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VITAMIN A'NIN TAVUK KARACIGERINDE
HUCRESEL DEPOLANMASI

Regat Nuri Ast? Mahmut Saglam? Attila Tanyolag?
Nevin Kurtdede’ Levent Ergiin+

The cellular storage of Vitamin A in the hens liver

Summary: This study was carried out under light, electron and fluores-
cence microscopy to investigate the cellular storage of Vitamin A in the liver of
hens given normal and excess doses of Vitamin A palmitate.

Fifty adult Ross Brown breed hens were used as material.

Examination of the liver tissue of control animals revealed few perisinu-
soidal cells containing one or two small lipid droplets in their cytoplasms.
These cells gave weak reactions with Sudan 11l and gold chloride. Fluorescence
against Vitamin A was also meagre.

In the animals given Vitamin A palmitate, lipid droplets exhibiting fluores-
cence against Vitamin A and reacting with Sudan Il and gold chloride were ob-
served in the cytoplasm of liver epithelial cells during the first two hours. From
the second hour on, lipid droplets were found in the perisinusoidal cells, which
gave a strong reaction against Sudan 11l and gold chloride. The droplets gave
also a strong fluorescence with Vitamin A palmitate. The amount of these drop-
lets reached the maximum level toward 15th day- and remained at this level un-
til the end of second month.

Granuiar endoplasmic reticulum, which became very active and trans-
formed themselves to dilated sacs in the second hour, contained some structures
that showed similar characteristics with lipid droplets.

According to our findings, newly administrated Vitamin A was initially lo-
cated in the hepatocytes, then transferred to the perisinusoidal cells and stored
there. Perisinusoidal cells could have esterification activity of Vitamin A.

Ozet: Bu aragtirma normal ve yiiksek dozda Vitamin A palmitat verilen ta-
vuklarin karacigerinde, Vitamin A'nin hiicresel depolanmasini 151k, elektron ve
fluoresan mikroskopik diizeylerde, ortaya koymak amaciyla yapild.

Materyal olarak 50 adet erigkin "Ross Brown" wrki tavuk kullanild:.
Kontrol grubundaki tavuklarin, sitoplazmalarinda bir iki adet lipid damla-
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cig1 tagiyan az saywda perisinuzoidal hiicrelere rastlandi. Bu hiicrelerin, Sudan
11l ve alun kloriire zayif reaksiyon, Vitamin A'ya karsi da zayif fluoresens ver-
dikleri saptands.

Vitamin A palmitat verilen tavuklarda ilk iki saat iginde karaciger epitel
hiicrelerinin, ikinci saatten itibaren de perisinuzoidal hiicrelerin sitoplazmala-
rinda Sudan Il ve altuin kloriire kargi kuvvetli reaksiyon veren, Vitamin A'ya
kars: kuvvetli fluoresens gdsteren lipid damlaciklarina rastland:. Perisinuzoidal
hiicrelerdeki lipid damlaciklarimin 15’inci giine dogru maksimum diizeye ulaghi-
§1, ikinci aya kadar da azalmaksizin devam ettigi gozlendi. Ikinci saatten itiba-
ren perisinuzoidal hiicrelerde graniillii endoplazma retikulumunun aktiflestigi
ve geniglemis endoplazma retikulumu keselerinin iginde, sitoplazmadaki lipid
damlaciklart ile ayni morfolojik ve histogimik ozellikleri gésteren olugumlarin
bulundugu belirlendi.

Bu bulgulara gére, Vitamin A'min ilk once karaciger epitel hiicreleri tara-
findan alindigi ve depolanmak iizere perisinuzoidal hiicrelere transfer edildigi,
perisinuzoidal hiicrelerin Vitamin A’yi esterlestirme aktivitesine sahip olabile-
cegi sonucuna varildi.

Girig
Evcil hayvanlarin ve insanlarin, saghklannin ve verim yeteneklerinin de-

vam edebilmesi igin A vitaminine gereksinimleri vardir. Bu canhlar A vitamini-
ni ekzogen olarak giinliik diyetleriyle almak zorundadurlar.

