl ilhami Çelik2 

Effeets of in Ovo Administraled Testosterone Propionate at Early Embryonic Period 
on Chieken Bursa Fabricii 

Summary: The aım of this study was to investigate the effects ol in ovo administrated testosterone propionate (TP) 
on the embryonıc development ol bursa ol Fabricius and also to determine the histological changes occuring at post
hathcing period. In the study, toıally 350 lertilized eggs ol a hybrid breed, B55 were usecl. The eggs were divided into 
two groups. First-group eggs were served as controls, in the second group-eggs, which were treated with tesıosterone 
propionate, constituted experimentals. light microscopic observations have showed that in ovo hormonal bursectomy 
adversely allected Iymphoid follicle development via blocking the epithelial bud formation. Nevertheless, TP-treatment 
did noı compleıely prevented folliele formation in the organ; atrophic and degenerated lollicles wilh cysts were also 
seen, a/lhough they were in smail numbers. In TP-trealed group, the organ was smailer than those of conlrols and 
most ol the Iymphoid follicles have nol compleled their development. At the lirst week of post·halching period Iympho
id inliltration areas and cysts were obseNed in the lamina propria ol the organ. At the 8th week ol post-hatching pe
riod, a rudiment of the organ which was mainly constituted of the connective tissue conıaining diffuse Iymphoid in
fillration areas was observed. 

Key Words: Chick, Bursa ol Fabricius, Bursectomy, Histologlcal Changes 

Özet: Bu çalışmada, erken embriyonal dönemde yumurtaya verilen teslosleron propiyonalın fTP), tavuklarda bursa 
Fabricii'nin embriyonal gelişimi üzerindeki elkileri ile kuluçkadan çıkıştan sonra bu organda oluşan histolojik de
ğişikliklerin incelenmesi amaçlanmıştır_ Çalışmada B55 yerli hibrit anaçlardan elde edilen 350 adet dOllü yumurta kul
lanıldı. Bu yumurtaların yarısı kontrol grubu olarak kullanllır1<en; diğer yarısı da TP'nin bursa Fabricii üzerindeki et
kilerinin belirlenmesi amacıyla kullanıldı. Yapılan ışık mikroskopik inceleme sonuçları, kuluçkanın 36. saaıinde 
yumurtaya verilen TP'nin, bursa Fabricii taslağındaki lenf foliküIJerinin embriyonal gelişiminde ilk aşama olan epiteı to
murcuklarının şekillenmesini engellemek suretiyle, bu yapılann gelişimini önemli oranda baskıladığını ortaya koy
maktadır. Bununla birlikte TP uygulaması, bursa Fabricii'deki folikülar gelişmeyi tamamen bloke elmemekte ve or
ganda az sayıda da olsa, atrolik durumdaki ve kistik yapıları da içeren folikQllere rasılanmaktadır. Kuluçkadan çıkıştan 
sonra ise bu hayvanların çoğunda organ oldukça küçük olup; çoğunlukla, organa ozgu lenf folikOlleri gelişmemiş du
rumdadır. Kuluçkadan çıkışın ilk haftasında, organın lamina propriyasında lanfosit infiltrasyon alanları ile kistik yapılara 
rastlanmakta; sekizinci hafıasında ve takibeden dönemlerde ise organın yerinde bağ dokusu ve lenlosit infiltrasyon 
alanlarından Oluşan bir rudiment gözlenmektedir. 

Anahtar Kelimeler: Tavuk, Bursa Fabricii, Bursektomi, Histolojik Değişiklikler 

Giriş. 

Hieronymus Fabricius tarafından tanımlanan 
ve bu araşlırıcının adına izaleten bursa Fabricii ola
rak da isimlendirilen kanatlılann kloakal bursası, 
endo-mezodermal kökenli bir organdır (Le Douarin 
ve ark., 1984; Le Douarin, 1986). Bu organ, klo-
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akanın proktodeum bölgesinden dorsale doğru uza
nan bir kese şeklindedir (Ackerman ve Knouff, 
1959; Bockman ve Cooper, 1973; Hodges, 1974; 

Le Douarin ve ark., 1984; Weill ve Reynaud, 1987; 

Glick, 1988). Bursa Fabricii, köken hücrelerin bu
raya gelerek, 8-lenfositlerin yapısal ve fonksiyonel 
özellikleri�i kazandıkları; takiben de sekonder len-

·Bu çalışma aynı adlı dol.:ıor.ı tezinden özcılenmiştir. 
i. Y. Y .0. Veterincr Fakilhes •• liisıolojl"ve Embriyoloji Anabilim Dalı. V AN. 
2. S.O. Veıcriner Fakültesi. liisıoloji ve Eınbnyoloji Anabilim Dalı, KONYA. 
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'oid doku ve organlara göç ettikleri tipik bir primer 
lenfold organdır (Le Oouarin ve ark., 1964; Ratc
litfe, 1985; Shiojiri ve Takahashi, 1991). 

Tunika mukoza, tunika muskularis ve lunika 
seroza olmak üzere uç katmandan oluşan organ 
duvarının iç katmanını, organa özgü yapıya sahip 
olan lenl loliküllerinin lokalize olduğu ve sayıları 12 
ile 15 arasında değişen boyuna kıvrımları (plikalan) 
şekillendiren lunika mukoza oluşturur. Bursa Fab
ricH dar bir kanalla kloakaya açılır (Ackerman ve 
Knoull, 1959; HOdges, 1974; Glick ve Olah, 1981; 
Ratclil"�, 1ge5). Mukozanın epitel örtüsü, foliküller 
arası bölgede (interfoliküler epitel, IFE) yalancı çok 
katlı pirizmatik iken. folikOllerin lümene bakan yüz
lerinde bazal membranı bulunmayan ve lenfosilleri 
de içeren özelleşmiş bir epitel örtüsüne dönüşür 
(Lupetti ve ark .• 1983). Foliküllerin üzerini örten bu 
özelleşmiş epitel, folikül bağımlı epitel (FAE) olarak 
isimlendirilmiştir (Bockman ve Cooper, 1973; Hod· 
ges, 1974; Glick ve Olah. 1981; Lupetti ve ark .• 

1983). 

