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Ankara tavsani ince bagirsaginda Paneth hiicrelerinin morfolojisi,
histokimyasi ve ince yapisi iizerinde calismalar
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Ozet: Bu aragtirma, Ankara tavsani ince bagirsagindaki Paneth hiicrelerinin morfolojisini, histokimyasal 6zelliklerini,
yerlesim bdlgelerini ve sayisal dagilimini ortaya koymak amaciyla yapildi. Calismada materyal olarak 6zel yetistiricilerden saglanan
10 adet saglikli, eriskin Ankara tavsaninin duodenum, jejunum ve ileumlarindan alinan doku ornekleri kullanildi. Lieberhkiithn
kriptlerinde gozlenen Paneth hiicreleri, bazalinde c¢ekirdegi ve apikalindeki asidofilik graniilleriyle tanindi. Graniiller, Mallory’nin
i¢lii boyama teknigi, Phloxine-tartrazine, Alcian blue-performik asit ve Mallory’nin fosfotungstik asit-hematoksilen uygulamasina
pozitif reaksiyon, Periyodik asit-Schiff (PAS), Alcian blue (pH 2.5), PAS-Alcian blue pH 2.5 boyamalarina ise negatif reaksiyon
verdi. Paneth hiicrelerinin ince bagirsagin tim uzunlugu boyunca homojen bir dagilim gostermedigi, hiicre yogunlugunun
duodenumdan ileuma dogru gidildikge artt1g1 gézlendi. ince bagirsagm ii¢ bolgesi arasindaki farkin istatistiksel olarak 6nemli oldugu
(p<0.01) saptandi. Elektron mikroskobik incelemelerde bazi Paneth hiicrelerinin apikal sitoplazmasinda elektron yogun ve homojen
graniiller, bazilarinda ise elektron yogunluklari farkli olan homojen graniiller goriildii.

Anabhtar sozciikler: Ankara tavsani, ince bagirsak, Paneth hiicresi,

Studies on the morphology, histochemistry and ultrastructure of Paneth cells in the small intestine of
the Angora rabbit

Summary: The present study was undertaken to determine the morphology, histochemical properties, localization and
quantitative distribution of Paneth cells in the small intestine of the Angora rabbit. Tissue samples taken from the duodenum,
jejunum and ileum of 10 healthy adult Angora rabbits, obtained from private breeders, constituted the material of the study. The
Paneth cells, which were determined to be located within the crypts of Lieberkiihn, were identified on their basally located nucleus
and apically located acidophilic granules. These granules gave positive reactions with Mallory’s triple staining technique as well as
with the application of Phloxine-tartrazine, Alcian blue-performic acid and Mallory’s phosphotungstic acid-hematoxylin method.
Staining with periodic acid-Schiff (PAS), Alcian blue (pH 2.5), and PAS-Alcian blue pH 2.5 gave negative reactions. Paneth cells
were determined not to display a uniform distribution throughout the small intestine and cell numbers were ascertained to show a
gradual increase from the duodenum towards the ileum. The difference between the three regions of the small intestine was
determined to be statistically significant (p<0.01). Electron microscopic examination revealed the presence of electron-dense and
homogenous granules in the apical cytoplasm of some Paneth cells, whereas homogenous granules of different electron density
existed in some other cells.
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Giris artrmak icin emilim yiizeyinin genislemis olmasi,
ince bagirsagin  epitel tabakasi enterositler, muhtemel patojenlerin bagirsak mukozasinda kolonizasyon
enteroendokrin hiicreler ile kadeh ve Paneth hiicrelerin- riskini de arttirir. Bu kriptlerin tabaninda yerlesen Paneth

den olusur. Paneth hiicreleri, diger bagirsak epitel hiicreleri, belirgin eozinofilik graniilleri ile farkedilirler
hiicreleriyle ayn1 koken hiicrelerden gelisir (2, 4, 14, 24). (14, 15, 22, 26, 38). Hiicre buyiikligi ile orantili olarak