Giinliik diyetle alinan A vitamini esterleri, ince barsaklarin lumeninde
nonspesifik pankreas lipaz: tarafindan hidrolize edilir (12, 43). Retinol, barsak
epitel hiicreleri tarafindan alinip, uzun zincirli yag asitleri ile tekrar esterlestiril-
dikten (31) sonra, chylomicronlar iginde lenf yanklanna verilir (33, 36). Ginlik
diyetlerle alinan A vitamininin %97'sinin karacigerde, ¢ok az miktaninin ise
bobrek, bobrekiistii bezi, retina gibi diger organlarda uzun zincirli yag asitleri
ile yaptig1 esterler seklinde depo edildigi bildirilmistir (26).

Memelilerde A vitamininin karacigerdeki hiicresel depolanmasi lizerine ya-
pilan ¢aligmalar oldukga eskiye gitmektedir. Ilk yapilan 151k ve fluoresan mik-
roskopik ¢aligmalara dayamilarak, Vitamin A'min Kupffer hiicrelerinde depo
edildigi kabul edilmistir (25, 35). Son yillarda yapilan galigmalarda ise Kupffer
hiicrelerinin Vitamin A'min depolanmasinda rol oynamadig: bildirilmistir (18,
27, 38).

Vitamin A'min karaciger epitel hiicrelerinde depo edildigini bildiren gahs-
malar da bulunmaktadir (18, 27, 33).

[Ik defa Ito (19), insanlarin karacigerinde, sinuzoidlerin duvarinda endotel
ve Kupffer hiicrelerinden bagka, sitoplazmasinda yag damlaciklarn bulunan bir
diger hiicrenin varhigina deginmis ve bu hiicrelere perisinuzoidal hiicreler adin
vermigtir.
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Nakane (30) farelerde, Wake (40), Kobayashi ve ,Takahashi (23), Ito ve
Shibasaki (20), Hendriks ve ark. (15) ratlarda yaptiklan ¢aligmalarda, Vitamin
A'nin perisinuzoidal hiicrelerde depo edildigini bildirmektedirler. Buna karsihk
Aterman (1) karacigerde perisinuzoidal hiicrelerin bulunmadigindan, Hori ve
Kitamura (18) ise, ratlarda Vitamin A'ya kars:i spesifik fluoresensi, karaciger
epitel hiicrelerinde gordiiklerinden s6z etmektedirler.

Son yillarda farelerde yapilan biyokimyasal ¢aliymalarda, karaciger Vita-
min A metabolizmasinda hepatositler ile perisinuzoidal hiicrelerin birlikte rol
oynadiklan bildirilmistir (7, 9, 15, 16, 36). Bu ¢aligmalara gore Vitamin A, ilk
once karaciger epitel hiicreleri tarafindan alinmakta ve alindiktan 2-4 saat sonra
depolanmak iizere perisinuzoidal hiicrelere transfer edilmektedir. Her iki hiicre-
nin de Vitamin A esterlerinin hidrolizinden ve Vitamin A'nin yeniden esterlesti-
rilmesinden sorumlu olan enzimlere sahip olduklar1 vurgulanmaktadir (2, 3, 6,

14).

Bu ¢aligmada, normal ve yiiksek dozda Vitamin A palmitat verilen tavukla-
nn karacigerinde, Vitamin A'nin hiicresel depolanmas: 151k, elektron ve fluore-
san mikroskopik diizeylerde saptanmaya ¢aligildi.

Materyal ve Metot

Caligmada materyal olarak 50 adet "Ross Brown" irki erigkin tavuk kulla-
nildi. Bunlar 2 gruba aynldi.

Birinci grup'da bulunan 11 adet hayvan kontrol grubu olarak kullanild.

Ikinci gruptaki 39 adet hayvanin her birine 50.000 IU/kg Vitamin A palmi-
tat subkutan yolla bir defada verildi. Vitamin A palmitatin verilmesinden 30 da-
kika, 1, 2, 3, 6, 12, 24 saat, 2, 3, 7, 15 giin, 1 ve 2 ay sonra olmak iizere gesitli
zamanlarda karaciger ornekleri alind:.

