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RETIKULER HUCRELERIN METALOFILIK BIR YONTEMLE (CIO)
INCELEMESI :
ISIK VE ELEKTRON MIKROSKCBU DUZEVINDE CALISMA

Atiila Daddeviren™” Uiken Ors”

Dalak, lenf diigiumi gibi periferik ienfoid organlar histolojik ola-
rak buyik 6lctide bdlmelenme (kompartmantalizasyon) gosterirler
(4,16,22). Her bolmenin kendine 6zgi bir lenfoid ve nonlenfoid hiicre
icerigi vardir. Son yillarda tammlanan nonlenfcid yardimer hticre
grubunun bagisiklik sisteminde tnemii rolleri Ustlendiklerine dair pek
cok bulgu eide edilmistir (28,31,36). Lenfoid dokularda bugtne kadar
tamimlanan bashca yardime: (nonienfoid) hlicreler sunlardir :

* Fibroblastik retikiler hiicreler,

* Folliktiler dentritik hiicreler (dentritik retiktler h.ler)
* Interdigitating hicreler ve

* Makrofajlar.

Makrofailar da kendi icinde doku makrofajlarm (histiyositik reti-
ktiler hiicreier), sinus makrofajlar (subkapsiiler ve trabekiler sinus-
lerde yerlesik makrofajlar), medulla makrofajlar, marginal bdlge
makrofajlary gibi alt gruplara ayrilmislardir (i2). Histiyositik retikii-
ler hiicreler olarak da adlandirilan doku makrofajlarinin, lenf folli-
killerinde yerlesmis olanlar ise dzel olarak «tingible body» (boyanabi-
len csiim) makrofajlar: olarak adlandirilmislardir.

Bu hiicrelerin enzim histokimyasal, immunohistokimyasal 6zellik-
lerini ve ince yvapilarm belirlemek amaciyle sayisiz arastirma yapil-
mis ve yapilmaktadir (2,12,17,29,33,34,38,42}, Follikiler dendritik hiicre
(FDH) ve interdigitating hucrelerin (IDH) tammlanmas: i¢in 151k ve
elektron mikroskobu 6zel bulgularnin ¢ok sinirlt olmasi, arastirici-
larin cabalarini bu hucreleri 6zel olarak isaretleyen immunohistokim-

* Hacettepe U, Tip Faktltesi Histoloji-Embriyoloji Bilim Dali Profeséri.
** Hacettepe U, Tip Fokiltesi Histoloji-Embrivoloji Bilim Dali Yardime: Dogenti,
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yasal yontemle gelistirmeye yoéneltmistir (29,34,38). Bugin bu hiicre-
leri tamimlayan bir ka¢ monoklonal antikor elde edilmis bulunmakta-
dir (34,38). Ancak bu yontemler gerek teknik uygulamadaki gugliikler
gerekse laboratuvar ve parasal kosullarin saglanma zorlugu ve yeter-
sizligi nedeniyle bir ¢ok laboratuvarda uygulanmaktan heniiz uzaktir.

Bu nedenle daha oénce benzer bir amagla Crocker ve Hopkins
(1984) tarafindan parafin teknigiyvle uygulanmis olan ¢inko iyodit
osmiyum tetroksit (CIO) yontemiyle ilgili kaynak taramasi yaptik
(7). Gerek 1sik mikroskobu dizeyinde daha ayrinfih tammlama ola-
nagl verecegini, gerekse elektron mikroskobu incelemelerine olanak
tanmiyacagin gozoniune alarak bu metalofilik yontemin plastik gém-
me maddesi kullamlarak uygulanan bir varyasyonunu (Niebauer
1969) cesitli lenfoid dokular ilk olarak incelemek amaciyla uygun bir
teknik olarak sectik (32,35).

MATERYAL VE METOD

Calismada cesitli insan ve sigan lenfoid doku o6rnekleri kullanil-
mastir.

