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Light and electroıı microscopic studies on the bronchus-associated lymphoid
tissue (BALT) in Angora goats

Summary: The purpose oL this study was to investigate bronchus-associated
lymphoid tissue (BALT) in Angora goats at the light and electron microscopic
level.

In this study, the samples tissue taken fi'om lung oll O healthy, 5-6 month-old
Angora goats were used as amaterial.

lt has been observed that the bronchus-associated lymphoid tissue of'Ango]'(l
goats was formed by sofitary lymphoid follieles and folliele-associated epithelium
(FAE) which covered these follieles, lt has been seen that FAE wasfcJrmed by ci-
liated cells and cuboidal lymphoepithelial cells but no goblet cells, Lympho-
epithelial cells were elosely arranged lymphocytes, macrophages and polymorph
nuelear leukocytes.
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Özet: Bu çalişma, Ankara keçilerinin bron,çlarla ilişkili lenj(Jid dokusunun
(BALT) ı,çık ve elektron mikroskobik yapısım incelemek amacıyla yaptldı.

ÇalIşmada 10 adet sağlikli, 5-6 aylIk Ankara keçisinin akciğerlerinden alman
doku örnekleri mate/yal olarak kullamldl.

Ankara keçilerinin bronşlar/a ilişkili lenj(Jid dokusunun, soliter lenl j(Jl-
likülleri ile buf{Jlliküllerin üzerini örten follikülle ili,ı'kili epitelden (FAE) olu,ı,tuğu
gözlendi, FAE'nin kadeh hücresi içermeyen, si/yalı hücreler ve kübik şekilli len-
lo ep ite liya L hücrelerden oluştuğu gözlendi. Lenloepiteliyal hücrelerin lenlosit,
makrola} ve polimorlnukleuslu lökositlerle yakın ili,çkide olduğu görüldü,
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Giriş

Antijenleri alan ve bunları antikor yapımı
ıçın sunan hücreleri içeren mukozal lenfoid
doku mukozal yüzeylerin savunmasında önemli
roloynar (6). Bronşlar, barsaklar ve diğer
ımıkoı membranıada ilişkili lenfoid dokular,
yaygın mukozal lenfoid sistemin üyesidirler
(29). Bronşlarla ilişkili lenfoid doku (BALT)
ile barsaklarla ilişkili lenfoid doku (GALT)
morfolojik ve fonksiyonel olarak benzerlik gös-
terirler (7, 9).

BAL Tda branş ile bronşcukların du-
varında saliter ya da agregat lenf follikülleri
gö/Jenir (I 3). Lumene doğnı kubbe (17) ya da
parmak (9) şeklinde çıkıntı yapan lcnfoid do-
kunun üzerini follikülle ilişkili epitel (FAE)
(iO) veya lenfoepitel (8, 12, 17, 18, 29) olarak
adlandırılan kadeh hücresi içermeyen (8, 27,
29) özelleşmiş bir epitel örter. Lenfoepiteliyal
hücreler, apikal yüzlerinde düzensiz mik-
rovilluslara sahip olan silyasız, yassı (18, 29) ya
da kübik (30) hücrelerdir (8, 12, 27, 29, 32).
Lenfoepitcliyal hücrelerin aralarında lenfositler,
makrofajlar (12, 18, 29, 30), plazma hücreleri
(9) ve granulositler (8, 31) yerleşmişlerdir.
Bazal membran yer yer kopuntuya uğramıştır
(2,12,17,18).

Lenfoepiteliyal hücrelerin sitoplazmaların-
da çok sayıda vezikül ve vakuol gözlenir (I 8,
29, 32). Ayrıca, hu hücrelerin sitoplazmalarında
öıeııikle apikalde yerleşmiş çok sayıda mi-
tokandriyon (8, 32) ve nadiren primer lizozom
(29) gözlenir. Lenfoepiteliyal hücreler, bol mik-
tarda polizom içerıneleri nedeniyle elektron
mikroskobik incelemelerde silyalı hücrelerden
daha koyu görünürler (32). Bu hücrelerin çe-
kirdekleri yuvarlak ya da uzamış olarak göz-
lenir. Bazen çekirdekçik de görülebilir (29).
BALTın epitel hücreleri arasında dez-
mozomlara raslanır (32).