Ahnan materyaller asagidaki iglemlere tabi tutuldu:

A-Isik mikroskopik incelemeler i¢in: Her vakada karacigerden alinan par-
calar %10 formol kalsiyum tespit solusyonunda tesbit edildi. Kriyostatta 15
mikron kalinhiginda alinan kesitler, Sudan III (37), Altin impregnasyonu (40) ve
Sudan III+ Altin impregnasyonu (37, 40) boyama metotlan ile boyand:.

B- Elektron mikroskopik arastirmalar i¢in: Her hayvandan alinan pargala-
rin yarisi, Karnovsky (21) yontemine gore tespit edilerek, Araldit M'de bloklan-
di. Ahinan karaciger pargalarimin diger yarisi ise elektron mikroskopta altin klo-
riir reaksiyonunu (40) demonstre etmek igin kullanildi. Bloklardan alinan
kesitler, Carl Zeiss EM 9 S-2 model elektron mikroskopun'da incelendi.

C- Fluoresan mikroskopik incelemeler igin: Vitamin A’'nin gosterdigi 10-20
saniyede kaybolan spesifik primer fluoresansdan yararlanildi (37). Kriyostat'ta
15 mikron kahnliginda alinan kesitler, Carl Zeiss marka epifluoresan mikros-
kopta incelendi.
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Bulgular
I- Isik Mikroskopik Bulgular:

Sudan III ve altin kloriirle boyanan kontrol grubuna ait kesitlerde, karaci-
ger epitel hiicrelerinde her iki boyamaya kargi negatif reaksiyon goriiliirken, si-
nuzoidlerde yerlegmis izlenimi veren az sayidaki bazi hiicrelerde her iki boya-
maya karg az da olsa pozitif reaksiyon gozlendi.

50.000 IU/kg Vitamin A palmitat verilen ikinci gruptaki hayvanlara ait ke-
sitlerde, vitamin verilmesinden 30 dakika sonra karaciger epitel hiicrelerinin si-
toplazmasinda Sudan III ve altin koriire karst pozitif reaksiyon veren lipid dam-
laciklarna rastlandi. ikinci saatten itibaren karaciger epitel hiicrelerindeki lipid
damlaciklan kaybolurken, perisinuzoidal hiicrelerin giderek artan sayida goriil-
meye bagladiklari ve sitoplazmalarindaki Sudan III ve altin kloriire kargi pozitif
reaksiyon veren lipid damlaciklarinin sayisinin arttig1 dikkati ‘gekti (gekil 1 ok-
lar). Bu artigin, 15'inci giine dogru maksimum diizeye ulagtig (Sekil 2 oklar) ve
bu durumun ikinci aya degin devam ettigi goriildii. Kombine boyama uygulanan
kesitlerde altin kloriir partikiillerinin bu hiicrelerdeki lipid damlaciklaninin iize-
rinde lokalize oldugu saptand (Sekil 3 oklar).

Sekil 1: Vitamin A verilmesinden 3 saat sonra perisinuzoidal hiicrelerde alun kloriire karg: pozitif
reaksiyon (oklar). Altin klorir. x390.
Figure 1: Three hours after Vitamin A administration. Strong reaction were seen in the
perisinusoidal cells against gold chloride (arrows). Gold chloride. x390.
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Sekil 2: Vitamin A verilmesinden 15 giin sonra perisinuzoidal hiicrelerde alun kloriire karg:
pozitif reaksiyon (oklar). Altin klortr. x245.
Figure 2: 15 days after Vitamin A administration. Strong reaction were secn in the perisinusoidal
cells against gold chloride (arows). Gold chloride. x245.
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Sekil 3: Vitamin A verilen hayvanlanin perisinuzoidal hiicrelerinde Sudan HI ve alun kloriire karg:
pozitif reaksiyon gorillmekte (oklar). Sudan 11 + altin klortir. x 550.
Figure 3: Perisinusoidal cells treated with Vitamin A. Positive reaction were seen against the
Sudan III and Gold chloride in the same cell (arrows). Sudan III and Gold chloride. x550.
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Sekil 4: Kontrol grubu. H: karaciger epitel hiicreleri, P: perisinuzoidal hiicre, L: lipid
damlaciklan, e:endotel hiicresi. x10.800.
Figure 4: Control grup. H: hepatocyte, P: perisinusoidal cell, L:lipid droplets, e: endothelial cell.
x10.800.