Insan lenf digimi ve tonsilla palatina doku ornekleri, Hacettepe
Universitesi Tip Fakiiltesi Kulak-Burun-Bogaz ve Genel Cerrahi Ana-
bilim Dallarr’'nca gerceklestirilen ameliyatlardan elde edilen ameliyat
materyalleri arasinda patoloji gostermeyen dokulardan izin verilen
dlciilerde saglanmistir. Hayvan doku érnekleri icin Hacettepe Univer-
sitesi Tip Fakiiltesi Deney Hayvanlar: laboratuvarinda yetistirilen
Swiss albino siganlar cins ayrilmadan kullamilmistir.

Amelivatlardan ve sicanlardan alinan taze doku drnekleri, daha
once Niebauer tarafindan epidermisi incelemek amaciyla kullanilmig
olan yontemle tespit edilmistir (35). Buna gore dokular metalik iyot,
metalik ¢inko ve % 2'lik osmiyum tetroksit iceren solusyonda 24 saat
karanlhkta bekletilerek hem tespit edilmis hem de metalofilik boyan-
malar saglanmistir. Daha sonra ¢rnekler rutin elektron mikroskobu
yontemleriyle takip edilmis ve araldit (CY 212)e gomiilerek bloklan-
mistir.

Piramitomla alinan yari ince kesitler, metilen mavisi-azur II bo-
yasiyla ikinci kez boyanmis ve 151k mikroskobunda incelenmistir (30).
Ayni bloklardan ultra mikroiomla alinan 600 A’luk ince kesitler bo-
yasiz ya da Sato'nun tamimladigi yonteme gore kontrastlanarak Karl
Zeiss 952 elektron mikroskobunda incelenmis ve resimleri ¢ekilmistir
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(40). Yar1 ince kesitlerin resimlerini elde etmek icin Zeiss fotomikros-
kop III kullanmilmistir.

Kontrol grubu olarak, ayni doku o6rnekleri yalnizca osmiyum tet-
roksit ile 24 saat karanlikta bekletilerek tespit edilmis ve yukarida
belirtilen rutin yontemlerle izlenerek, kesitleri alinmis ve incelenmis-
tir.

BULGULAR

Calismamizda cinko iyodit-osmiyum tetroksit (CIO) yoéntemiyle
izlenen tiim doku 6rneklerinde CIO (+) reaksiyon veren hiicrelerin
varhig: saptanmistir. Kontrol grubunun incelenmelerinde ise pozitif
reaksiyona rastlanmamaistir.

Insan tonsilla palatinasmdan alinan yar: ince kesitler kiigiik bii-
yutmelerde incelendiginde, organ igindeki dagilimlar: degismekle bir-
likte genel olarak orgammn tim boélimlerinde izlenen CIO (+4) hiicre
uzatis1 ag1 dikkati ¢ekmistir. CIO (+) hiicrelerin yapilarim daha ay-
rintili gézleyebilmek icin kesitler metilen mavisi-azur II zit boyasiy-
la boyandiktan sonra daha biiyiik biiylitmelerde incelendiginde, CiO
(+) boyanan baslhca iki grup hiicre oldugu anlagilmistir. Bunlardan
birincisi, bir ya da iki ¢ekirdekgikli, yuvarlak-oval ince sitoplazmik
uzantilanyla taninan dendritik retikiiler hticrelerdir. Zit boya ile bo-
yanan lenfositler, bu hiicrelerin CIO (+) ince sitoplazmik uzantilar:
arasinda tek tek ya da gruplar halinde yuvalanmis olarak izlenmis-
lerdir. Ikinci grup CIO (+4) hiicreleri ise tingible body makrofajlar:

(TBM) ve diger makrofajlar olusturmaktadir. Sitoplazmalar1 genis ve
heterofajik vakuollerle dolu olarak gozlenen ve yine sitoplazmik uzan-
tilar1 olan TBM,ler kolaylikla ayirt edilmislerdir. Fagosite edilmis len-
fositlere ait kromatin artiklarinin zit boya ile boyanmis olmasi bu
hiicrelerin diger makrofajlardan ayrilmalarimi saglamistir.