GAL Tda olduğu gibi BAL Ttaki lenf fol-
liküllerinin üzerini örten epiteL, lumenden an-
tijen örneklerini alarak iç kısırnlara taşıma ye-
teneğindedir (30); böylece solunan havada
bulunan infeksiyöl. virus ve bakterilere karşı
pulmoner mukozal immunitede roloynar (13).
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Subepiteliyal soliter ya da agregat lenl" fol-
liküllerinin germinal merkezinde blast r.ücreler
(8), lenfositler, makral"ajlar, retikulum hücreleri
ve mitoz figürleri (2, 26, 27) bulunur. Germinal
merkezin perifer kısımlarında lenfosit, makrol"aj
ve retikulum hücreleri gözlenir (I 2). Bu böl-
genin özellikle lateral ve luminal kısımları (2,
8, 26, 27) ile subepiteliyal bağdokuda (9, 13)
plazma hücreleri gözlenirken, germinal mer-
kezde bu hücrelere rastlanmaz (12). T len-
fositler daha çok folliküllerin bazalateraline
yerleşirken (7), lamina propriya'da bulunan len-
fositlerin çoğu B lenfositlerdir (13).

Lenf follikülleri lateral ve antiluminal kı-
sımlarından bağdoku ile gevşek olarak sa-
rılmışlardır (30). Bu bölgede yüksek endotelli
venüller (HEY) bulunur (2, 26, 27). HEV'de
lenfositlerle endotel hücrelerinin yakın ilişkide
olduğu görülür. Lenfositler, endotel hüc-
relerinin arasında (12) ya da damar lumeninde
endotel hücrelerinin luminal yüzeyine tutunmuş
olarak gözlenebilirler (17).

Bu araştırma, Ankara keçilerinin bronşlarla
ilişkili lenfoid dokusu ile follikülle ilişkili epi-
teli'nin ışık ve elektron mikroskobik yapısını in-
celemek amacıyla yapıldı.

Materyal ve Metot

Çalışmada, Ankara Lalahan Zootekni
Araştırma Enstitüsü'nden sağlanan iO adet sağ-
lıklı 5-6 aylık Ankara keçisinin akciğerlerinden
alınan doku örnekleri materyalolarak kul-
lanıldı.

A) Işık mikroskobik incelemeler için

Alınan doku parçalarının bir kısmı T lcn-
fositlerin belirlenmesi için, önceden soğutulmuş
formol-sukroz soli.isyonunda (pH 6,8) +4°Cde
22 saat tespit edildikten sonra, +4°Cdeki Holt
solüsyonunda 22 saat tutuldu ve kriyostatta alı-
nan 8 mikronluk kesitlere alfa-naftil asetat es-
teraz (ANAE) boyama yöntemi (pH 6,4) uy-
gulandı (23).

Alınan doku parçalarının diğer kısmına ise,
IgG içeren hücrelerin belirlenmesi için direkt
immunperoksidaz yöntemi uygulandı (14). Par-
çalar sıvı azotla donduruldu ve bunlardan 8
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Şekil ı. Bron~ıarla ili~kili lenfoid doku (bron~cuk).
G : germinal merkez, C : germinal merkezin çevresi.

S : subepiteliyal bölge. ANAE. x ı20.
Figure i. Bronehus-associated Iymphoid tissue

(bronchulus). G : germinal center, C : peripheral area
surrounded of germinal center, S : subepithelial area.

A:'-JAE staining. x 120.

liküllerin üzerini örten kadeh hücresi içermeyen
kübik hücrelerden oluşan follikülle ilişkili epi-
tel gözlendi.