Sekil 5: Vitamin A verilmesinden 30 dakika sonra karaciger epitel hiicrelerinde altin kloriir
pozitif lipid damlaciklari (oklar). Alun klorir. x 6750.
Figure 5: Thirty minutes after Vitamin A administration. Gold chloride positive lipid droplets
were seen in the liver hepatocyte (arrows). Gold chloride. x 6750.
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Sekil 6: Vitamin A verilmesinden | saat sonra karaciger cpitel hiicreleri (oklar) ile perisinuzoidal
hiicrelerde altin kloriir pozitif lipid damlaciklari (L). H: karaciger epitel hiicreleri, P:
perisinuzoidal hiicre, e: geniglemig graniiler endoplazma retikulum keseleri. Altin kloriir. x 8100.
Figure 6: One hour after Vitamin A administration. Gold chloride positive lipid droplets were
seen both in the liver hepatocyte (arrows) and perisinusoidal cell (L). H: hepatocyte,
P:perisinusoidal cell, ¢: dilated granuler endoplasmic sacs. Gold chloride. x 8100.

Sckil 7: Vitamin A verilmesinden 6 saat sonra perisinuzoidal hiicrelerde altin kloriir pozitif lipid
damlaciklan (oklar). P: perisinuzoidal hiicre. Alun kloriir. x 8100.
Figure 7: Six hours after Vitamin A administration. Gold chloride positive lipid droplets were
seen in the perisinusoidal cell (arrows). P: perisinusoidal cell. Gold chloride. x 8100.
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Sexil 8: Vitamin A verilmesinden | hafta sonra perisinuzoidal hiicrelerde alun kloriir pozitif lipid
damlaciklan (oklar). P: perisinuzoidal hiicre. Altin klorir. x 9000.
Figure 8: One week after Vitamin A administration. Gold chloride positive lipid droplets were
seen in the perisinusoidal cell (arrows). P: perisinusoidal cell. Gold chloride. x 9000.

1I- Elektron Mikroskopik Bulgular:

Kontrol grubuna ait ince kesitlerde, sitoplazmasinda birkag adet lipid dam-
lacig1 (Sekil 4 L) tasiyan az sayidaki perisinuzoidal hiicrelere rastlandi (P). Bu
hiicrelerin, sinuzoidlerin lumeninden endotel hiicreleriyle ayrildig: (e) ve sinu-
zoidlerin lumeni ile direkt iliskilerinin olmadigi gozlendi. Sitoplazmalarinda
serbest ribozomlarin, graniilli endoplazma retikulumunun ve az sayida mito-
kondriyonlarin bulundugu saptandi. Bu hiicrelerin sitoplazmasinda fagositik va-
kuollere ve lizozomlara rastlanmadi.

Vitamin A verilen ikinci gruba ait ince kesitlerde, vitaminin verilmesinden
30 dakika sonra karaciger epitel hiicrelerinin sitoplazmasinda altin klortire karsi
pozitif reaksiyon veren lipid damlaciklan gozlendi (Sekil 5 oklar). Bu dénemde
perisinuzoidal hiicrelerin ve sitoplazmalanindaki lipid damlaciklarinin sayisinda
ise bir artig dikkati cekmedi. Bir saat sonra, karaciger epitel hiicrelerinde altin
Kloriir pozitif lipid damlaciklari gozlenirken (Sekil 6 oklar), aym zamanda peri-
sinuzoidal hiicrelerin ve bu hiicrelerdeki altin kloriir pozitif lipid damlaciklar-
nin (L) sayisinda artigin oldugu saptandi. Ikinci saatten itibaren karaciger epitel
hiicrelerindeki altin Kloriir pazitif lipid damlaciklanmin kaybolmaya basladig,
buna karsilik perisinuzoidal hiicrelerin sitoplazmasindaki lipidlerin hizla artma-
ya bagladig1 ve 15. giine dogru maksimum diizeye ulagtig: gozlendi (Sekil 7, 8,
9, 10 oklar). Bu hiicrelerdeki altin kloriir pozitif lipid graniillerinin ikinci aya
degin azalmadan bulunduklan dikkati gekti.
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Sekil 9: Vitamin A verilmesinden 15 giin sonra perisinuzoidal hicredeki lipid damlaciklan
(oklar). P: perisinuzoidal hiicre. x 6660.

