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Öz:  Balıklarda doğal bağışıklık sistemi; fiziksel, hücresel ve humoral faktörler ile plazma ve diğer vücut sıvılarında çözünebilen hücresel ve humoral reseptör 
moleküllerinden oluşmaktadır. Hücresel faktörler fagositik hücreler olan monosit/makrofajlar, nötrofil granülositler ve memelilerdeki NK (natural killer cell) 
hücrelerine eşdeğer görülen sitotoksik hücreleri içermektedir.  Bu hücreler arasında yer alan makrofajlar, balıklarda ve diğer omurgalılarda doğal bağışıklığın 
indikatör hücreleri olup fagositoz yeteneğine de sahip olduklarından, yangı sonrası onarım, doku yenilenmesi ve yaşlı hücrelerin ortadan kaldırılması gibi işlevlere 
sahiptirler. Melanomakrofaj merkezleri ise pigmentli olmaları nedeniyle histolojik incelemelerde makrofajlardan ayırt edilebilmekte ve aynı zamanda poikiloterm 
omurgalıların pek çok organında yaygın olarak gözlemlenebilmektedirler. Bu merkezler; makrofaj yığınları, makrofaj birikim odakları ve pigment nodülleri gibi 
isimlerle tanımlanmış olup heteroterm omurgalıların dokularındaki özgün hücreler olarak kabul edilmektedirler. Bu derlemede söz konusu yapıların balıklarda ait 
oldukları sistem, ilişkide oldukları hücre ve birimler ile işlevleri hakkında bilgi verilmeye çalışılmıştır. 

Anahtar kelimeler:  Melanomakrofaj merkezleri, balık, immün sistem 

Abstract: Innate immune system in fish consist of physical, cellular and humoral factors along with other cellular and humoral receptor molecules that can be 
dissolved in plasma and other body fluids. Cellular factors include cytotoxic cells that appear to be equivalent to natural killer cells in mammals, neutrophyl 
granulocytes and monocyte/macrophages as phagocytic cell. Macrophages which belong to above mentioned cells are indicator cells of innate immunity in fish 
and other vertebrates having phagocytic ability. Through which they posses functions like repairement after inflammation, tissue regeneration and elimination of 
old cells. Since melanomacrophage centers are pigmented, they can be easily identified from macrophages in histological examinations and they can also be 
widely observed in many organs in poikilothermic vertebrates. These centers are named as macrophage stocks, macrophage accumulation centres or pigmented 
nodules and considered as spesific cells in tissue of heterothermic vertebrates. In this rewiev, the system that these structures are belong to in fish and the cells 
and their units through which they communicate and functions are discussed. 

Keywords: Melanomacrophage centers, fish, immune system 

 

GİRİŞ

Balıklar bakteri, virüs ve kirletici etkenlerin yoğun olarak 
bulunabildikleri sucul ortamlarda yaşamlarını sürdüren 
canlılardır. Bu etkenlerin büyük bir çoğunluğu balıklara zarar 
verme potansiyeline sahiptir. Balıklar normal koşullar altında 
doğal bağışıklık sistemleri aracılığıyla söz konusu potansiyel 
zararlara karşı koyma yeteneğine sahiptir.  Bu sistemde 
korunma nonspesifiktir ve zararlı etkenin moleküler yapısının 
ayırt edici bir biçimde tanımlanması gerekli değildir. Ayrıca, bu 
sistem çok hızlı bir şekilde devreye girmekte ve nispeten de 
sıcaklık faktöründen bağımsız olarak şekillenebilmektedir (Ellis, 
2001, Magnadottir 2006, Whyte, 2007). Doğal bağışıklık sistemi 
sabit ve hareketli hücrelerle vücut sıvılarında çözünebilen çok 
sayıda molekülden oluşmaktadır. Bu hücreler; sitotoksik 
hücreler, monosit/makrofajlar ve granülositlerdir (başlıca 
nötrofil granülositler). Moleküler bileşenler ise; komplement 