Bursa Fabricii'deki lenf folikülleri, organ tas
lağının mezenkimine gelen köken hücrelerin, epi
telin bazal yüzüne göç elmeleriyle başlayan folikül 
şekillenmesini takip eden olaylar serisi sonucunda. 
hem epitel ve hem de mezenkimal hücrelerin ka
tılımıyla oluşmaktadırlar (Gliek, 1988; Lupetti ve 
ark., 1990; Shiojiri ve Takahashi. 1991; Kocaöz ve 
ark., 1997a). 

Tavuklarda kuluçkadan çlkışta histolojik ge
lişmesini hemen hemen tamamlamış olan bursa 
Fabricii, kuluçka sonrası 12. haftadan itibaren in
vole olmaya başlamaktadır (Romppanen, 1982; 
Naukkarinen ve Sorvari, 1984; Kocaöz ve ark., 
1997b). 

Testostefon propiyonat (TP),ln yumurta içine 
erken embriyonat dönemde enjeksiyonu, organ ın 
gelişimini ya tamamen baskılamakta (Le Douarin 
ve ark., 1980) ya da epitel hücrelerinde hipertrofiye 
neden olması ve lentopoezisi inhibe etmesi sonucu 
organ normal büyüklüğüne ulaşamamaktadır (Glick 
ve McDulfie, 1975). Embriyonal dönemin 3. gü
nünde. yumurtaların % 2'lik TP solüsyonuna ba
lınlması suretiyle in ovo hormanal bursektami ger
çekleştirilen bir çalışmada ise (Hirota ve ark., 

1976), organda lenl folikülü oluşumunun büyük öl· 
çüde engellendiği ve şekillenen 'oriküllerin atrafik ol
dukları, lolikül gelişmesi gözlenmeyen bölgelerdeki 
organ bölümlerinin ise yoğun bir lenfoid hücre in
liNrasyonuna maruz kaldığı ve yine bazı foliküllerin 
kısmi epitelizasyonla dejenere oldukları bildirilmiştir. 
Erken embriyonal dönemde TP verilen tavuklarda. 
kuluçkadan çıkıştan sonra bursa Fabricii' de oluşan 
histolojik değişiklikler hakkındaki bilgiler oldukça sı
nırlıdır. 

Bu çalışmada, kuluçkanın 36. saatinde yu
mu rtaya verilen TP'nin, embriyonal gelişme ev
resinde ve kuluçkadan çıkışıan sonraki dönemde 
tavukların bursa Fabricij'si üzerindeki etkilerinin be
lirlenmesi amaçlanmıştır. 

Materyal ve Metot 

Bu çalışmada, Konya Merkez Hayvancılık Araş
tırma Enstitüsü Müdürlüğü'ndeR temin edilen ve An
kara Tavukçuluk Enstitüsü'nce geliştirilmiş olan 
�BSS yerli hibrit" anaçlardan elde edilen 350 adet 
döllCı yumurta mateıval olarak kullanıldı. Bu yu
murtaların yarısı kontrol grubu olarak kullanılırken; 
diğer yarısı da hormonal bursektominin ger
çekleşlirildiği uygulama grubunu oluşturdu. 

Hem kontrol ve hem de uygulama grubundaki 
yumurtalar "Selçuk Üniversitesi Veteriner Fakültesi 
Deneme ve Uygulama Ünitesi"nde bulunan kuluçka 
makinasında optimum şartlarda inkübe edildi. Uy· 
gulama grubundaki (TP-grubu) yumurtalar. 36 sa· 
atlik inkübasyondan sonra % 96'Iık alkolde çöz
dürülen % 2' lik lestosteron propiyonat (TP)' 
solusyonunda S'er saniye süreyle tutulmak sureliyle 
in ovo hormonal burseklomi işlemi gerçekleştirildi 
(Glick ve Olah, 1984). Bu işlemi takiben yumurtalar 
makinaya yerleştirilerek. kontrol grubunu oluşturan 
yumurtalarla birlikte inkübasyona devam edildi. 

Kloaka bölgesinin dorsalinde, epitel ıomurcuğu 
halindeki belirgin bursa Fabricii taslağının, ku
luçkanın 3-5. günleri arasında gelişmeye başladığı 
ve tek boşluklu kese şeklindeki organ taslağının ise 
6-8. günler arasında şekillendiği dikkate alınarak, 
embriyonal dönemde maleıvat alımına 6. günden iti-

• Testosteron propiyonaı Organon Firmasından, [01. formunda temin edilmiş[lr. 
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baren başlandı. Inkübasyonun 6, 7, 8, 9, 10, 11, 
12, 13, 14, 15, 16, 17 ve 18. günlerinde hem kont
rol ve hem de in 0'10 bursektomi işlemi uygulanan 
yumurtalardan 5'er tane açılarak, erken embriyonal 
dönemde embriyolar bütünüyle; geç dönemde ise 
bursa Fabricii tek başına alınarak +4 "C'deki tam
ponlu formol-sükroz ıespit sıvısında yeterli süreyle 
tespit edildiler. 

Kuluçkadan çıkıştan sonra ise hem kontrol ve 
hem de uygulama gruplarından 1, 3, 4, 6, 8, 10, 
12, 14, 16, 18, 20, 22, 24 ve 26. haftalarda 5'er 
hayvandan bursa Fabricii örnekleri alınarak, tam
ponlu formol-sükroz tespit sıvısında uygun süreyle 
tespit edildi. Tespiti takiben doku örnekleri bilinen 
histoıojik teknikıerle yıkama, dehidrasyon ve par
latma işıemıerini takiben parafinde bioklandI. Blok
lardan alınan 6 ).im kahnlı�ındaki kesitler üÇıü bo
yama (Culting ve ark., 1985), hemaıoksilen-eozin 
(Culting ve ark., 1985), Unna-Pappenheim'ın pa
noptik boyaması (Konuk, 1981), Periodie acid
Schilt reaksiyonu (Cook, 1990) ile Gordon ve Swe
ets'in retikü)er iplik boyaması (Bradbury ve Gordon, 
1990) yöntemıeriyıe boyandı. 

Hazırlanan preparatlar, Leitz Laborlux-12 
model laboratuvar mikroskobunda incelendi ve ge
rekıi görülen bölgelerin folo{ıratıarı Leitz 0r1holux-11 
model araştırma mikroskobuyla çekildi. 