Figure 9: 15 days after Vitamin A administration. L.ipid droplets in the perisinusoidal cell
(arrows). P: perisinusoidal cell. x 6660.

Sekil 10: Vitamin A verilmesinden 15 giin sonra perisinuzoidal hiicrelerdeki alun kloriir pozitif
lipid damlaciklarinin maksimum diizeye ulagugs gozlenmekte (oklar). P: perisinuzoidal hiicre.
Alun klorur. x 9900.

Figure 10: 15 days after Vitamin A administration. Gold chloride positive lipid droplets reached
maximum level in the perisinusoidal cell. P: perisinusoidal cell. Gold chloride. x 9900.
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-Sekil 11: Vitamin A verilmesinden 3 saat sonra perisinuzoidal hucredeki gemgicnug granilli
endoplazma retikulumu keseleri iginde, sitoplazmadaki lipid damlactklarina benzer olugumiar
(ok). P: perisinuzoidal hiicre, e: geniglemis graniillii endoplazma retikulum kesesi. Alun klorir. x
25650.

Figure 11: Three hours after Vitamin A administration. Formations having similar characterislics
with lipid droplets in the cytoplasm were scen in dilated granuler endoplasmic sac (arrow). P:
perisinusoidal cell, ¢: dilated granuler endoplasmic sac. Gold chloride. x 25650.

$ekil 12: Vitamin A verilmesinden 15 giin sonra perisinuzoidal hiicrelerde Vitamin A'ya kargi
kuvvetli fluoresens goriilmekte. x 260.
Figure 12: 15 days after Vitamin A administration. Strong fluorccence were seen against the
Vitamin A in the perisinusoidal cells. x 260.
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Vitamin A'nin verilmesinden sonraki ilk saatlerden itibaren, perisinuzoidal
hiicrelerde graniillii endoplazma retikulumu keselerinin aktifleserek genisledigi
goriildii (Sekil 11 e). Bu keselerin lipid damlaciklan ile siki iligki i¢inde olduk-
lar1, hatta bazi kesitlerde geniglemis endoplazma keselerinin iginde, sitoplazma-
da goriilen lipid damlaciklar ile aym: morfolojik yapiy: gosteren ve altin kloriire
kars:1 da onlar gibi pozitif reaksiyon veren olusumlara rastland: (Sekil 11 ok).
Endotel ve Kupffer hiicrelerinde, vitaminin verilmesi ile ilgili olarak bir degi-
sim dikkati ¢ekmedi. Sitoplazmalaninda kontrol gruplarinda oldugu gibi lipid
damlaciklarinin bulunmadig goriildii.

I1I- Fluoresan Mikroskopik Bulgular:

Vitamin A, fluoresan mikroskopta, Ultraviyole 1ginlarinin etkisi ile 10-20
saniyede kaybolan sanimsi-yesil renkteki primer spesifik fluoresensi ile tanind.

Kontrol grubuna ait kesitlerde, sinuzoidlerin bulundugu bolgede, Vitamin
A'ya karg1 ¢ok az fluoresens goriildi. Vitaminin verilmesinden sonraki ilk iki
saat iginde karaciger epitel hiicrelerinin, ikinci saatten itibaren ise perisinuzoidal
hiicrelerdeki lipid damlaciklarinin Vitamin A'ya kars: spesifik fluoresens verdi-
i, fluoresensin giderek arttig1 ve 15'inci giine dogru maksimum diizeye ulagtig:
(Sekil 12) ve ikinci aya kadar azalmadan devam ettigi saptandi.