sistemi, pıhtılaşma sistemi, anti proteazlar, metal bağlayıcı 
proteinler, lektinler, lizozimler, antimikrobiyel peptidler, 
opsoninler ve sitokinlerdir (Bayne ve Gerwick, 2001). Bağışıklık 
hücreleri arasında bulunan makrofajlar, fagositoz yeteneğine 
sahip hücreler olup vücutta homeostazisin sağlanmasında 
önemli rol oynamaktadırlar. Ayrıca organizmada yaşlanan 
hücrelerin imhası ve yangı sonrası doku onarımı ile 
yenilenmesinin sağlanmasında da görev alırlar. Poikiloterm 
canlılarda makrofajlar, pigment hücreleri ile kümeler 
oluşturarak pigmentli makrofajlar veya melanomakrofaj 
merkezleri olarak adlandırılan yapıları oluştururlar (Satizabal, 
2013).  Bu yapılar lenfoid ve lenfoid olmayan dokularda 
gözlenebilmektedir. Ayrıca bu yapıların yüksek omurgalılardaki 
lenfosit ve makrofaj içeren farklı merkezler veya lenf 
nodüllerinin germinal merkezlerinin ilkel analogları oldukları da 

http://www.egejfas.org/
http://dx.doi.org/10.12714/egejfas.2016.33.1.12
mailto:edonmez@mersin.edu.tr


Dönmez, Ege Journal of Fisheries and Aquatic Sciences 33(1): 81-87 (2016) 

82 

düşünülmektedir (Agius ve Roberts, 2003). Bu yapıların 
özellikle son 40 yıllık dönem içerisinde yoğun olarak 
araştırılmasına ve histolojik yöntemlerle incelenmelerine ağırlık 
verilmektedir.   

BALIKLARDA İMMÜN SİSTEM  

Balıklarda immün sistem; bu sistemi oluşturan organlar, 

hücresel yapılar ve humoral (sıvısal) faktörlerden meydana 

gelmektedir. İmmün sistemi oluşturan organlar, lenfoid organlar 

olarak da tanımlanmaktadır. Balıklarda lenfoid organlar primer 

ve sekonder olmak üzere ikiye ayrılır. Primer lenfoid organlar; 

timus, böbrekler ve dalak iken, sekonder lenfoid organlar 

bağırsaklar, fiziksel bariyerlerler (deri, solungaç) ve karaciğerdir 

(Zapata vd., 2006, Ocak, 2006, Uribe vd., 2011). Primer lenfoid 

organlar, lenfositler için kök hücrelerin bulunduğu ve 

lenfositlerin immün duyarlı hale geldiği yapılardır. Sekonder 

lenfoid organlar ise antijenlere karşı immün reaksiyonların 

gerçekleştiği birimlerdir (Bozkurt ve Eren, 2009).  

Balıklarda immün sistem farklı alt başlıklar altında 

incelenmektedir. Spesifik/ nonspesifik, doğal/kazanılmış veya 

mukozal/sistemik şeklinde bağışıklık sınıflandırmaları söz 

konusudur. Bu sınıflandırmalar içerisinde en kabul göreni 

doğal/kazanılmış bağışıklık sınıflandırmasıdır (Bowden, 2008). 

Doğal bağışıklık çabuk gelişen, spesifik ve nonspesifik olarak 

patojen etkenlere karşı ortaya çıkan bir savunma sistemidir ve 

özel bir belleğe sahip değildir. Kazanılmış bağışıklık ise daha 

spesifiktir ve patojen etkenlere karşı bellek geliştiren ikincil bir 

savunma sistemidir (Magnadottir 2006, Whyte, S.K., 2007, 

Suresh, 2009). Doğal bağışıklık sistemi fiziksel, hücresel ve 

humoral (sıvısal) faktörler ile plazma ve diğer vücut sıvılarında 

çözünebilen hücresel ve humoral reseptör moleküllerini 

içermektedir. Fiziksel faktörler; deri, solungaçlar ve sindirim 

kanalının epitelyal ve mukozal bariyeridir. Hücresel faktörler; 

önemli oranda fagositik hücreler olan monosit/makrofajlar, 

nötrofil granülositler ve memelilerdeki NK (natural killer cell) 

hücrelerine eşdeğer görülen sitotoksik hücrelerdir. Sıvısal 

faktörler ise;  transferrin, antiproteaz, lektin gibi inhibitörlerle, 

antibakteriyel peptidler, proteazlar, lizozim, C-reaktif proteinler, 

komplement sistemi gibi lizinlerdir (Kav ve Erganis, 2008, Uribe 

vd., 2011).  