Kuıuçkadan çıkışın 2. Haftasında, her iki grup
taki hayvanıar New Casile (NC) aşısıyıa aşılandı. 
Dördüncü ayda da ikinci Ne aşısı uygulandı. Her iki 
aşııamadan 25 gün sonra her gruptaki 6 hay
vandan alınan kan örnekıerinden elde edilen se
rumıara Hemagıutinasyon-Inhibisyon testi (Erganiş 
ve istanbuııuo�IU, 1993) uygulanarak antikor tit
reıeri tespit edildi. 

Bulgular 

Hem kontrol ve hem de testosteron pro
piyonat'la hormonal bursektomi uyguıanan grupta 
(TP-grubu), bursa Fabricli'nin embriyonaı ge
lişiminin, kuıuçkanın onikinci gününe kadar orta� 
bir seyir izlediği gözıendi. Aralarında az sayıda va
kuolün buıunduğu epitel hü:relerinden oıuşan 
organ tasıağı kuluçkanın altıncı gününde gözıendi. 
Yedinci günde ise intersellüler vakuoller genişlemiş 
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ve sayıları da azalmıştı, Sekizinci günde organ tas
lağında merkezi lümen şekillenmiş durumdaydı 
(Şekil 1). 

Iri, bazofilik sitoplazmalı kOken hücreler en 
erken, kuluçkanın sekizinci gününde, organ tas
lağının derin mezenkiminde gözıendi. Dokuzuncu 
günde ise bu hücrelere, epitele yakın bölgeıerde 
sıklıkıa rastlandı (Şekil 2). Onuncıı günde, plikaıarın 
şekillenmeye başıadlOI ve onikinci günde bu ya
pııarın oluşumıarının tamamlandlOI tespit edildi. 

Onbirinci günde, bazolilik köken hücrelerin 
yüzey epiteli altında grupıar oıuşturdukları (Şekiı 3); 
bu hücre topıuıuklarının TP-grubunda daha az sa
yıda şekillendiği ve topıuıuklardaki hücre sayısının 
da kontrol grubundakilerden oldukça düşük olduğu 
dikkati çekti. 

Onikinci günde, kontroı grubunun organ tas
lağında epitel altındaki bazofilik sitopıazmalı köken 
hücrelerin hızla ço{ıalarak yüzey epiteline yaptıkıarı 
basınç sonucu epitel tomurcuklannın şekiJlenmiş 01-
du�u tespit edildi. TP-grubunda ise bu dönemde 
epitel tomurcuklarının şekiltenmemiş olduğu dikkati 
çekti. Bu grupta epiteı altındaki kôken hücre sa
yısında da önemli bir artış gözıenmedi. 

Onüçüncü günde, kontrol grubundaki epiteı to
murcukıarının irileştikleri ve tomurcuk or
ganizasyonunun başladığı; ondördüncü günde ise 
ilerlemiş olduğu tespit editdi. Tomurcu�un or
tasındaki bazofilik hücrelerin sayısı artmış; hücre 
topluluğu, alttan ve yanlardan yüzey epiteıinin de
vamı oıan subnodüıer epitel hücreleri katmam (Sne) 
ile çevrelenmiş durumdaydı. Ortaya çıkan ge
riımenin etkisi ile kOken hücre topıuıuğunun üze
rindeki epitel hücrelerinin dejenere oldukları ve 
soluk boyandıklan dikkati çekti. TP-grubunda ise 
epitel tomurcuklan şekırıenmedl�inden, epiteı örtüsü 
düzgün bir seyir izlemekteydi. Aynı grupta epitel aı
tındaki bazolilik köken hücrelerin sayılarında, bu dö
nemde de belirgin bir artış gözıenmedi. 

Kontrol grubunun bazofilik hücre topıuıuğunda 
heterokromatik, yuvarlak çekirdekıeri ve az mik
tardaki sitoplazmaıarı ile tipik lenfosil morfolojisine 
sahip hücrelere kuluçkanın ondördüncü gününde 
rastlandı (Şekil 4). TP-grubunda ise lenfosit mor
folojisine sahip hücrelere bu dönemde rastlanmadı. 
Bu grupıaki az sayıda hayvanın bursa Fabricii ke
sitinde, oldokça az sayıda epitel tomurcuğu göz-
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ŞekiII. Organın merkezi lümeninin (L) şekillenmesi hemen hemen tamamlanmış durumda. 
Geniş bir vakuol (v) ile organm kanal kısmı (k) gÖı\ılmekte. Üçlü boyama, X 170. 

Şekil 2. inkübasyonutı 9. gününde bursa Fabricii kesiti. Mezenkin;ıde iri, bazolilik sitoplazmalı 
hücreler (oklar) göı\ılmekıe. Pappenheim'ın panoplik boyaması, X600. 
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Şekil 3. Inkübasyonun 11. gününde bursa Fabricii kesiti. Epitel altında az sayıdaki iri baıofilik 
sitoplazmalı hücrenin oluşturduğu hücre topluluğu (ok) gôn::ıımekle. H.E, X170 . 

• -
. - -

-

Şekıl 4 Inkübasyonu!'\.14 gününde bursa Fabricii kesitI. Tipık lenfosit monOIOjlslne sahip hüc· 
reler (oklar) ve epitel tomurcuklanOl çepeçevre saran sabnodOlar epitel (Sne) gö
rülmekle. H.E, X686. 
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Şekil 5. Inkübasyonun 17. gününde bursa Fabricii kesiti. Geniş medullası ve dar bir bölge ha· 
lindeki korteksi ile gelişmesi hemen hemen tamamlanmış olan bir lenf folikülü gö
rülmekte. C: korteks, M: medulla, Oklar: dejenere olan lenfoid hücre artıklarını fagosıte 
etmiş makrolajlar, FAE: Folikül ilişkili epitel, IFE: Inteıfoliküler epiteL. H.E, X380. 

Şekil 6. Inkübasyorı.�n 17. gününde TP uygulanan gruptan alınan bursa Fabridi kesiti. Me· 
zenkimde ve epitel altında az sayıda bazolilik hücrenin (ek) bulunduğu ve az geJlşmiş 
epitel tomurcukları (çift Ok) görülmekte. Pappenheim'ın panoptik boyaması, X395. 
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Şekil 7 Kuluçka sonrası sekizinci haftada bursa Fabridi kesıti. Bır lenf loIıkülünün medullasını 
tamamen kaplamış olan, duvarı tek katlı epilelle Ortüıo ve tumenı kan hücrelerini de 
ıçeren mukoki bir madde ile dolu olan bir kist görülmekte FoIikOlÜn korteks bölümü ta· 
mamen ortadan kalkmış durumda. PAS, X170. 