ANAE boyama yöntemi uygulanan kesitler
incelendiğinde T lenfositlerin çoğunda bir iki
adet kırmızı granül şeklinde (Şekil 2 oklar, ok-
başları), retikulum hücrelerinde ise diffüz re-
aksiyon (R) gözlendi. Lenf folliküllcrinin ger-
minal merkezinde (Şekil 1,2 G) ANAE negatif,
bunu çevreleyen bölgelerde ise ANAE pozitif
lenfositler (Şekil i C, 2 oklar) saptandı. Ger-
minal merkezin periferinde az sayıda ANA E
pozitif hücreye de rastlandı (Şekil 2 okbaşları).

Bulgular

Işık mikroskobik incelemeler ıçın ha-
zırlanan preparatlarda bronş ve bronşcuklarda
soliter lenf follikülleri (Şekil 1) ilc bu fol-

Alınan parçalar, glutaraldehid-paraformal-
dehid'de ön tespitl~ri yapıldıktan sonra ozmik
asitte ikinci kez tespit edildiler; daha sonra de-
receli alkoller ve propilen oksitten geçirilerek
araldit M'de bloklandılar. Bu bloklardan alınan
i mikronluk yarı ince kesitlere toluidin blue-
pyronin boyama yöntemi uygulandı. İncelenen
yarı ince kesitierde istenilen bölgenin işa-
retienmesi yapıldıktan sonra, bu bloklardan
300-400 angstrom kalınlığında ince kesitler
alındı. Bu kesitler uranil asetat ve kurşun sitrat
ile boyandıktan (33) sonra Cari Zeis EM 9S2
model elektron mikroskopta incelendiler.

Alınan doku parçalarının diğer bir kısmı
ise plazma hücrelerinin belirlenmesi için, alkol-
formol solüsyonunda 48 saat tespit edildikten
sonra dereceli alkollerden, metilbenzoat ve ben-
wllerden geçirilerek paraplastta bloklandılar.
Bu bloklardan alınan 7 mikronluk kesitlere
plazma hücresi boyaması olan methylgreen-
pyronin uygulandı (I I).

B) Elektron mikroskobik incelemeler için

ANKARA KEÇILERININ BRONŞLARLA ILIŞKILI LENFOlD DOKUSU (BALT) ÜZERINDE IŞIK
VE ELEKTRO'" VlIKROSKOBIK ÇALIŞMALAR

mikronluk kesitler alındı. Bu kesitler iyiee ku-
nıduktan sonra, önceden soğutulmuş asetonda
iOdakika tespit edildiler. Kesitlere endojen pe-
roksidaz aktivitesinin giderilmesi için me-
tanolde hazırlanmış % 0,5 H202 20 dakika uy-
gulandı. Daha sonra kesitler fosfat buffer salin
(PBS, pH 7,4) ile yıkandılar ve uygun oranda
sulandırılmış anti goat IgG peroksidaz kon-
jugatı (Sigma, A 5420) ile i saat inkübe edil-
diler. Süre sonunda PBS ile bolca yıkanan ke-
sitlere peroksidaz aktivasyonu için, substrat
olarak tris buffer salin (pH 7,6)'de hazırlanan 3,
3' diaminobenzidin (DAB) tetrahidroklorid
(Sigma, D 5905) 20 dakika uygulandı. PBS ile
bolca yıkanan kesitlerin bazılarına 10 saniye
Mayer's hematoksilen (14) ile çekirdek boyası
yapılırken, diğer kesitlere çekirdek boyası uy-
gulanmadı.
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Ayrıca ANAE pozitif lenfositler FAE ve su-
bepiteliyal bölgede (Şekil i S) de görüldü.

İmmunperoksidaz boyama yöntemi uy-
gulanan preparatlar incelendiğinde ım-
111unglobulin (Lg) taşıyan hücreler (Şekil 3
oklar), germinal merkezde (G) çok, germinal
merkezin etrafı (C) ve subepiteliyal hölgede
(S) az sayıda gözlendi.