MAKROFAJ HÜCRELERİ 

İmmün sistemin hücresel faktörlerinden olan makrofajlar, 
balıklarda ve diğer omurgalılarda doğal bağışıklığın indikatör 
hücreleridir. Memelilerde, kemik iliğindeki hematopoetik kök 
hücrelerinden uyarlanmakta ve doğal immün yanıtın oluşup 
sürdürülmesinde görev almaktadırlar (Mulero, 2008, Satizabal, 
2013, Hodgkinson, 2015). Organizma, stres faktörlerinin etkisi 
altında iken makrofaj aktivitesinin belirlenmesi en önemli 
indikatör verilerden biri olarak kabul edilmektedir (Anderson, 
1990, Balamurugan vd., 2012). Özellikle balıklardaki 
myxospora cinsi parazitlerin neden olduğu stres durumlarında 
bu durum çok belirgin olarak tespit edilmiştir (Haaparanta vd., 
1996). Kazanılmış bağışıklık sistemi içerisinde antijen 

hazırlayıcı hücreler (APCs) olarak da tanımlanmaktadırlar. 
Dolayısıyla aynı zamanda doğal ve kazanılmış bağışıklık 
arasında köprü rol üstlenen yapılardır (Joerink vd., 2006). 
Organlara göre farklı fenotipik ve morfolojik gelişimler 
göstermektedirler. Karaciğerde Kupffer hücreleri, memeli 
akciğelerinde alveolar makrofajlar, sinir sistemlerinde 
mikrogliya hücreleri, kemik dokuda osteoklastlar ve dalakta 
spesifik makrofajlar olarak yer almaktadırlar (Forlenza vd., 
2011). Balıklarda bu hücreler, fagositik miyeloid hücreleri gibi 
yaraların onarılmasında, tümörler dahil olmak üzere yabancı 
etkenlerin, virüslerin ve diğer işgalci patojenlerin belirlenmesi 
ve elemine edilmesinde önemli bir rol oynamaktadırlar. Dahası 
bu hücreler nötrofil granülositlerle birlikte patojen etkenleri 
tanıyıp yıkımlayan, hücresel iletişim ve aktivasyonu sağlayan, 
kazanılmış immün yanıtın başlatılması ve sonrasında yangısal 
yanıtın ve doku onarımının oluşmasını sağlayan pek çok 
biyoaktif molekülün üretilmesinden sorumludurlar (Katzenback 
vd., 2012).  Makrofajların önemli bir işlevi de interlökin (Ils) adı 
verilen farklı sitokinlerin, interferonlar ile tümör nekroz 
faktörlerinin ve yangısal prostanoidlerin üretimi aracılığıyla 
immün yanıta katkı sağlamasıdır (Mulero vd., 2008). Balık 
makrofajları aynı zamanda yine bakterisit etkili nitrik oksit de 
taşımaktadır. Bu hücrelerin aktivasyonları, farklı yollarla 
olmakla birlikte, genellikle antijenler tarafından uyarılmış olan T 
lenfositlerce üretilmiş ve gama interferon olduğu düşünülen 
aktivasyon etkenleri yoluyla gerçekleşmektedir (Ellis, 1999).  
Balıklarda makrofajların fagositik, mikrobisitik ve salgı 
(sitokinler) aktivasyonları sadece antijenik faktörler ile değil 
nöroendokrinik yollarla da sağlanmaktadır (Verburg Van 
Kemenade vd., 1994). Makrofajların sayı, büyüklük ve pigment 
içerikleri; balık sağlığının bozulduğu durumlarda,  stres 
koşulları altında ve çevresel kontaminanatlara tepki olarak 
değişiklikler göstermektedir. Özellikle çevresel kirleticilerin 
etkisinin tespitinde ve bakteriyolojik enfeksiyonlarda 
immünolojik biyobelirteçler arasında, melanomakrofaj 
merkezlerinin büyüklükleri, sayıları ve histopatolojik 
görünümleri ile kemotaksi, fagositoz, pinositoz ve 
kemiluminesans gibi makrofaj aktivitelerinin düzeyleri önemli 
parametreler olarak değerlendirilmektedir (Van der Oost vd., 
2003, Faccioli vd., 2014, Ledic-Neto vd., 2014).  