• 

Şekiıe Kulueka son@sı e haltada TP uygulanan gruptan alınan bursa Fabricil kesıtI. Organda 
ııpık tenloid tolıkünerın gelişimınm gerçekleşmemiş oldu6u g6rulmekte. Epitel Içinde 
çok sayıda granüloSIlik hücrenin (ok) bulunduğu dikkati çekmekte. H.E, X110. 
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Şekıl g. Kuluçka sonrası 12. haftada bursa Fabricii kesiti. Medullar kistlerin genjşleyerek bu 
bölgenin bUyt1k bir kısmını kapladıklan ve kist lümenın boş olduğu görülmekte. Fo
liküllerin korteks bölgelerinin de hemen hemen ortadan kalkmış olduğu, lFF'de kadeh 
hücrelerinin (ok başları) sayısının artmış olduğu dikkati çekmekte. l: kist lümeni, ok: 
kist epiteli, çift ok: kortikomedul1ar sınır hücreleri, IFE: Interfoliküler epitel, ok başlan: 
kadeh hücreleri, H.E, XI50. 

ŞekillO. Kuluçka sonrası 26. haftada bursa Fabric:ii kesiti. Organın involüsyonu tamamlanmış 
ve organ multitubuler yapı kazanmış durumda. L: merkezi ıümen. H.E, X110. 
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Şekıl ii. Kuluçka sonrası 26. haftada TP uygulanan gruptan alınan bursa Fabricii kesiti. la· 
mina propriyada lenfosit infiltrasyon alanları (ok) ve bölge bağ dokusundaki artış gö
rülmekte. L merkezi 1ümen. H.E, X146. 

lendi. Ancak bu yapılar, kontrol grubundakilerle 
karşılaştırıldı{ıında oldukça küçüktü. 

Kuluçkanın onyedinci gününde, lenf fo
likül1erinin gelişmeleri oldukça ilerlemiş ve medulla 
bölümünü saran subnodüler epitelin (Sne) dışında 
bir iki sıra lenfositlen oluşan korteks bölgesinin ge
lişmesi başlamış durumdaydı. Bu dönemden iti
baren Sne, kortikomedul1ar sınır hücreleri katmanı 
halindeydi. Foliküllerin lümene bakan yüzlerini, 
soluk sitoplazmalı hücrelerden oluşan, düğme ben
zeri /olikül ilişkili epitel (FAE) örterken; foliküller 
arası bölgeyi, kadeh hücrelerini de Içeren in
terfoliküler epitel (IFE) örtmekleydi. Folikül me
dullasında çok sayıda apoptotik cisimcikle, bunları 
fagosite etmiş olan iri makrofajlara rastlandı (Şekil 
5). Bu dönemde lenfositlere, organın derin sub
mukozal bölgeleri ile buralardaki kan damarlarının 
lumenlerinde de sıklıkla rastlandı. Aynı dönemde 
TP-grubunda ise az sayıdaki hayvanda rudimen!er 
haldeki plikalar1a, bu plikalarda oldukça küçük olan 
epitel tomurcuklarına rastlandı. Plikaların ve epitel 
tomurcuklarının şekillenmedibi bölgelerde epitel 
düzgün bir seyir takip etmekle ve epitel altında fib-
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roblastların yo{ıun oldu{ıu dar bir ba{ı doku bölgesi 
ayırt edilmekteydi. Bu bölgede yer yer eritropoetik 
ve granülopoetik odaklara da rastlandı (Şekil 6). Bu 
grupta lenfositlere, az sayıdaki hayvanda şe
killenmiş olan küçük lenf foliküllerinin medulla böl
gelerinde ve bu yapıların çevre bağ dokusunda na
diren rastlandı. 

Kuluçkadan çıkışın birinci haftasında, kontrol 
grubundaki hayvanların bursa Fabricii'lerinin his
tolojik gelişimlerinin tamamlanmış oldu{ıu ve or
gandaki lenf foliküllerinin irileştikleri gözlendi: Fo
liküllerin kortikomedul1ar sınır hücreleri, yo{ıun 
lenfosi! infiltrasyonu nedeniyle belirgin biçimde ayırt 
edilemedi. Foliküllerin medulla kısımlarında yo{ıun 
bir lenfopoezis dikkati çekti. TP-grubundaki hay
vanlann ço{ıunlu{ıunda ise organın, merkezi tümene 
sahip olan;ancak plikaları ve organa özgü lenf fo
liküllerini içermeyen bir rudiment halinde oldu�u tes
pit edildi. Az sayıdaki hayvanda ise organda, his
tolojik gelişmeleri tamamlanmış ve oldukça küçük 
olan lenf foliküllerine rastlandı. Bu grupta, organın 
lamina propriyasında sıklıkla len/osit infiltrasyon 
odakları ile kistik yapılara da rastlandı. Organ mu
kozası oldukça dar bir bölge halindeydi. Epitelde, 
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derin invaginasyonlar sonucu şekillenmiş olan lu
buler yapılar da sıklıkla gözlendi. 

Kontrol grubunda kuluçkadan çıkışın ikinci haf
tasından sekizinci haftasına kadar organda lenf fo
liküllerinin irileşmesi dışında belirgin histolojik de
�işikJikler gözlenmedi. TP-grubunda ıse 
kuluçkadan çıkışın dördüncü haftasında, organa 
özgü lenf !oliküllerinin şekil1enmedj�i hayvanlarda, 
organ ın bağ dokusunda geniş lenfasit 

'inliltrasyon 
odakları gözlendi. Az sayıdaki hayvanda ise şe
killenmiş olan lenf !oliküllerinin hücreden oldukça 
fakır oldukları ve oldukça belirgin olan kor
tikomedullar sınır hOcresi katmanının düzensiz bir 
seyir izlediği dikkati çekti. 