Genis tabani ile bazal membran iizerine oturan, apikale ~ graniillerin biiylimesi, Paneth hiicresinin olgunlastigin
dogru daralan piramit gériiniimleriyle tanmurlar (6, 21,29).  gosterir (4, 14, 22).
Memeli ince bagirsagini orten epitel tabaka, dis Paneth hiicre graniillerinin morfolojisi, tiirler

ortam ile kan dolasimi arasinda aktif bir bariyer arasinda farkliliklar gostermektedir. Insan, yarasa ve
olusturur. intestinal mukozanin kor invaginasyonlari olan ~ kobayda iri ve homojen (31), ratta daha kiigik ve
Lieberkithn kriptleri (intestinal kriptler) bakteriyel homojen (3, 31), hamsterde ise farkl elektron yogunluk-
gelisim i¢in ideal bir ortamdir. Alinan besin miktarini lardadir (31). Farede tek bir graniilde bile yapisal
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heterojenite s6z konusudur. Yani graniilin sentral ve
perifer bolgelerinin boyanma afiniteleri farklidir. Elektron
mikroskopta bu bolgeler, farkli elektron yogunluklar ile
ayirt edilir (31, 39). Atta, tip I olarak adlandirilan Paneth
hiicrelerinde, graniillerin sentral ve periferinin elektron
yogunlugu farkliyken, tip II hiicrelerinde graniiller farkli
elektron yogunluklariyla hamsterdekine benzemektedir
37).

Yapis1 ve biiyikligii tirler arasinda degisiklikler
gosteren graniillerin, karbonhidrat- protein kompleksinden
olustugu bildirilmistir (7, 11). Notral musinler fare (23)
ve koyunda (13) Paneth hiicre graniillerinin esasini
olusturur (23). Rat ve kobay Paneth hiicreleri de notral
musin igerir. Ancak, bunlarda PAS reaksiyonu daha
zayiftr (20, 27, 38). Insan Paneth hiicrelerinin PAS
reaksiyonu {izerinde ¢eliskili bulgular vardir (35).
Histokimyasal metotlar Paneth graniillerinin protein
yapisini da dogrulamaktadir (15, 20, 23, 38).

Paneth hiicrelerinin  dagilimi, memeli tiirleri
arasinda Onemli farkliliklar gosterir. Kedi, kopek ve
domuzun ince bagirsak epitelinde rastlanmazken insan,
maymun, fare, rat, kobay ve ruminantlarin kriptlerinde
bol miktarda bulundugu bildirilmistir (5, 9). Insan ince
bagirsaginin  tim uzunlugu boyunca uniform olarak
dagilmamistir. Jejunumda en diigiikk, duodenum ve
ileumda ise en yiiksek yogunluktadir (34, 39). Ratta
Paneth hiicrelerinin yogunlugu, duodenumdan ileuma
dogru gidildikge artar (3). Farede (6) ve koyunda (13)
yapilan ¢aligmalarda, Paneth hiicre yogunlugunun ileuma
yaklastik¢a azaldigi, duodenumda ise jejunumdan daha
az oldugu gozlenmistir.

Paneth  hiicrelerinin  fonksiyonlar1  yeterince
bilinmemektedir. Son ¢alismalarda (1, 19, 25, 32, 41), bu
hiicrelerin immunglobulinler, bakteriyolitik enzim olan
lizozim ve kryptidin ad1 verilen antimikrobiyal peptidler
icerdigi  bildirilmigtir.  Aktif olarak salgilanan bu
antimikrobiyal peptidler, ince bagirsakta bakteriyel
yogunlugun azalmasinda etkilidir (19, 25, 28, 32, 33).
Paneth hiicreleri, agir metallerin eliminasyonundan ve
bakterilerin fagositozundan sorumludur (7, 30). Lizozim
sentezi ve mikroorganizmalarin fagositozu gibi ¢esitli
fonksiyonlara sahip olmasma ragmen, daha c¢ok bir
sekresyon hiicresine benzer (12).