MELANOMAKROFAJ MERKEZLERİ  

Melanomakrofaj merkezleri; farklı araştırmacılar tarafından; 
makrofaj merkezleri, makrofaj yığınları, makrofaj birikim 
odakları ve pigment nodülleri gibi isimlerle tanımlanmış, 
heteroterm omurgalıların dokularındaki özgün hücrelerdir 
(Leknes, 2007, Clemente vd., 2010). Pigmentli olmaları 
nedeniyle histolojik incelemelerde makrofajlardan ayırt 
edilebilmekte ve aynı zamanda poikiloterm omurgalıların pek 
çok organında yaygın olarak gözlemlenebilmektedirler (Kranz, 
1989, Ferreira, 2011). Elektronmikroskobik incelemelerde 
fibroblast hücrelerinden oluşan ince bir kapsülle sarılı oldukları 
ve yalancı ayak benzeri uzantılara sahip, eksantrik yerleşimli 
çekirdekçikleri bulunan ve sitoplazmalarında çok farklı sayıda 
ve elektron yoğunluğuna sahip granüller taşıyan, düzensiz 
şekilli hücreler oldukları tespit edilmiştir (Abdel Aziz vd., 2010). 
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Çoğunlukla kümeler halinde bulunmakla beraber, daha düşük 
oranda gruplar halinde veya tek tek de 
gözlemlenebilmektedirler. (Satizabal ve Magor, 2015).     

Melanomakrofaj merkezleri balıklarda retiküloendoteliyal 
sistemin bir parçası olarak tanımlanmakta olup, hematopoetik 
organlar olan dalak (Leknes, 2007, Kurtovic vd., 2008, 
Satizabal ve Magor, 2015) ve böbreklerin stromalarında 
(Camargo ve Martinez, 2007, Leknes, 2007, Kurtovic vd., 2008, 
Timur vd., 2011, Ekele ve Callistus, 2014, Satizabal ve Magor, 
2015), amfibiler, sürüngenler ve yine bazı balık türlerinde de 
karaciğer (Stentiford vd., 2003, Camargo ve Martinez, 2007, 
Dönmez ve Korkmaz, 2012) dokusunda bulunabilmektedirler. 
Balıklarda ayrıca timus, bağırsak submukozası, solungaçlar, 
beyin ve gonadlarda da yer aldıklarına dair bulgulara 
rastlanmaktadır (Şekil 1). 

Melanomakrofaj merkezlerinin işlevleri 

Melanomakrofaj merkezlerinin kronik yangısal lezyonlarda 
ve ovaryumlardaki atrezi süreçlerinde gözlendikleri bildirilmiştir. 
Hatta kronik yangılarda melanin içeren melanomakrofaj 
merkezlerinin miktarındaki artışın spesifik bir bulgu olduğu da 
belirtilmektedir (Wolke vd., 1985, Haaparanta vd., 1996, 
Jansson, 2002). Bu merkezlerin endojen (melanin, lipofuksin, 
seroid, hemosiderin pigmentleri) ve ekzojen (metaller, biyolojik 
aktif moleküller) pek çok materyalin yıkımlanması, 
detoksifikasyonu ve yenilenmesinde görev aldıkları farklı 
araştırmalarda belirtilmiştir (Kurtovic vd., 2008, Passantino vd., 
2014). Bu görevler; fagositoz materyalleri, materyallerin 
içerdikleri katyonlar, fagosite edilen hücre yıkıntıları ve 
immünolojik reaksiyonlara göre değişiklikler göstermektedir 
(Ribeiro vd., 2011). Özellikle histokimyasal çalışmalar 
sonucunda, hemoglobinin parçalanma ürünü olan demir içeriği 
nedeniyle, memelilerin immün sistemindeki demir ve demiri 
bağlayan proteinlerle ilişkisi olan lenf nodüllerinin eşdeğeri 
olarak kabul edilmişlerdir. Ayrıca yüksek omurgalılardaki 
lenfosit ile makrofaj içeren farklı merkezlerle, germinal 
merkezlerin ilkel analogları oldukları da düşünülmektedir. Bu 
merkezler, hemolitik hastalıklarda demiri tutma ve hapsetme 
görevine sahip olmakla birlikte, antijenlere bağlanma ve 
lenfositlere taşıma, potansiyel toksik materyallerin ve hücresel 
yıkım ürünlerinin ayrıştırılması gibi görevleri de yerine 
getirmektedir. Ayrıca hücre içi yerleşen dirençli bakterileri 
hapseden odaklar olarak da görev yapmaktadırlar. Bunun yanı 
sıra eritrosit fagositozunun arttığı durumlarda, dalakta demir 
içeren melanomakrofaj merkezlerinin arttığı da belirlenmiştir. 
Dalağı çıkarılmış balıklarda bu görevi böbreklerde yer alan 
melanomakrofaj merkezlerinin devraldığı tespit edilmiştir 
(Agius, 1979, Agius ve Roberts, 2003).  