Kutuçkadan çıkıştan sonraki sekizinci haftada, 
kontrol grubunun bursa Fabricii'lerindeki lenf fo
liküllerinin medulla bölgelerinin dip kısımlarında, 
granülositik hücrelerin oluşturduğu geniş in
filtrasyon odakları gözlendi. Bölgede makrofajların 
sayısı da artmış durumdaydı. Bazı foııküllerde, şe
killenmiş olan granülositik hücre infiltrasyonu alan
ları folikOIOn medullasını tamamen kaplamış du
rumdaydı. Az sayıdaki folikülde intramedullar 
kistlere de rasııandı (Şekil 7). TP-grubunda ise, şe
killenmiş olan organa özgü, tipik lenfoid foliküllerin 
medulla bölümlerinin önemli oranda yıkımlanmış ol
duğu ve organın lümeninin kan hücrelerini de içe
ren mukoid bir maddeyle dolu olduğu dikkati çekti. 
Yuzey epiıeli çok kaııı özellikle olup; granülosilik 
hücreler yoğun biçimde infiltre olmuş durumdaydı 
(Şekil 8). Hem kontrol ve hem de TP-grubunda, or
ganın lamina propriyasında çok sayıda plazma hOc
resine de rasllandı. 

Onuncu haftada, şekillenmiş olan inl-
ramedullar kistler. foliküllerin medulla bölümlerini 
tamamen kaptamış durumdaydı. Henüz kisllerin şe
killenmediği loliküllerin medulla bölümlerinde, len
fositlerde belirgin bir azalmanın oluştuğu dikkati 
çekti. TP-grubunda ise organın histolojik yapısı se
kizinci haftadakine büyük benzerlik' gös
termekteydi. 

Onikinci haftada, organdaki lenf foliküllerinin 
büyük çoğunluğunun medulla kısımlarının ge'!iş 
kistlerle kaplı olduğu ve bazı kistlerin içeriklerinin, 
dejenere olan FAE bölgesinden organın merkezi lü
menine boşalmış oldu{ıu tespit edildi. IFE'deki 
kadeh hücrelerinin sayısında belirgin artışlar oluş-
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muştu (Şekil 9). TP-grubunda ise organın histolojik 
yapısında, önceki dönemdekinden farklı özellikler 
gözlenmedi. 

Ondördüncü haftada, kontrol grubu hayvanların 
bursa Fabricii'lerinde bulunan lenf foliküllerinin 

hemen hemen tamamı dejenere olmuş ve şe
killenen medullar kisııerin lümene açılması so
nucu,merkezi IOmen mullitubuler bir görünüm al
mıştı. Bu dönemde IFE'nin hemen altındaki lamina 
propriyada çok sayıda kan damarı kesiline rastlandı. 
TP uygulanan grupıa ise organ ın bu dönemdeki his
tolojik yapısı önceki dönemle aynı özelliklere sahipti. 

Kontrol grubu hayvanlarda, yirminci haftadan 
sonraki dönemlerde organın involüsyonunun hemen 
hemen tamamlandı�r ve yirmiattıncı haftada, or
ganın yerinde multitubuler görünümlü, dar bir mer
kezi tümene sahip ve lenlositlerle kan da
marlarından zengin bir bağ dokusundan oluşan 
rudimentin bulunduğu tespit edildi (Şekil tO). TP
grubunda ise organda yoğun bir bağ dokusu artışı 
gözlendi. Bu grupta, organı n embriyonal gelişmesi 
aşamasında az sayıdaki hayvanda nadiren organa 
özgü yapıya sahip lenf fofikül1eri oluştuOundan; mer
kezi lümen multitubufer bir görünüme sahip değildi 
ve düzgOn bir seyir takip etmekteydi. Yirmialtıncı 
haftada, organın yerinde duvarı düzgün seyreden 
bir epitel katmanından oluşan geniş bir lümen ile 
lenfoid hücrelerden zengin bir bağ dokusundan olu
şan organ rudimenti bulunmaktaydı (Şekil 1'). 

Tablo ı. HI testi ile kontrol ve deney grubu hayvanların 
ser um larında tespit edilen Ne-speSifik antikor tit
relerinin istatistiki analiz s onuçla rı ( n;6). 

1. Aşı 

2. Aşı 
, 

••• : P<O.OOl 

Kontrol 

6,5 0±034 

7.50±0.50 

TP 

1.17±O.30··· 

2.00±O.58 

HI-tesl Sonuçları: Ilk ve ikinci aşılamadan 25'er 
gün sonra yapılan HI testleri ile belirlenen serum 
antikor titreleri tablo I'de verilmiştir. Tabloda da gö
rOldüğü gibi kontrol grubundaki hayvanların serum 
anlikor düzeyleri, her iki dönemde de TP
grubundaki hayvanlardan önemli oranda (P<O.OOl) 
daha yüksektir (Tablo I). Kontrol grubu hay-
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vanlarda, ikinci aşılamayı takiben serum antikor dü
zeylerinde oluşan artış oldukça belirgindir. TP
grubunda Ise her iki aşılamadan sonra da serum 
anlikor düzeylerinde önemli bir artış göz
lenmemiştir. 

Tartışma ve Sonuç 

Bursa Fabricii'nin embriyonal gelişimi üze
rinde yapılan çalışmalarda (Hodges, 1974; Lupetti 
ve ark., 1990; Shiojiri ve Takakashi, 1991), organ ın 
prok1odeuma açılan kanal kısmının ektodermden, 
asıl kese kısmı ile boyun kısmını döşeyen lamina 
epitelyalisin son barsak endoderminden, geri kalan 
kısımlarının Ise mezenkimden köken aldı{ıı ortaya 
konmuştur. 