Insan ve sican lenf dugimu kesitlerinin incelenmesinde, bu iki
hiicre grubunun yine CIO (+) boyandiklar1 belirlenmistir. TUm pe-
riferik lenfoid doku 6rneklerinde izlenen DBH ve TBM'ler aym yapi-
sal ozellikleri gdstermektedirler. Ek olarak sigan lenf dugiumlerinde,
DRH uzantilarmin olusturdugu agsi ¢at1 ve merkezde yerlesik TBM'le-
rin varhg sekonder follikiillerin gok kolay tanimlanmasini saglamis-
tir.
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Lenf diagtmlerinde derin kortekste (parakorteks) izlenen yiksek
endotelli venil (YEV) duvarlarmda ya da bu damarlara komgsu GiO
(+) hiicreler ve uzantilar: dikkati ¢ekmistir. Medulla makrofajlari, si-
niis makrofajlart ve subkapsiiller bolge (marjinal zon) makrofajlar
da yine (CIO pozitif olarak boyanmaktadir. Bu makrofajlarin bazi-
larinin sitoplazmalarinda TBM'larinda oldugu gibi boyanmis kroma-
tin artiklarn iceren heterofajik vakuollerin bulundugu gorulmustir.

Flektron mikroskobu diizeyinde yaptigimiz ince yapl incelemele-
rinde, sekonder follikiillerde lenfosit halkasini olusturan kuguk len-
fositlerin arasinda ClO (+) sitoplazmik uzantilariyla tamman DRH'le-
rin varlig1 saptanmistir. Bu hicrelerin retikiler liflerle komsulugu
dikkati cekmistir. Tipik makrofaj ince yap: ozelliklerini gosteren ge-
nis sitoplazmal hiicrelerin de yine komsu lenfositlerden ¢arpici bigim-
de CIO (+) olmalanyla ayrildiklar: belirlenmistir. Buyik buyttme-
lerdeki ince yapr gozlemlerimiz GCIO (4) boyanmanin hiicrenin tiim
zar yapilarinda gerceklestigini ortaya koymustur.

TARTISMA

1968'de follikiiler dendritik hiicrelerin (Nossal ve ark.),1970'te in-
terdigitating hiicrelerin (Veldman) tanimlanmasiyla, son yirmi yilda
lenfoid doku retikiiler hiicreleri yogun olarak arastirma alanina gir-
mistir (37,43). Baslangicta ¢ok siirh olan bu hiicrelerle ilgili bilgiler
giderek gogalmig, enzim histokimyas: tekniklerinin yaninda immu-
nohistokimyasal yontemler de kullanilarak bu hicrelerin antijenik
yapilar: belirlenmis ve islevlerine ait pek gok ipucu elde edilmigtir
(4,5,15,18,19,23,27,40,42). Gerek 151k gerekse elektron mikroskobu di-:
zeyinde bu hiicreleri tanimlamaya yardimar kriterler ¢ok sinirh oldu-
gundan, bu hiicreleri tamimlamak igin 6zel yontemler gelistirilmeye
cahsilmistir (3,6,20,21,44). Retikiiler hiicre tiplerini ayirt etmek igin ilk
bagvurulan otoradyografik yéntemlerden sonra bir grup arastirici bu
hiicrelerin enzim histokimyasal ozelliklerini bildirmislerdir (2,33).
Diger bir grup arastiric ise ¢abalarini immunohistokimyasal alanda
yogunlastirmis ve FDH ile IDHleri tamimlayan monoklonal antikor-
lar elde etmislerdir (34,38). Son bes yilda FDH'lerin izolasyonu da ger-
ceklestirilerek konuyla ilgili daha ayrmtili bilgiler elde edilmesi sag-
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lanmastir (29). Retikiler hticrelerin tanimlanmasimmin yaninda islev-
leri ve kokenlerinin belirlenebilmesi amaciyla da kullanilan tim bu