Methylgreen-pyronin ile boyanan pre-
paratlarda germinal merkezde çok sayıda ve de-

ğişik gelişme aşamalarındaki pironinofilik
hücre ile mitoz figürlerine rastlandı. Germinal
merkezin çevresinde ve subepiteliyal hölgede
az sayıda pironinofilik hücre gözlendi. Fol-
liküllerin çevresindeki bağdoku içerisinde tipik
plazma hücreleri görüldü.

İncelenen elektron mikroskobik pre-
paratlarda FAE'nin, kadeh hücreleri içermeyen,
silyalı hücreler (Şekil 4, 5 S) ve kübik şekilli
lenfoepiteliyal hücreler (M) ile lenfoepiteliyal
hücrelerle yakın ilişkide olan lenfasit (Şekil 4

•~ ..

.. ().
Şekil 2. Bron~larla ili~kilı lenfoid doku. G : germinal

merkez. oklar: gennina! merkezin çevresindeki bölgede
I\NAE pozitif lenfositler, ok ha~1 : germinal merkezin

penferindekı ANAE pozitif lenfositler, R : ANAE pozitif
retikıılıım hücresİ. ANAE. x 340.

Figııre 2. Bronchus-associated Iymphoid tissue.
G gemıınal center. arrows ANI\E positive Iymphoeytes
ın peripheral area surroıınded of germinal center. arrow

Iıcads Ai\AE positive Iymphocytes in peripheral zone of
germınal center. R : ANAE positive retieulum ecll.

A!'<AE staining. x 340.

Şekil 3. Bron~larla ili~kilı lenfoid doku (hron~cıık).
G : germinal merkez,

e :germinal merkezi çevreleyen hölge,
S : subepiteliyal hölge, aklar: 19 pozitif lenfositler

lmmunperoksıdaz. x 260.
Figure 3. Bronehus-assoeiated Iyıııphoıd lı.s.sııe

(bronehulus). G : germınal center,
e :peripheral area sıırroıınded of germinal cenıer.

S : subepithclıa! area.
arrows : 19 positive lyıııphoeytes.
Immııııoperoxidase staining. x 260.
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rek milaovilluslar (Şekil 5 oklar) ile apikal sı-
toplazmalarında pinositoz veziküllerine (v)
sahip oldukları dikkati çekti.

Folliküllerin çevresindeki bağdoku içinde
yüksek endotelli venüllere (HEY) rastlandı
(Şekil 6). HEV'lerin içinde ve çevresinde Icn-
fositler (L) gözlendi.

Şekil 5. Follikülle ili~kili epitel (FAE). S : silyalı hücre. ~
: lenfoepiteliyal hücre, v : vezikiiller. oklar:

ınikrovillııslar. x 8400.
Figııre 5. Follicle-associated epithelil1ın (FAE). S . ciliated

cell, M : Iyınphoepithelial cell, v: vesieles, arrows :
Illıcrovilli. x X400.

/>,:\IKARA KEÇILERININ BRONŞLARLA ILIŞKILI LENFOID DOKUSU (BALT) ÜZERINDE IŞIK
VE ELEKTRO;\ı MIKROSKOBIK ÇALIŞMALAR

L), malaofaj ve polimorf nukleuslu lökositlcr-

den oluştuğu gözlendi.

Lenfoepitcliyal hücrelerin silya içer-

medikIeri, apikal yüzlerinde kısa, kalın ve scy-

Şekıl -t. Follıkıılle ı11~kjll epıtel (FAE): S : silyalı hücre, M
: lenfoepiteliya! hücre. L : lenfosit. x 2860.