LupeUi ve ark. (1990), bursa Fabricii'nin la
mina propriyasında lokalize olan organa özgü his
tolojik yapıya sahip lenl loliküllerinin histolojik ge
lişmelerinin dört evrede tamamlandığını 
bildirmişlerdir. Bunlar; epitel lom:Jrcuklannın şe
killenmesi evresi, tomurcukların organizasyonu ev-
resi, !oliküllerin medulla bölümlerinin his-
togenezinin tamamlandığı evre ve folikül 
korteksinin şekillenmesinin tamamlandığı evredir. 
Bu çalışmada, kontrol grubu embriyolar üzerinde 
yapılan ışık mikroskopik incelemelerde, bursa Fab
ncii'nin embriyonal gelişmesinin, önceki araş
tırıcıların (Olah ve ark., 1986; Lupetti ve ark., 1990; 
Shiojiri ve Takahlshi. 1991; Kocaöz ve ark., 1997a) 
bildirimlerine uygun bir seyir izleyerek ta
mamlandı{ıı tespit edildi. Ackerman ve Knou" 
(1959), kuluçkanın 12. gününde organ tasla{ıının 
yüzey epitelinde şekillenen epitel tomurcuklarının, 
endodermal epiteı hücrelerinin diferensiyasyonuyla 
şekillendiklerini ileri sürmüşlerdir. Ancak son yıl
larda yapılan çalışma sonuçları (Olah ve ark., 1986; 
Lupelti ve ark .. 1990; Shlojlri ve Takahishi, 1991; 
Kocaöz ve ark., 1997a) organdaki lenf foliküllerinin 
gelişimlerinin başlangıç aşaması olan epitel 'to
murcukları oluşumunun, intraembriyonik me
zenkimden köken alan iri bazolilik kökenli hüc
relerle endodermal epitel hücrelerinin etkileşimi 
sonucu şekillendiğini ortaya koymuştur. Fo
liküllerdeki lenfoid hücreler ve FAE, bazolilik köken 
hücrelerinin dilerensiyasyonu Ile oluşurken; IFE ve 
bunun devamı olan kOr1ikomedullar sınır hücreleri 
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ise endodermal epitel hücrelerinden köken al
mak1adır (Glick, 1985; Lupetti ve ark., 1990; Shiojiri 
ve Takahishi, 1991; Kocaöz ve ark., 1997a) 

Kuluçkanın 12. Gününde kontrol grubunun 
bursa Fabncii'leri üzerinde yapılan incelemelerde, 
epitel tomurcuklannın şekillenmiş oldukları; 15. 
günde ise tomurcukların histolojik or
ganizasyonunun devam ettiği gözlendi. Kocaöz ve 
ark. (1997a)'nın bildirdiğl lenlosit morfolojisine sahip 
olan hücrelere, 14. günde, foliküllerin merkezi böl
gelerinde rastlanmıştır. Organizasyon sonucunda, 
rümene bakan yüzlerinden FAE, yanlardan ve alttan 
da subnodOler sınır epilel hücreleri ile çepeçevre 
çevrilen lolikül medullası şekillenmekledir. Ku
luçkanın 17.gününde ise Onceki dönemlerde sub
nodüler epilel olarak tanımlanan hücre sırası' dı
şında 1-2 sıra lenloid hücreden oluşan korteks 
bölümü de şekillenmiş olduQundan, bu epitel, kor
!ikomedullar sınır hücreleri olarak ısım
lendirilmektedir (Kocaöz ve ark., 1997a). Kor
likomedullar sınır hücrelerinin kan LLe loliküler 
medulla arasında kan-bursa bariyeri fonksiyonu gör
düğü ileri sürOlmek1edir (Ackennan ve Knouff, 
1959; 80ckman ve COoper, 1973; Morcer-Oltjen ve 
Woodard, 1987; Lupetti ve ark., 1 990). 

Bursa Fabricii'deki lenl foliküllerinin histolojik 
gelişimi, Inıraembriyonik mezenkimden kOken alan 
iri; bazalilik sitoplazmall köken hücrelerin, organ 
tasla�ının lümenin; örten epitelin altına ulaşmalannı 
takiben epitel tomurcuklarının şekillenmesi ile baş
lamaktadır (Lupelti ve ark., 1990; Ratclilfe, 1985; Le 
Douarin ve ark., 1984). KOken hücreler organ tas
lağına, kuluçkanın yaklaşık 7-14. günleri arasındaki 
reseptil periyodda gerçekleşen göç dalgaları ha
linde ulaşmaktadırlar (Le Douarin, 1986). Ku
luçkanın 8. gününden itibaren organın derin me
zenkimal bölgelerinde gOrülmeye başlanan bu 
hücreleri Kocaöz ve ark. (1997a) kuluçkanın 9-
15.günleri arasında tespit ettiklerini bildirmişlerdir. 
Araştırıcılar arasında gözlenen bu dönem farklılıkları 
muhtemelen, embriyoların lizyolojik yaş farkına 
bağıl olarak ortaya çıkmaktadır. Köken hOcrelerin 
epitele ulaşmasında, epitel hücrelerinden salınan 
bazı kemataksik fak1öner (Le Douarin, 1986) ya
nında kOken hücrelerindeki bazı reseptöner (Le 00-
uann ve ark., 1984; Grick, 1985) ile kollagen tipteki 
bağ dokusu iplikleri de önemli roller oynamaktadır. 