Ankara tavsaninda Paneth hiicrelerinin yapisal
ozellikleri ve sindirim sistemindeki 6nemi konusunda
yapilmig bir calismaya rastlanmamugtir. Arastirmadan
elde edilen histokimyasal ve ince yapi diizeyindeki
bulgular ile sayisal dagilim sonuglarinin, Paneth
hiicrelerinin sindirim sistemindeki goérevleri konusunda
yapilacak ¢aligmalara 151k tutacagi kanisindayiz.

Materyal ve Metot
Calismada materyal olarak Ozel yetistiricilerden
saglanan 10 adet saglikli, erigkin Ankara tavsaninin

duodenum, jejunum ve ileumlarindan alinan doku Or-
nekleri kullanildi. Anestezi altindaki hayvanlarin karmn
bdlgeleri agildiktan sonra, immersiyon yontemi kullanila-
rak alinan ince bagirsak bolgeleri hem histokimyasal hem
de elektron mikroskobik olarak incelemeye alindi. Daha
sonra yliksek doz eter anestezisi ile Gtenazi uygulandi.
Isik mikroskobik incelemeler icin: Alman doku
orneklerinin  bir bolimii %10’luk tamponlu nétral
formolde tespit edildikten ve rutin 151k mikroskobu takibi
uygulandiktan sonra paraplastta bloklandi. Bu bloklardan
alman 5 mikron kalinligindaki kesitlere; Crossmon tara-
findan modifiye edilen Mallory’nin ii¢lii boyama teknigi,
Lendrum’un phloxine-tartrazine boyasi, Periyodik asit-
Schiff (PAS), Alcian blue (pH 2.5), PAS-Alcian blue (pH
2.5), Alcian blue—performik asit ve Mallory’nin
fosfotungstik asit-hematoksilen (8) boyamalari uygulandi.
Elektron mikroskobik incelemeler i¢in: Alinan doku
ornekleri Karnovsky yontemine gore (17) glutaraldehid-
paraformaldehid’de on tespitleri (pH 7,4) yapildiktan
sonra %]1’lik ozmik asit soliisyonunda iki saat siire ile
ikinci kez tespit edildi. ikinci tespitten sonra pargalar
%]1’lik uranil asetat soliisyonunda iki saat birakilip,
dereceli alkoller ve propilen oksitten gegirilerek Araldit
M’de bloklandi. Bu bloklardan alman 1 mikronluk yari
ince kesitlere toluidin blue boyama yontemi uygulandi ve
kesitlerde istenilen bolge isaretlendikten sonra 300-400
Angstrom kalmliginda ince kesitler alindi. Bu kesitlere,
Venable-Cogeshall (40) yontemine gore kontrast boyama
yapilarak transmisyon elektron mikroskopta incelendi.
Hiicre sayimlari ve istatistiksel analizler igin:
Phloxin-tartrazine ile boyali preparatlarda, Paneth
hiicrelerinin sayisal dagilimimmi saptamak amaciyla,
duodenum, jejunum ve ileumun i¢ ayri bolgesinden
alman beser kesitte ve her kesitte on kriptteki hiicreler
sayildi. Sayim yaparken kriptlerin sadece liimeninden
gecen longitudinal kesitler kullanildi (34). Gruplara ait
istatistiksel hesaplamalar ve gruplarin ortalama degerleri
arasindaki farklilgin Onemliligi i¢in varyans analiz
metodu, gruplar arast farkin 6nemlilik kontrolii igin de
Duncan testi (36) uygulandi. Bu amagla SPSS (Statistical
Package for the Social Sciences 10.0) paket programin-
dan yararlanild.
Calisma etik ilke ve kurallara uyularak yapilmistir.