Fıgııre 4. Follicle-associated epitheliııın (FAE). S : ciliaıed
cell. M Iyınphoepıthelıal cell. L : Iyınphocyte. x 2860,

i

Şekil 6. Yiiksek endotel ii yenül (HEV). L : lenfosit. x 3100.
Figııre 6. High endothelial venııle (HEV). L: Iyınphocyte. x 3 i00.
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Tartışma ve Sonuç

BALT'da bronş ilc bronşcukların du-
varında soliter ya da agregat lenf foHikülleri
gözlendiği bildirilmiştir (13). Lenfoid dokunun
üzerini follikülle ilişkili epitel (10) veya len-
foepitel (H, 12, 17, 18, 29) olarak adlandırılan
kadeh hücresi içermeyen (8, 27, 29) özelleşmiş
bir epitelin örttüğü belirtilmiştir. Len-
foepiteliyal hücrelerin, apikal yüzlerinde dü-
zensiz mikrovilluslara sahip silyasız, yassı (18,
29) ya da kübik (30) hücreler olduğundan bah-
sedilmiştir (8, 12, 27, 29, 32). Çalışmada bronş
ve bronşcuklarda soliter lenf follikülleri ile bu
folliküllerin üzerini örten kadeh hücresi içer-
meyen kühik hücrelerden oluşan follikülle iliş-
kili epitel gözlendi.

Subepiteliyal olarak yerleştiği bildirilen (2)
soliter ya da agregat lenf folliküllerinin ger-
minal merkezinde blast hücreler (8), lenfositler,
makrofajlar, retikulum hücreleri ve mitoz fi-
gürleri (2, 26, 27) bulunduğu belirtilmiştir. Ger-
minal merkezin perifer kısımlarında da lenfosit,
makrofaj ve retikulum hücrelerinin göz-
lendiğinden söz edilmektedir (12). Bu bölgenin
lateral ve luminal kısımları (2, 8, 26, 27) ile su-
bepiteliyal bağdokuda (9, 13) plazma hüc-
relerinin bulunduğu bildirilmiştir. Plazma hüc-
relerine germinal merkezde rastlanmadığından
söz edilmektedir (I 2). T Ienfositlerin daha çok
folliküllerin bazolateraline (7), B lenfositlerin
çoğunun da lamina propriya'ya yerleşti ği (13)
belirtilmiştir.

Son yıllarda, nonspesifik esterazlardan
olan alfa-naftil asetat esterazın T lenfositlerinde
bulunduğu, B lenfositlerde ise bulunmadığı çe-
şitli araştırıcılar (3, 21, 22, 25) tarafından be-
lirtilmiştir. ANAE pozitif reaksiyonun T hüc-
rderinde 1-2 adet lokalize granüller şeklinde
olduğundan, B lenfositlerin ise ANAE bo-
yanmasına karşı negatif reaksiyon verdiğinden
söz edilmektedir (1, 3, 16, 24). ANAE boyama
yöntemi uygulanan kesitler incelendiğinde lenf
rolliküllerinin germinal merkezinde ANAE ne-
gatif, bunu çevreleyen bölgelerde ise ANAE
pozitif lenfasitler gözlendi. Germinal merkezin
periferinde daha az sayıda ANAE pozitif hüc-
reye rastlandı. Ayrıca, ANAE pozitif Ienfositler
FAE ve subepiteliyal bölgede de görüldü. İm-
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munperoksidaz boyama yöntemi uygulanan
preparatlar incelendiğinde imımınglobıılin ta-
şıyan hücreler germinal merkezde çok, ger-
minal merkezin etrafı ve subepiteliyal bölgede
az sayıda gözlendi. Methylgreen-pyronin ile bo-
yanan preparatlarda germinal merkezde çok sa-
yıda vc değişik gelişme aşamalarında olan pi-
roninofilik hücre ile mitoz figürlerine rastlandı.
Germinal merkezin çevresinde ve subepiteliyal
bölgede az sayıda pironinofilik hücre gözlendi.
Folliküllerin çevresindeki bağdoku içerisinde
tipik plazma hücreleri görüldü. Çalışmadan
elde edilen veriler yukarıdaki araştırıcıların hul-
guları ile uyum içerisindedir.