Erken embriyonal dönemde yumurtaya verilen 
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TP, bursa Fabricii'deki lenl loliküllerinin gelişimini 
önemli oranda baskılamaktadır. Bu nedenle organ 
taslaQının gelişimi, kuluçkanın 12. gününe kadar 
hem kontrol ve hem de TP- grubunda ortak bir 
seyir izlemektedir (Olah ve ark., 1986). Bununla 
birlikte bu dönemde, TP-grubunda organ taslaS'Jı 
kontrol grubundakinden biraz daha küçüktür. 
TP'nin, organdaki lenf lolikülü gelişimini hangi me
kanizma ile engellediQi henüz tam olarak an
laşılamamış olmakla birlikte; bu madde, muh
temelen epitel hücreleri ile bazolilik sitoplazmalı 
köken hücrelerin etkileşimini bozmaktadır. Çünkü 
TP uygulaması köken hücrelerinin intraembriyonik 
mezenkimal bölgelerdeki oluşum ve organ las
lağına göçlerini önlemekten çok, bu hücrelerle en
dodermal epitel hücrelerinin karşılıklı etkiteşimi so
nucu oluşan, epitel tomurcuklarının şekillenmesini 
engellemektedir (Jankoviç ve ark., 1976; Hirola ve 
ark.,1976; Le Douarin ve ark., 1980; Olah ve arK, 
1986). TP uygulaması bütün bireylerde 'oliküler ge
lişmeyi tamamen bloke etmemekle birlikte; gelişen 
'oliküller organa özgü histolojik yapı özelliklerine 
sahip deQildir. Böyle 'otiküller atrolik olup; bazıları 
ise dejenere tiplerdir. TP uygulanan hayvanlarda 
organın lümeni mukoid bir madde ile dolu ve epiteli 
de çok katlıdır (Olah ve ark., 1986). Bu histolojik 
bulgular, TP uygulamasıyla tavuklarda primer an
likor yanıtı önemli oranda baskılanmış olan hay
vanların elde edilebileceQi görüşünü des
teklemektedir (Jankoviç ve arlı:., 1976). HI- testi 
bulguları da TP uygulanan hayvanlarda spesifik an
tikor yanıtının zayıl geliştiQini (Tablo 1) . , Ancak bu 
işlemin serumdaki antikorları tamamen ortadan kal
dırmadığını göstermektedir. Bu durum kanatlılarda 
bursa Fabricii'nin fonksiyonlarına benzer fonk. siyon 
gören başka organ ya da lenfoid doku bu
lunabileceS'Jini akla getirmektedir. Nitekim Glick 
(1985), hem bursa Fabricii ve hem de dalakta "sek
retorik hücre" olarak adlandırdıkları ve köken hüc
relerin B-Ienfosillerine diferensiyasyonunda rol oy
nayan bir hücre tipi tanımlamışlardır. Bu hücre 
muhtemelen, TP ile bursektomize edilen hay
vanlarda dalakta kısmi bir B-hücresi larlı:
tılaşmasına imkan saQlamaktadır (Jankovic ve ark., 
1976; Glick, 1985). Ayrıca, bazolilik sitoplazmalı 
köken hücrelerin organ taslağına, embriyonal dö
nemin 7. günü ile 14. günleri arasındaki reseplif pe-
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riyotta gerçekleşen göç dalgaları halinde gelmeleri 
de TP uygulamasının serumdaki antikorları niçin ta
mamen ortadan kaldırmadlQının açıklanmasında ya
rarlı olabilir. Erlı:en embriyonal dönemde TP ile mu
amele, muhtemelen erken dönemdeki göç dalgaları 
ile gelen hücrelerin epitel tomurcuklarını oluş
turmasını engellerlı:en; daha geç evreterde ge
lenlerin tomurcuk oluşturmalarını ise kısmen bas
kılamaktadır. Nitekim bu çalışmada TP-grubunda 
küçük lenf loliküllerine bazı hayvanlarda rasllanmış 
olması, bu düşünceyi desteklemektedir. 

Bu çalışmada kontrol grubu hayvanlarda or
ganın involüsyonunun başladlQınl ortaya koyan int
raepiteliyal ve intramedullar kisUere ilk kez ku
luçkadan sonraki 8. haftada rasUandl. Dönemin 
ilerlemesiyle birlikte genişleyen kistler foliküllerin 
meduııa bölgesini tamamen kaplamakta ve de
jenere olan FAE bölgesinden kist içeriği organın 
merkezi lümenine boşalmaktadır (Romppanen, 
1982; Naukkarinen ve Soıvan, 1984; Kocaöz ve 
arlı:., 1997b). Bazı araştırıcılar (Hoffman-fezer ve 
Lade, 1972; Naukkarinen ve Soıvari, 1984) bursa 
Fabricii'nin involüsyonunun erken involüsyon, geç 
involüsyon ve rezidüel evre olmak üzere 3 evrede 
gerçekleştiğini bildirmişlerse de, bu evreler arasında 
kesin sınırlar yoktur. Ancak çoğu hayvanda ku
luçkadan çıkışın 26. haftasında organ, duvarı tek 
katlı pirizmatik epilelle örtülen; kan damarfan ile yağ 
hücrelerini ve lenlosit infiltrasyon alanlarını da içe
ren bir rudimente dönüşmekte ve bir süre daha var
lığını sürdürmektedir. Hem bireyler ve hem de aynı 
bireyin bursa fabricii'sindeki loliküller arasında in
volüsyonun aşamaları bakımından belirgin larlı:lar 
gözlenmektedir. Aynı durum, lotiküllerin embriyonal 
gelişmeleri aşamasında da söz konusudur (Kocaöz 
ve ark., i 997a) ve bu durum muhtemelen bazolilik 
sitoplazmalı kOken hücrelerin organa kuluçkanın 7-

14. günleri arasında göç dalgaları halinde gel
melerinden kaynaklanmaktadır (Le Douarin, 1986). 

TP-grubunda ise kuluçkadan çıkıştan sonraki 
dönemde organın oldukça küçOk, lamina propriya 
ve submukozasının oldukça dar, plikalarının az sa
yıda olduğu tespit edildi. Involüsyonun histolojik 
bulgulanna bu gruptaki küçük lenf 10likOllerinde de 
rastlandı. Organın lamina propriyasında çok sayıda 
plazma hücresinin bulunması, TP uygulamasının 
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hayvanın anlijenik uyarımlara karşı oluşturdu�u 
antikor cevabını Onemli oranda baskılamakla bir
likte, lamamen ortadan kaldıramadığı görüşünü 
desteklemektedir (Jankoviç ve ark., 1976; Le Do
uarin ve ark., 1980). 

Sonuç olarak; tavuk yumurtalarının TP ile 
erken embriyonal dönemde (kuluçkanın ilk 
36.saatinde) muamele edilmesi suretiyle, humoral 
immun sistemleri kalıcı olarak baskılanmış olan 
hayvanlar elde edilebilmekıe ve bu hayvanlar Ne 

antijenine karşı önemli derecede düşük primer an
tikor yanıtı oluşturmaktadırlar. TP etkisini, muh
temelen bazolllik sitoplazmalı kOken hücrelerle epi
tel hücrelerinin interaksiyonunu bozmak suretiyle 
göstermektedir. Her ne kadar bu işlem serumdaki 
anıikorların tamamen ortadan kalkmasını sa�
lamamakla birlikte; ucuz ve pratik olması yanında 
çok erken dönemlerde uygulanabilmesi nedeniyle 
diğer bursektomi yöntemlerine önemli bir üslünlük 
sağlamaktadır. Özellikle kanaııı immun sistemi ve 
B-Ienlosit fonksiyonlarının zayıfiatılması ya da or
tadan kaldırılması çalışmalarında TP ile ger
çekleştirilen in ovo hormonal bursekıomi, başarıyla 
uygulanabilecek olan bir yöntemdir. 