yontemler teknik ve parasal gugliikleri beraberinde getirdiginden
calismalar yalnizca bir ka¢ merkezde yuritilebilmektedir (4,11,12,17,
23,29,34,38,42). Ayn1 amacgla uygulamada daha kolay ve ucuz olan me-
talofilik vontemlerin de gesitli arastiricilar tarafindan kullanildig:
dikkati ¢ekmistir (7,9,32). Daha 6nce Crocker ve Hopkins (1984) tara-
findan gesitli lenfoid dokular: incelemek amaciyla kullanilan CIO
(Cinko iyodit-osmiyum tetroksit) yonteminin bu hiicrelerin isik mik-
roskobu diizeyinde tanimlanmasina yardimc: olabilecegi goérildtgin-
den, yontemin degisik varyasyonlar: arastirilmis ve Niebauer ve ar-
kadarlarinin (1969) epidermisteki Langerhans hiicrelerini incelemek
icin uyguladiklar bir tanesi ¢esitli lenfoid dokular: incelemek ama-
ciyla segilmistir (7,35).

Calismada uyguladigimiz plastik gdbmmeli metalofilik yéntem bir-
kag avantaji beraberinde getirmistir. Bunlardan ilki, yar1 ince kesit-
lerin daha ayrintili histolojik incelemelere olanak tamimasidir. Tespit
sirasinda CIO (4-) boyanan retikiiler hiicreler ile metilen mavisi-azur
II boyasiyla boyanan lenfositlerin birbirleriyle olan yapisal iliskileri
ve doku igindeki diizenlenmeleri kolayca ve garpici olarak gtzlenebil-
migtir. Enzim histokimyas1 ve immunohistokimyasal yontemlerin ozel-
ligine baglh olarak isaretlenen hiicrelerin kolaylikla tanimlanabilme-
sine karsin 6teki normal doku elemanlar: ayni ayrintiyla belirleneme-
mektedir. Calismamizda incelemelerde ise normal lenfoid doku his-
tolojik yapis1 korundugundan, organlarin gesitli kompartmanlarmdaki
sitoarkitektiirel yap1 lenfoid ve nonlenfoid hiicreler acisindan birlikte
degerlendirilebilmistir. Insan ve sican lenfoid doku orneklerinin tii-
miinde CIO (4) hiicre aginin yardimiyla lenf follikulleri kolayca ta-
nimlanmis, korteks, derin korteks ve medulla ayrimi yapilmistir. Len-
foid dokulara ¢zgi damar yapilarinin (yiksek endotelli post kapiller
veniller vs.) tamimlanmasi CIO (+4) hiicrelerin de yardimiyla kolay-
likla yapilabilmistir. Orneklerde CIO (+4) olarak izlenen baslhica reti-
kiiler hiicreler, FDH'ler, tingible body makrofajlar: ile diger makrofaj
gruplan ve yiiksek endotelli ventllerin duvarina komsu yerlesik pe-
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risitler olarak belirlenmistir. Sinus makrofajlari disinda yaygin ve
noduler lenfoid dokuda yerlesik olarak izlenen bu retikiler hiicre-
lerin hepsi ince, uzun sitoplazmik uzantilarin bulunmasiyla karak-
terizedir. Komsu hiicrelerin uzantilar: ti¢ boyutlu bir ag olusturacak
bicimde birbirleriyie baglant1 géstermektedir. Lenfositler bu uzanti-
larin arasina yuvalanmig olarak gortulmiislerdir. Bu gorintum daha
onceki arastiricilar tarafindan bildirilen FDH'lerin B lenfositlerin fark-
lanmasi igin uygun bir hiicresel ortam olusturduklar1 gorisini des-
teklemektedir (16,21,27,31,36). Sitoplazmalarindaki fagosite edilmig
lenfositlere ait kromatin artiklarmin boyanmalar: ve kendilerinin de
CIO (+) olmalanyla ¢ok kolay ayirt edilen lenf dagiimlerinin Oteki
bolitmlerinde de izlenmis olmast galismamiz sonug¢larina ait dzgin
bir bulgudur.