Bulgular

Isik  mikroskobik incelemeler icin hazirlanan
preparatlarda, ince bagirsaktaki kriptlerin tabaninda
asidofilik graniilleriyle (Sekil 1) karakterize pek ¢ok
Paneth hiicresi gozlendi. Hiicreler piramidal sekilliydi ve
cekirdekleri (Sekil 2, okbasi) bazalde, graniilleri (oklar)
ise apikalde bulunmaktaydi. Paneth hiicreleri intestinal
kriptlerin tabaninda ve boyun kisminda goriiliirken,
villuslarinda ise gozlenmedi.
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Sekil 1: Apikal sitoplazmasinda asidofilik graniilleri bulunan
Paneth hiicreleri (oklar). fleum, Masson’s trikrome, x 1100.
Figure 1: Paneth cells with acidophilic granules in the apical
cytoplasm (arrows). Ileum, Masson’s trichrome, x 1100.

Sekil 2: Cekirdek bazalde (ok baslar1), graniiller apikalde
(oklar). fleum, Toluidin blue.x, 1100.

Figure 2: Basally located nucleus (arrowheads), apically located
granules (arrows). Ileum, Toluidine blue, x 1100.

Sekil 3: Farkli biiyiikliik ve boyanma yogunluklar1 gdsteren
graniiller (oklar). Jejunum. Phloxine-tartrazine, x 2700.

Figure 3: Granules of different size and staining intensity
(arrows). Jejunum. Phloxine-tartrazine, x 2700.

Sekil 4: Paneth hiicre graniilleri (;)klar). Heﬁm, Alcian blue-
performik asit, x 1500.
Figure 4: Paneth cell granules (arrows). Ileum, Alcian blue-

performic acid, x 1500.

Sekil 5: Paneth hiicre graniilleri (ok). Jejunum. Mallory’s
fosfotungstik asit-hematoksilen, x 2700.

Figure 5: Paneth cell granules (arrow). Jejunum. Mallory’s
phosphotungstic acid-hematoxylin, x 2700.

Graniiller, biyiiklikleri ve boyanma 0zellikleri
bakimindan cesitlilik gosterdi. Farkli kriptlerde oldugu
kadar, ayni kriptteki Paneth hiicreleri arasinda da
boyanma yogunlugu farkliyd: (Sekil 3). Mallory’nin tiglii
boyama teknigi (Sekil 1), Phloxine-tartrazin (Sekil 3),
Alcian blue- performik asit (Sekil 4) ve Mallory’nin
fosfotungstik asit-hematoksilen (Sekil 5) uygulamasina
pozitif reaksiyon, Periyodik asit-Schiff (PAS), Alcian
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blue (pH 2,5), PAS- Alcian blue (pH 2,5) boyamalarina
ise negatif reaksiyon verdi.

Elektron mikroskobik veriler, 151tk mikroskobik
bulgulart dogruladi. Bu hiicreler genis tabani ile kriptin
bazal membranmna oturarak belirgin bir kutuplagma
gosterdi. Diizensiz sekilli ¢ekirdek hiicrenin bazal
kisminda, sekresyon graniilleri ise apikal sitoplazmasinda
gozlendi (Sekil 6). Bazi Paneth hiicrelerinde graniiller
homojen ve elektron yogundu ($ekil 7), bazi hiicrelerde
ise (Sekil 6) homojen graniiller farkli elektron yogun-
luklarda goriildii. Graniilli endoplazma retikulumuna
¢ekirdek etrafindaki sitoplazmada rastlandi (Sekil 8).
Liimene uzanan mikrovilluslar1 ve baglanti kompleksleri
belirgindi (Sekil 9).

Sekil 6: Paneth hiicresi. Farkli elektron yogunluklardaki,
homojen graniiller (oklar), gekirdek (C). fleum, x 9400.

Figure 6: Paneth cell. Homogenous granules of different
electron density (arrows), nucleus (C). Ileum, x 9400.
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Sekil 7: Paneth hiicresi. Homojen ve elektron yogun graniiller
(oklar).fleum, x 37800.

Figure 7: Paneth cell. Homogenous and electron-dense granules

(arrows). Ileum, x 37800.