Çalışmada ANAE boyamasıyla T Ien-
fositlerin çoğunda bir iki adet kırmızı granül
şeklinde, retikulum hücrelerinde ise diffuz re-
aksiyon gözlendi. 19 boyama yöntemi uy-
gulanan preparatların incelenmesinde isc
ANAE negatif alanların, 19 pozitif bölgeler ol-
duğu dikkati çekti. Aştı ve ark. (4) ile Bianchi
ve ark. (5) B lenfosit bölgesinde T, T lenfosit
bölgesinde ise B lenfositlerin az sayıda bu-
lunduğunu bildirmektedirler. Çalışmada da,
yoğun olarak T lenfosit içeren bölgelerde B, B
lenfasit içeren bölgelerde de T hücreleri az sa-
yıda gözlendi. Germinal merkezdc T len-
fositlere rastlanılması, sentnım germinativum
reaksiyonunun şekillenmesi için T lenfositlerin
işbirliğine gereksinim olmasından dolayıdır
(19, 20). Timusu çıkarılan veya T hücreleri bas-
kılanan hayvanlarda, sentrum germinativum re-
aksiyonu şekillenmemektedir (19, 28). Bu rc-
aksiyonun şekillenmesi için germinal
merkezde T lenfositlerin, özellikle de yardımcı
T lenfositlerin bulunması gereklidir. Ayrıca, T
lenfositlerin yoğun olarak bulunduğu böl-
gelerde az sayıda B lenfosite rastlanılması, T
ve B hücrelerinin karşılıklı ilişki kurarak , B
hücrelerinin plazma hücrelerine dönüşümünün
bu bölgede olmasından ileri gelmektedir (15,
34).

BAL T üzerinde yapılan e1ektron mik-
roskobik çalışmalarda, FAE'de lenfoepiteliyal
hücrelerin aralarında lenfositler, makrofajlar
(12, 18, 29, 30, ), plazma hücreleri (9) vc gra-
nulositlerin (8, 31) yerleştiği bildirilmiştir. Len-
foepitcliyal hiicrelerin sitoplazmalarında çok
sayıda vezikül ve vakuol gözlendiğinden söz
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ANKARA KEÇILERININ BRONŞLARLA ILIşKILI LENFOlD DOKUSU (BALT) ÜZERINDE IŞIK
VE ELEKTRON MIKROSKOBIK ÇALIŞMALAR

edilmektedir (18, 29, 32). Ayrıca, bu hücrelerin
sitoplazmalarında özellikle apikalde yerleşmiş
çok sayıda mitokondriyon (8,32) ve nadiren pri-
mer lizozom (29) bulunduğu belirtilmektedir.
Lcnfoepiteliyal hücrelerin bol miktarda po-
lizom içermeleri nedeniyle, elektron mik-
roskopik incelemelerde silyalı hücrelerden daha
koyu göründükleri bildirilmektedir (32). Len-
foepiteliyal hücrelerin çekirdeklerinin yuvarlak
ya da uzamış olarak gözlendiği ve bazen çe-
kirdckçiklerinin de görülebildiğinden söz edil-
mektedir (29).

Ankara keçilerinin bronşlarla ilişkili lcn-
foid dokusunun, soliter lenf follikülleri ile bu
folliküllerin üzerini örten follikülle ilişkili epi-
tel (F AE)'den oluştuğu sonucuna varıldı.

İncelenen elektron mikroskobik pre-
paratlarda FAE'nin kadeh hücreleri içermediği,
silyalı hücreler ile kübik şekilli lenfoepiteliyal
hücreler ve bu hücrelerle yakın ilişkide olan
lenfosit, makrofaj ve polimorf nukleuslu lö-
kositlerden oluştuğu gözlendi. Lenfoepiteliyal
hücrelerin silya içermedikleri, apikal yüzlerinde
kısa, kalın ve seyrek mikrovilluslar ile apikal si-
toplazmalarında pinositoz veziküllerine sahip
olduklan dikkati çekti. Çalışmadan elde edilen
bu bulgular yukarıdaki araştırıcıların bulguları
ile paralellik göstermektedir.
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