Plastik gomme maddesi kullanilmis olmasi aynm bloklardan ince
kesit almarak elektron mikroskobu incelemelerinin yapilmasina ola-
nak vermistir. Yontemin diger bir avantaji olan bu ézellik sayesin-

sekil 1 : Sican submandibiler lenf digimi Sekil 2 : insan tonsilla palatinasindan bir
kesiti. Ginko iyodit-osmiyum tetroksit (CiO) kesit. Dendritik retikiiler hiicrelerin uzanti-

pozitif boyanmis dendritik retikiler hiicre- lari (tek ok) ile bunlarin lenfositlerle olan
ler {(DRH) ve tingible body makrofajlari iliskileri daha buylk biiyitmede izlenmek-
(TBM) ve her iki hiicrenin sitoplazmik uzan- tedir. Ayni alanda GIO (—) retikiiler hiicre-
tilart izlenmektedir. Boya : Metilen mavisi- ferin (kalin ok) de bulundugu dikkati ¢ek-
azur ll, X 640. mektedir. Boya : Metilen mavisi-azur 1. X

1000.
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Sekil 3 : Sigan lenf diigimii korteksinden Sekil 4 : Sigan lenf diigtimi derin kortek-

gecen bir kesitte, subkapsiler siniis (SS) ve sinden gecen bir kesitte bir yitksek endotelil

bir sekonder follikil (SF) izlenmektedir. Bo- venil (YEV) gorilmektedir. P : Perisit. L :

ya : Metilen mavisi-azur |1, X 160. lenfosit. Boya : Metilen mavisi-azur 1l, X
1000.

de, FDH'lerin ve TMPB'lerin ince yapi diizeyinde de CIO (+) boyan-
diklar: belirlenmistir. Bu, uygulanan metalofilik yontemin elektron
mikroskobu diizeyinde de ayirt edici bir teknik olarak kullanilabilece-
gini gostermistir. Rutin elektron mikroskobu yoéntemleriyle yalnizca
ince zar katlantilarindan olusan sitoplazmik uzantilar1 ve bunlarin
lizerine ¢okmiis elektron yogun madde varhgiyla tamimlanan FDH'ler,
ClO yoéntemiyle gerek hiicre gévdelerinin gerekse uzantilarimin agik
bir bicimde pozitif boyanmis olmas: ayirt edilmelerini ¢ok kolaylagtir-
mistir.

Yontemin tiglinct bir avantajl enzim ya da immunohistokimyasal
tekniklerin aym kesit uzerinde birlikte uygulanabilecegine dair bazi
ipuclarimin bildirilmis olmasidir (2,7). Cesitli arastiricilar plastik ke-
sitler tlizerinde enzim histokimyas: ya da immunohistokimyasal tek-
niklerin kullanilabildigini bildirmislerdir (2,14,29). Baska bir ¢alisma-
da metalofilik yontemlerle enzim histokimyasal yontemlerin birlikte
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uygulanabilecegi gosterilmistir (14). Calismamizda yaptigimiz hiicre
tanimlamalar: bashca bu hicrelerin yverlesimine bagh olarak yapildi-
gindan, ileride birlesik yontemler kullamilarak yapilacak calismalar
degerli bilgiler verebilecektir.

Rutin histoloji laboratuvarlarmmda uygulanmasi oldukca kolay ve
goreceli olarak ucuz olan uyguladigimiz yontem, konuyla ilgili olarak
gerceklestirilecek ontogenetilc galismalar ve oOzellikle histopatolojik
degerlendirmeler icin yaygin olarak kullanilmaya aday olabilir (1,2, .
10,13,14,39,42,45) .

o

Sekil 5 : Sigan lenf digimii kesitinde, me-
dullada CIO (+), genis sitoplazmali ve uzan-
il bir makrofajin ince yapisi. Cesitli biiyiik-
likte ve ic yapida heterofajik vakuoller (HV)
ve fagosite edilmek iizere sitoplazma igine
alinmakta olan bir plazma hicresi (*) gb-
rilmektedir. G : Gekirdek, PH : Plazma hiic-
resi. X 6500.

Sekil 6 - Ergin sigan lenf diigimiinde, sekon-

der follikiil koronasindan gegen kesitte,
GIO (+) DRH sitoplazma uzantilari [--8U)
arasinda lenfositler (L) gorihmektedir. (*) :
DRH zar katlantisi, X 12000.
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Sekll 7 Slgan lenf dugumunde sekonder folilkulde yerleslk bir DRH sitop azmlk
uzantlsmda (Su), zar katlantISI ve arada retlkuler Iiﬂer [RL] zzlenmektedlr
. Lenfosit, x 20000.