Sekil 8: Cekirdek etrafinda graniilli endoplazma retikulumu
(gER). Ileum, x 10500.

Figure 8: Rough endoplasmic reticulum surrounding the
nucleus (RER). Ileum, x 10500.

Sekil 9: Liimene uzanana mikrovilluslar (ok basi) ve baglanti
kompleksleri (oklar). fleum, x 31300.

Figure 9: Microvilli extending into the lumen (arrowhead) and
connection complexes (arrows). Ileum, x 31300.

Ankara tavsani ince bagirsaklarinda Paneth
hiicrelerinin sayisal dagilimin1 saptamak amaciyla
yapilan hiicre sayimlar1 ve istatistiksel analiz sonuglari
tablo 1’de verilmistir. Duodenum, jejunum ve ileum
arasindaki farkin istatistiksel olarak Onemli oldugu
saptandi  (p<0.01). Duodenumdan ileuma dogru
gidildikge hiicre yogunlugunun arttig1 gozlendi.
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Tablo 1: Ince bagirsakta Paneth hiicrelerinin sayisal dagilimi
(N=10)

Table I: The numerical distribution of Paneth cells in the small
intestine (N=10)

Ince bagirsak Kript Her bir kriptteki Paneth
bolgesi sayi1st hiicrelerinin sayis1 (x £+ Sx)
Duodenum 1500 0,890 + 0,032
Jejunum 1500 2,931 + 0,049
fleum 1500 4,625 £ 0,067

*p <0.01

Tartisma ve Sonuc¢

Pek ¢ok memeli tiiriinlin ince bagirsagindaki
Lieberkiihn kriptlerinde bulundugu bildirilen (14, 15, 22,
38) eozinofilik graniilleriyle karakterize Paneth hiicreleri,
Ankara tavsaninda da kendine 0&zgii morfolojisiyle
kolayca ay1rt edildi.

Deschner (10), insan Paneth hiicrelerinin sadece
kript tabaninda degil kriptlerin her yerinde ve hatta
villuslarda bile goriildiiglinden s6z etmistir. Oysa Ankara
tavsanmin ince bagirsak villuslarinda bu hiicrelere
rastlanmamustir.

Apikal sekresyon graniilleri biyiikliigliniin yasla
iliskili oldugu bildirilmistir (4, 14). Mathan ve ark. (22)
da graniillerin biiyiimesini Paneth hiicre olgunlagsmasinin
belirtisi olarak gdrmiistiir. Ankara tavsaninda da Paneth
hiicrelerinde farkli biiyiikliiklerde ve boyanma ozelliginde
graniillere rastlanmistir. Bu verilerin, séz konusu hiicre
ve graniiller i¢in bir olgunlagma veya yaslanmay1 ifade
ettigi diigiiniilebilir.

Paneth hiicre graniillerinde PAS reaksiyonunun
hayvan tiirleri arasinda farkliliklar gosterdigi belirtil-
mistir. Farede (23) ve koyunda (13) kuvvetli PAS (+), rat
(27, 38) ve kobayda (20) ise daha zayif PAS (+)
reaksiyon bildirilmistir. Ankara tavsaninda ise Paneth
hiicre graniilleri PAS (-) reaksiyon gdstermistir. Boylece
Paneth hiicre graniillerinin karbonhidrat yapisi fare,
koyun, rat ve kobaydan farkli bulunmustur.

Merzel (23) ile Glerean ve Castro (15)’nun
bildirdigi gibi bulgularimizda da graniiller, performik
asit-alcian blue boyamasi ile pozitif reaksiyon vermistir.
Bu da graniillerde disiilfit gruplarin mevcut oldugu
konusundaki goriisleri dogrulamaktadir.