Kaynaklar 

Ackerman, G.A. and Knouff, RA (1959). Lymphocy
ıopoiesis in the bursa ol Fabricius. Am. J. Anaı. 104(2). 
163-205. 

Bockman, D.E. and Cooper, M.O. (1973). Pinocytosis by 
the epilhelium associaled wilh Iymphoid {ollicles. in Ihe 
bursa ol Fabrieius, appendix, and Peyers patches. An 
eleclron mıcroscopic study. Am. J. Anat. 136, 4!)5-478. 

Bradbury, P. and Gordon, K.C. (1990). Connective ıis· 
sues and slains. In "'The Iheory and practice of his
tological ıechniques\rdblquote Bancroft JD, Stevens A, 
3th ed, The Bath Press, Avon. 

Cook, H.C. (1990). Carbohydraıes. In "The theoıy and 
praclice of histological ıechniques. 3th ed, The Balh 
Press, Avon. 

Culling, CFA., Allison, R.T. and Barr, W.T. (1985). Cel
lutar pathology ıechnique. ButterWorths and Co Ltd , 
london. 

131 

Erganiş, O. ve ıstanbulluoğlu, E. (1993). Immunoloji, 161-
162. Mimoza Basım, Yayım Dağıtım AŞ, Kooya. 

Glick, B. (1985). The onıogeny and microenvironment of 
the avian thymus and bursa ol Fabricius: Contribuıion ol 
specialized cells lo Ihe avian immune respense. Adv. in 
Vet. SeL. and Comp. Med. 30, 67-90. 

Gliek, B. (1988). Bursa ol Fabrici'Js: Development, 
grOWlh, modulation. and endoerine funcıioo. CRC Crilical 
Rev. in Poul!. Bio!. 1,2, 107-132. 

Glick, B. and MeDuffie, FC. (1975). Immunoglobulin and 
the bursa of Fabricius. Journal of the Acticuloendolh 
Soci. 17,2, 119·125. 

Gliek, B. and Olah, ı. (1981). Gut-associated-Iymphoid tis
sue ol the chicken. Sean. Elect. Microsc. 3, 99-108. 

Glick, B. and Olah, 1. (1984). Melhods ol bursecıomy. 
Methods in Enzymo!. 108, 3-10. 

Hirota, Y., Suzuki, T., Chazano, Y. and Bito, Y. (1976). 
Humoral immune responses eharacteristic ol les
ıosterooe-propionate-treaıed chickens. Immuno!. 30, 341-
348. 

Hoffman-Fezer, G. and lade, A. (1972). Postembryonale 
enlwicklung und involutioo der bursa Fabricii heim ha· 
ushuhn (Gallus domesıicus). Z. Zellforsch. 124, 406-415. 

Hodges, R.O. (1974). The histology ol the low!. Academic 
Press Ine Ltd, london. 

Jankoviç, B.D., Isakoviç, K., Markoviç, B.M., Aa;çeviç, M. 
and Knezeviç, Z. (1976). Nonbursal origin of humoral im· 
munity: Immune capacity and cyıomorplıological changes 
in chickens bursectomized as 52- 10 64-hour-old emb
ryos. Exp. Hemat. 4, 246-255. 

Kocaöz, N., Çelik,I.. Ünsal, S. (1997a). Tavuk bursa Fab
ricii'slnin embriyonal gelişmesi üzerinde ışık mikroskopik 
çalışmalar. S. Ü. Vet. BiL. Derg. 13. 1, 43-51. 

Koeaöz, N., Çelik,I., Ünsal, S. (1997b). Kuluçkadan Çı
kıştan sonra tavuk bursa Fabrieii'sinde oluşan histolojik 
değişiklikler. S. Ü. Vet. BiL. Derg. 13, 1,17-84. 

Konuk, T. (1981). Pratik lizyoloji. A Ü Vet Fak Yayınları 
378, A Ü Basımevi, Ankara. 

le Douarinı N.M. (1986). The microenvironment ol T and 
B Iymphocyte dillerentiation in avian embryos. Current 
Topies Oevelop. Biol. 20,291-313. 

le Douarin, N.M.� Miehel, G. and Baulieu, EE (1980). 
Studies of testosterone-induced involution ol the bursa of 



[)ÖNMEZ. ÇELI K 

Fabricius. Develop. BioI., 75,286·302. 

le Douarin, N.M., Dieterlen-Uevre, F. and Oliver, P.D. 

(1984). On togeny ol primary Iymph oid organs an d 

Iymplıoid stern eells. Am. J. Anat., 170,261-299. 

lupetti, M., Dallı, A. and Mleheluccl, S. (1983). The be

havior ol bursal Iym ph oid folliclErassociated eells atler 

treatment with testosterone. AnaL. Rec., 205,177-183. 

lupett i, M., Dolli, A., Giannessi, F., Blan chl, F. an d Mlc

helucci, S. (1990). Reappraisal ol hisıogenesis in the 

bursa! Iymphoid lollicle of the ehicken. Am. J. Anat., 

187,287·302. 

Mer ee r-Oltje n. S.l. and Woodard. A.E. (1987). DEr 

velopmenl ol the bursa ol Fabricius in the partridge and 

pheasant. Poul!. Sei. 66,418-421. 

Naukkarinen, A. and Sorvari, T.E. (1984). Involution of 

the ehick en bursa of Fa bricius: A light microscopic study 

132 

with special relerence ıo transport of colloidal carbon in 

the involuting bursa. J. Leukocyte Biol. 35,281·290. 

Olah, I., Glick, B. an d TOrO, i. (1986). Bursa] developm ent 

in normal and testolerone·trealed ehick embıyos. Poul!. 

SeL 65,574-588. 

Ratcliffe, M.J.H. (1985). The ontogeny and don ing of B 

eells in the bursa of Fabricius. Immuno!. Today 6, 7, 223-

227. 

Romppanen, T. (1982). Postembryonie development of 

th e chicken bursa ol Fabric lus: A lighl mieroscople h is· 

toquant itat iv e study. Poult. Sei. 61,2261-2270. 

Shi ojiri, N. and Takahashi, M. (1991). lymplıoid lolliele 

formalion in the bursa of Fabriclus of the ehick em bryo. 

J. Anat. 175,237-249. 

Weill, J.C. and Reynaud, CA (1987). The chicken B cel! 
com partme n! . Selanca 238,1094-' 098. 