OZET

Yeni tanimlanan lenfoid retikiiler hiicre tipleri bagisiklik siste-
mindeki islevsel rolleri nedeniyle bliyik énem kazanmislardir. Lén-
foid dokularin normal sitoarkitektlri iginde retikiiler hiicre tiplerini
ayirt eden bir metalofilik (CIO = anko iyodit-osmiyum tetroksit)
plastik gomme teknigi sunulmustur. Bu teknik 151k ve elektron mik-

roskobu diizeyinde lenfositler ve retikiiler hiicreler arasindaki yapisal
iligkiyi aciga ¢ikarmakta; folliktiler dendritik hiicreler (FDH), tingible
body makrofaj 13.11 (”I BM) ve diger makr’ofw] gruplarimin tanimlanma-
st saglamaktadlr Bulgularuniz FDH ve TBM’lerin ince yap: ézellik-
lerini ortaya koymaktadir. Ek olarak retikiiler hticrelerin tanimlan-
- mas1 amaciyla kullanilan enzim histokimyas_l ve immunohistokimya-
sal yontemlerin ayni kesitler tizerinde birlikte uygulanabilecggine dair
ipucglar: vardir. Sunulan teknik bu oézellikleriyle ontogenetik ve his-
topatolojik calismalarda yaygin olarak kullanilmaya aday olup go-
receli olarak kolay ve ucuz bir yontemdir. ‘ et
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SUMMARY
(Study of Reticular Cells By the Aid of A Metallophic Technique)

Recently identified lymphoid reticulum cell types are of special
interest because of their functional role in the immune system. A plas-
tic embedding metallophilic technique (ZIO = zinc iodide-osmium tet-
roxide) identifying different types of reticulum cells in the normal
cytoarchitecture of the lymphoid organs is presented. This technique
enables revealing the morphological relationship between the lymp-

hocytes and specific reticulum cells in both light and electron micros-
copic levels and also differentiates follicular dendritic cells (FDC),
tingible body macrophages (TBM) and some other macrophage gro-
ups. Our findings clearly reveal the fine structure of FDCs and TBMs.
In addition there are some clues that this technique can be applied
on the same section together with enzyme or immuno-histochemical
methods. We hope that the presented technique will be used in many
laboratories, being relatively easier and cheaper, in ontogenetic and
histopathological studies.

KAYNAKLAR

1. Bailey RP Weiss L : Ontogeny of human fetal lymph nodes. Am. J. Anat. 142 :
15-28, 1975,

2. Beckstead JH : Evaluation of numan lymph nodes using plastic sections and
enzyme histochemistry. Am. J. Clin. Pathol. 80 : 131-139, 1983.

3. Belisle C Saint-Marie G : Tridimentional study of the deep cortex of rat lymph
nodes. III : Morphology of the deep cortex unit. Anat. Rec. 199 : 61-72, 1981.

4. Van der Berg TK Dépp EA Breve JJP Kraal G Dijkstra. CD : The heterogeneity
of the reticulum of rat peripheral lymphoid organs identified by monoclonal
antibodies. Eur. J. Immunology 19 : 1747-1756, 1989,

5. Brooks CF Moore M : Differential MHC class II expression on human peripheral
blood monocytes and dendritic cells. Immunulogy 63 : 303-311, 1988.



10.

11.

12,

13.

14,

15.

16.

17.

18.

Retikiiler Hiicrelerin Metalofilik Bir Yéntemle (CIO) Incelenmesi : 745

Chen, LL Adams JC Steinman RM : Anatomy of germinal center in mouse
spleen, with special referance to «follicular dendritic cell»., Cell Biology 77 :
148-164, 1978.

Crocken J Hopkins M : Histiocytic and dendritic reticulum cells shown by a
ZIO technique. J. Clin. Pathol. 37 : 620-627, 1984.

Curran RC Jones EL : The lymphoid follicles of the human palatine tonsil. Clin,
Exp. Immunol. 31 :251-259, 1978.