Paneth hiicre graniillerinin ince yapismin hayvan
tirlerine gore farkliliklar gosterdigi bildirilmistir (3, 31,
39). Insan, yarasa ve kobayda graniillerin ratdaki gibi
homojen ama iri oldugu (31), hamsterde (31) ve koyunda
(13) graniil matriksinin degisik elektron yogunluklar
gosterdigi belirtilmistir. Fare Paneth hiicrelerinin ¢ogu
graniillerinin ise yapisal heterojenite ile karakterize
oldugu bildirilmistir (31, 39). Bu graniillerin sentral ve
perifer bolgelerinin  boyanma afinitesi farkliliklar
gosterdiginden elektron mikroskopta bu bolgeler farkli
elektron yogunluklari ile ayirt edilmistir (31, 39). Atta tip
I Paneth hiicre graniillerinin elektron yogunlugu

merkezinde ve periferinde degisirken, tip II hiicrelerinde
graniiller farkli elektron yogunluklariyla hamsterdekine
benzemektedir (37). Arastirmada, Ankara tavsaninin ince
bagirsaklarinda incelenen kimi Paneth hiicrelerinde
graniiller homojen ve elektron yogundu, bazi hiicreler-
deki graniiller ise farkli elektron yogunluklardaydi.
Farelerde bildirilen (31, 39) heterojen karakterdeki farkli
elektron yogunlukta iki bolge igeren graniil tipine ise hi¢
rastlanmamustir.

Singh (34) insanda yaptig1 arastirmada, Paneth
hiicrelerinin duodenum ve ileumda ¢ok, jejunumda az
sayida oldugunu ancak, ileumun terminal kisminda artan
lenfoid dokunun, kriptlerin ve Paneth hiicrelerinin
sayisini azalttigini ileri siirmiistiir. Behnke ve Moe (3)
ratta, bu hiicrelerin duodenumdan ileuma dogru bir artig
gosterdigini bildirmistir. Cheng ve ark. (6) farede, Ergiin
ve ark. (13) koyunda Paneth hiicre yogunlugunun
duodenumdan jejunuma dogru gidildikge arttigini, buna
karsin ileumda, duodenumdan daha az yogunlukta
oldugunu belirtmiglerdir. Bu arastirmada da Paneth
hiicrelerinin ince bagirsagin tim uzunlugu boyunca
homojen bir dagilim gostermedigi, hiicre yogunlugunun
en fazla ileumda oldugu saptandi. Duodenumda ise en az
sayida oldugu goriildii. Rodning ve ark. (28)’na gore
Paneth hiicrelerinin dagilimi1 ve enzim igerigi hayvanin
fonksiyonel durumu ile iligkili olabilir.

Irmak ve ark. (16) yaptiklari ¢alismada, her bir ileal
kriptteki ortalama Paneth hiicre sayisim Yeni Zelanda
tavsaninda 3.4, Kaliforniya tavsaninda 1.2, ve Sinsilla
tavsaninda ise 2.1 olarak bulmuslardir. Ankara tavsaninda
ise ileal kriptteki ortalama Paneth hiicre sayis1 4.6 idi. Bu
deger, Irmak ve arkadaslarmin degerleri ile karsilastiril-
diginda farkliligmm Ankara tavsani i¢in de gecerli
oldugunu gostermektedir. Irmak ve ark. (16) Paneth
hiicre sayilarindaki farkliligin cografi kosullarin etkisi
altinda sekillenen kalict anatomik ve fizyolojik
degisiklikleri yansitabilecegini belirtmektedirler.

Sonu¢  olarak, Ankara tavsaninda Paneth
hiicrelerinin Lieberkithn kriptlerinde gdzlendigi, ince
bagirsagin tiim uzunlugu boyunca homojen bir dagilim
gostermedigi, hiicre yogunlugunun duodenumdan ileuma
dogru gittikce arttig1 saptandi. Paneth hiicrelerinin ince
bagirsak boliimlerinde hayvan tiirlerine gore farkli
dagilimlar sergilemesi, yerlesimleri ile fonksiyonlar
arasinda bir iliski olabilecegini diisiindiirmektedir.
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