Tartigma ve Sonug

Isik mikroskopunun bilylitme giiciiniin zayif olusundan dolay: uzun yillar
karaciger epitel hiicreleri disinda goriilen diger hiicreler endotel ve Kupffer hiic-
releri olarak tammlanmiglardir (35). Ik defa Ito (19), insan karacigerinde sinu-
zoidlerin duvarinda perisinuzoidal hiicrelerin bulundugunu bildirmistir. Ito'nun
¢aligmasindan sonra, memeli hayvanlarin karacigerinde de bu hiicrelerin varhig:-
n1 kabul eden (10,30) ve kabul etmeyen (1) ¢alismalara rastlanmaktadir. Bu ¢a-
ligmada da kontrol ve deneme gruplarina ait 151k ve elektron mikroskopik kesit-
lerde perisinuzoidal hiicrelere rastlandi. Bu hiicrelerin, sinuzoidlerin
lumeninden endotel hiicreleri ile aynldiklar ve sinuzoid lumeniyle direkt iligki-
lerinin olmadig belirlendi.

Nakane (30), perisinuzoidal hiicrelerin fare karacigerinde bulundugunu,
Bronfenmajer ve ark. (10), insan karacigerinde bulunan bu hiicrelerin lipid depo
ettiklerini, Wake (40) ratlarda yaptigi ¢alismada normalde az sayida goriilen ve
az sayida lipid damlacig tasiyan bu hiicrelerin Sudan III ve altin kloriire karsi
zayif reaksiyon, Vitamin A'ya kars1 da zayif fluoresens verdiklerini bildirmisler-
dir. Wake (41) Vitamin A'nin in vitro kosullarda altin kloriirle renk reaksiyonu
verdigini saptamis ve ¢esitli aragtirnicilar da yaptiklan ¢aligmalarda (24, 28, 40,
41, 42) altin kloriir reaksiyonunun perisinuzoidal hiicreler i¢in spesifik oldugu-
nu vurgulamiglardir. Kontrol ve deneme gruplarinda perisinuzoidal hiicrelerin
altin kloriir boyamasina karsi pozitif reaksiyon ve Vitamin A'ya karsi da fluore-
sens gostermesiyle, bu aragtiricilarin bulgularina biz de katilmaktayiz.
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Hruban ve ark.'min (17) hipervitaminosis A’h insanlarda, Nakane (30), Ko-
bayashi ve Takahashi (23) ile Wake'in (40) ratlarda yiiksek dozda Vitamin A
vererek yaptiklari aragtirmalarda Vitamin A'nin verilmesine bagh olarak perisi-
nuzoidal hiicrelerin sayisinm ve sitoplazmalarindaki lipid damlaciklarimin hizla
artmaya bagladi1, Sudan III ve altin kloriir boyamasina kars: kuvvetli reaksiyon
veren bu hiicrelerin Vitamin A'ya kars1 da kuvvetli reaksiyon gosterdikleri bildi-
rilmigtir. Vitamin A verdigimiz gruba ait hayvanlarda benzer bulgular elde edil-
mistir: Vitamin A verilmesinden sonra ikinci saatten itibaren perisinuzoidal
hiicrelerin sayilanmn arttigs ve bu hiicrelerin Sudan III ve altin kloriire karsi
kuvvetli reaksiyon, Vitamin A'ya kars1 da kuvvetli fluoresens verdikleri saptan-
du

Normal sartlarda viicuttaki Vitamin A'min %95'inin karacigerde, Vitamin A
esterleri seklinde depo edildiginin (12) anlagilmasindan sonra, aragtirmalar kara-
cigerde bu metabolizmada gorev alan hiicreler iizerinde yoguplagmistir.

Popper (35) ve Lane (25) yaptiklan fluoresan mikroskopik ¢alismalarda
Vitamin A'min Kupffer hiicrelerinde depo edildigini bildirmislerdir. Kupffer
hiicrelerinin Vitamin A metabolizmasinda rol oynamadigini bildiren galigmalar
da vardir (18, 27). Normal ve Vitamin A verilen grupta, Kupffer hiicrelerinde
Vitamin A'ya kargr fluoresens gozlemedigimizden, bu hiicrelerin Vitamin A me-
tabolizmasinda rol oynamadiklan goriisiine biz de katilmaktayiz.