Dagdeviren A : Lenfoid doku retikiler hiicrelerinin ¢inko iyodit-osmiyum tet-
roksit yéntemiyle 151k mikroskobu diizeyinde incelenmesi. Uzmanhk tezi, H.U.
Tip Fakiiltesi Histoloji-Embriyoloji Bilim Dali, 1986.

Dijkstra CD Dopp EA : Ontogenetic development of T- and B-lymphocytes and
nonlymhoid cells in the white pulp of rat spleen. Cell Tissue Res: 220 : 351-363,
1983.

Dijkstra CD Kamperdijk EWA Dopp EA : The ontogenetic development of the
follicular dendritic cells. An ultmastructural study by means of intravenous in-
jected HRP-anti-HRP complexes as marker. Cell Tiss. Res. 236 : 203-208, 1984.

Dijkstra CD Dopp EA Joling P Kraal G : The heterogeneity of mononuclear
phagocytes in lymphoid organs : Distinct macrophage subpopulations in the rat
recognized by ED1, ED2 and ED3. Immunol. 34 : 588-589, 1985,

Dijkstra CD van Rees EP Dopp EA : Ontogeny of rat macrophages and den-
dritic cell, of the rat. Adv. Exp. Med. Biol. 237 : 731, 1888,

Eikelenboom P : Dendritic cells in the rat spleen follicles., Cell Tiss. Res. 180 :
79-87, 1978,

Friess A : Interdigitating reticular cells in the popliteal lymph nodes of rat :
An ultrastructural and cytochemical study. Cell Tiss. Res. 170 : 43-60, 1976.

Fossum S Ford WL : The organization of cell populations within lymph nodes,
life history and fuctional relationships. Histopathology 9 : 469-409, 1085.

Gerdes J Stein H : Complemet (C3) receptors on dendritic reticular cells of
normal and malignant lymphoid tissue .Clin. Exp. Immunol. 48 : 348-352, 1982,

Gerdes J Stein H Mason DY Ziegler A : Human dendritic reticular cells of
lymphoid follicles : Their antigenic profile and their identification as multi-
nucleated giant cells. Virch. Arch. (CP) 42 : 161-172, 1983.



748 Caenania e Lo Adtide Dagdeviren - Ulken Ors: . .-

519. Grey HM. - Mechanisms of antigen processing and presentation. Immunaobiol,
To o108 :202:212, 1084, .yt ng

Sl T

20. Groscurth P : Nonlymphatic cells in the lymph node cortex of the mouse. Path.
. Res. Pract. 169 : 212-234, 1080, .

21. Heusermann UK Zurborn H Schroeder L'Stutte HJ : The origin of the dendritic
reticulum cell. Cell Tiss, Res. 209 ; 278-204, 1980,

22, Humphrey JH : Microenviroments in haeméﬁ)éietic and lyihph'oitl differentiation
- Cib#: Feundatmn Symposium 84 Pltman p 236 335, 1981.
23. Humphrey JH Sundamm V Or1g1n a.nd turnover ot folhcular dendrltlc cell

and margmal zone macropha.ges in the mouse spleen Adv. Fxp Med BlOl

3k Utk i

; 18[1 167 170 1985

24, Kamperdijk EWA Raaymakers EM de Leeuw JHS Hoefsmit ECM : Lymph node
- ©.masrophages, and reticulum-cells in immune response. Cell Tiss. Res. 192 : 1:23,

25. Katz IS Tamak1 K Sachs DH Epldermal lymphatlc cells ongma,tmg m bone
ma.rrow Nature 282 324 327 1979 ¢ '

26. Katz DR : Differences in decessory call fUIth.lOIlS Immunobial. 168 : 134-140, 1984

o7 Klaug @GR IIumphrey JH- K'unkl A Dongworth DW : Tte fol‘icula.r dendritic

cells : Its role 1n antigen presentatlon 1n the generatlon of 1mmunologlcal me-

morydmmumolegical Bev. 53 3-27,.1980..

28. Klinkert WEF la Badie JH Bowers WE : Accessory and stirnuléﬁhg’ ‘properties
s of dendritic.gellsiand gmacrephages isolated from various rat tissue. J. Exp. Med.
5186 01,0108 wali misl Lol

(857 S

029 - Kosco. ME: Tew.JG.Szajal AK : Antigep.c phenotyping. of' isolated andin situ
rodent fallicular dendritic.cells  (FDCI- with. emphasison the  ultrastructural
demona.tratlon of la. antlgens Anat Rec 215 201 213, 1986.

T wiiny sk ne

30.. Lewis:

i VR

! H‘Igmght PP Stammg 1methods for sectipned material. Ed. ; Audrey M.
Glauert Elsewer/North Holland Inc p 27, 1977

Sa plioen aalull A3 g

(o
te ks f

- Mandel TE Phipps RP- Abbot A Tew JG ,The follicular dendritic cells : Long

term antigen retention during.immunity.- Immunological Rey. 53 : 28, 1980.



a3

34.

35.

36.

37.

38.
39.
40,

41.

42,

43.

Retikiiler Hiicrelerin Métalofilik Bir Yontemle (CIO) Incelenmesi : el g

" 'Marshall AHE | A théthod for thé demastration of reﬁwuloendothehai sells it

fasrom oty 7 ‘.—",’»N

paraffin sections. J. Pathol. ‘Batt. 60 ' 515-517, 1056, " %" "

Muiller-Hermelink “HK * ; CHaracterization of* the “B-dell" afid “T-cell fégions of*

'human lymphdid tissue ‘through' = enzyme" histochemlstry Demonstra,tlon of

ATPase and 5-nucleotidase activities. Virch.*Arch. (CP) 18 371378’ 1974"

Naiem M Gerdes J Abdulaziz Z Stein H Mason DY : Production of a monoc-
lonal antibody reactive with human dendritic reticulum cell and its use in
the immunohistological analysis of the lymphoid tissue. J. Clin. Pathol. 36 :
167-175, 1983.

Niebauer G Krawcyzk WS Kidd RL Wilgram GP : OZI reactive sites in the
epidermal Langerhans cells. J. Cell Biol. 43 : 80-89, 1969.

Nieuwenhuis P Opstelten D : Functional anatomy of germinal center. Am. J.
Anat. 170 : 424-435, 1984,

Nossal GJV Abbot A Mitchell J Lummus Z : Ultrastructural features of antigen
capture in primary and secondary lymphoid follicles. J. Exp. Med. 127 : 277-289,
1968,

Parwaresch MR Radzun MJ Hansmann ML Peters K P: Monoclonal antibody
K1-M4 specifically recognizes human dendritic reticulum cells (Follicular

dendritic cells) and their possible precursor in blood. Blood 62 : 585-590, 1983.

von Rees EP Dopp EA Dijkstra CD Sminia T : The postnatal development of cell
population in the rat popliteal lymph node. Cell Tiss. Res. 242 : 391-398, 1985.

Sato T A: A modified method for lead staning of thin sections. J. Electronmic-
roscopy, 16 : 133, 1967.

Steinman RM Cohn ZA : Identification of a novel cell type in peripheral lymp-
hoid organs of mice. J. Exp. Med. 137 : 1142-1162, 1973,

van der Valk P van der Loo EM Jansen J Daha MR Meier JCLM : Analysis of
lymphoid and dendritic cells in human lymph nodes, tonsil, spleen. A study
using monooclonal and heterologus antibodies. Virch. Arch. (CP) 45 : 169-185,
1984.

Veerman AJP van Ewijk W : White pulp compartments in the spleen of rats
and mice. A light and electron microscopic study of lymphoid and non-lymphoid

cell types in T and B areas. Cell Tiss. Res. 136 : 417-444, 1975,



748 Attila Dagdeviren - Ulken Ors

44. Veldman JE : Histophisiology and electron microscopy of the immune response.
Thesis. Groningen Boekdrukkerij Dijkstra-Niemeijer., 1970,

45. Villena A Zapata A Rivera-Pomar JM Barrutia MG Fonfria J : Structure of
non-lymphoid cells during the postnatal development of the rat lymph nodes.
Cell, Tiss. Res. 229 : 219-232, 1983.