Karacigerde Vitamin A metabolizmasinda yalniz hepatositlerin gorev aldi-
gini bildiren ¢aligmalanin (18, 27, 33) yaninda, sadece perisinuzoidal hiicrelerin
rol oynadigini bildiren aragtirmalar da (11, 22, 30, 42, 43) bulunmaktadir. Sunu-
lan bu ¢ahigmada Vitamin A'min verilmesinden sonraki ilk iki saat icinde karaci-
ger epitel hiicrelerinde, ikinci saatten itibaren perisinuzoidal hiicrelerde Vitamin
A'ya kars1 spesifik fluoresens, altin kloriire karg1 da pozitif reaksiyon veren lipid
damlaciklarina rasladigimizdan dolay: aragtiricilanin, bu hiicrelerin Vitamin A
metabolizmasinda tek basina gorev aldiklani seklindeki goriislerine katilmamak-
tayiz.

Son yillarda yapilan ¢aligmalarda, karaciger Vitamin A metabolizmasinda
karaciger epitel hiicreleri ile perisinuzoidal hiicrelerin birlikte gorev aldiklan
bildirilmistir (4, 5, 8, 13, 16). Arastirncilara gore, Vitamin A ilk dnce karaciger
epitel hiicreleri tarafindan alinmakta ve daha sonra depolanmak iizere perisinu-
zoidal hiicrelere transfer edilmektedir. Hirosawa ve Yamada (16) farelerde isa-
retli retinoliin intravendz enjeksiyonundan kisa bir miiddet sonra radioaktivite-
nin her iki tiir hiicrede de goriildiigiinii, daha sonra ise radioaktivitenin
perisinuzoidal hiicrelerde artmaya basladigini, Blomhoff ve ark. da (4) radioak-
tif retinol esterlerini Vitamin A yetmezligi ceken ratlara enjekte ettiklerinde, en-
jeksiyondan 30 dakika sonra radioaktivitenin %75'ini karaciger epitel hiicrele-
rinde, %25'ini de perisinuzoidal hiicrelerde gordiiklerini, enjeksiyondan 2-4 saat
sonra ise karaciger epitel hiicrelerinde radioaktivite diigerken, perisinuzoidal
hiicrelerde yiikseldigini bildirmislerdir; bu ¢alismadan elde ettigimiz bulgular,
yukaridaki aragtinicilann goriigiinii desteklemektedir.
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Burada, Vitamin A'nin neden ilk 6nce karaciger epitel hiicrelerine alindig)
ve sonra depolanmak iizere perisinuzoidal hiidrelere aktanldig: sorusu akla gel-
mektedir. Kan plazmasinda retinoliin 1 molekiilii, retinol binding proteinin
(RBP) 1 molekiiliine baglanarak retinol-RBP kompleksi halinde hedef hiicrelere
taginmaktadir (29, 32, 34). RBP'in karaciger epitel hiicrelerinde sentezlenebil-
mesi ve retinol-RBP kompleksinin karaciger epitel hiicrelerinden digan verile-
bilmesi igin karaciger epitel hiicrelerine retinoliin alinmas: gerekmektedir (39).
Biz de Vitamin A'nin ilk Once karaciger epitel hiicrelerine alinmasinin,
RBP'lerin sentezlenmesi ile ilgili olabilecegi goriisiindeyiz.

Perisinuzoidal hiicrelerin Vitamin A'nin esterlestirilmesinden (3, 6) ve Vi-
tamin A esterlerinin hidrolizinden (14) sorumlu olan enzimleri igerdikleri, arag-
tiricilar tarafindan bildirilmigtir. Inceledigimiz elektron mikroskopik kesitlerde,
perisinuzoidal hiicrelerin geniglemis graniilli endoplazma retikulumu keseleri
icinde, sitoplazmada goriilen ve Vitamin A'ya kars: fluoresens veren lipidlerle
aym morfolojik yapiy1 gosteren, altin kloriirle de pozitif reaksiyon veren olu-
sumlara rastlanilmasi, bu hiicrelerin Vitamin A'y: esterlestirme aktivitesine sa-
hip olabilecegini gosterdi.

Bu bulgular ile, Vitamin A'min tavuk karacigerinde ilk Once karaciger epitel
hiicreleri tarafindan alindig1, daha sonra perisinuzoidal hiicrelere transfer edile-
rek Vitamin A esterleri seklinde depo edildigi ve bu hiicrelerin Vitamin A'y: es-
terlestirme aktivitesine sahip olabilecekleri sonucuna vanldi.
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