Melanomakrofajların yıkımlayıcı etkilerine ek olarak antijen-
antikor kompleksi oluşturması bakımından, uzun süreli antijen 
koruyucu etkisinin olduğundan da söz edilebilir. Anterior 
böbrekte yer alan melanomakrofaj merkezleri tipik bir şekilde 
damarlara bitişik olarak konumlanmışlardır (Satizabal ve 
Magor, 2015). Dolaşımda bulunan bir miktar lenfosit hücresinin 
de melenomakrofaj kümelerinin olduğu bölgelere göç ettikleri, 

dolayısıyla immün yanıtın gelişmesinde antijen ile bağışıklık 
hücreleri arasında lokal bir etkileşim sağlanmasına katkıda 
bulundukları düşünülmektedir. Ayrıca lenfoid hücrelerle antijen 
arasında ilişki gelişimine yardımcı olmak amacıyla antijenlerin 
uzun süre alıkonulmasını sağlayan merkezler oldukları da 
tartışılmaktadır (Lamers ve De Haas, 1985). Bu nedenle immün 
hafıza oluşumu açısından da bu merkezlerin dolaylı bir etkinliğe 
sahip oldukları düşünülmektedir (Manrique vd., 2014) 

Melanomakrofaj Merkezlerinin Pigment İçerikleri 

Melanomakrofajların morfolojik görünümleri, büyüklükleri 
ve hücresel içerikleri teleostlarda farklı tür ve dokularda 
değişkenlikler göstermektedir. Bu farklılıkların yaş, hastalıklar, 
açlık, stres ve sudaki yabancı maddelerden kaynaklandığına 
dair düşünceler ileri sürülmektedir (Leknes, 2007, Dabrowska 
vd., 2012). Melanomakrofaj merkezleri dört farklı tipte pigment 
içermektedir. Bu pigmentler; melanin, lipofuksin (lipojenik bir 
pigment) ve seroid ile hemosiderin (hematojen bir pigment)’dir 
(Schwindt vd., 2006).  Adlandırılmalarının aksine en fazla 
içerdikleri pigment lipofuksindir. Lipofuksin veya seroidler; E 
vitamini yetersizliğinde bölünemeyen hücrelerde biriken 
doymamış yağ asitlerinin peroksidasyonu ile ortaya çıkan 
bozunmamış metabolitlerdir. Memelilerde yaş ilerlemesine 
bağlı olarak ortaya çıkmaktadırlar (Yin, 1996, Grune vd., 2001). 
Balıklarda lipofuksin birikimi, yaşlı veya apoptotik eritrosit ve 
lökosit hücrelerinin tutulması veya otofajisi ile gerçekleşir. Bu 
durum memelilerdekine oranla balıklarda daha belirgindir. 
Çünkü hücre membranlarında bulunan doymamış yağ asitleri 
düzeyi balıklarda memelilere göre daha yüksek ve E vitamini 
düzeyleri ise daha düşük düzeydedir. İkinci önemli pigment ise 
farklı ekzojen kaynaklardan türevlendiği veya hücre içinde 
şekillendiği düşünülen melanindir. Melaninin fagosite edilmiş 
hücre membranlarının yıkımlanması sırasında ortaya çıkan 
serbest radikalleri nötralize etmede önemli bir role sahip olduğu 
ve hidrojen peroksit gibi antimikrobiyel bileşiklerin üretiminde 
rol oynadığı düşünülmektedir (Solano, 2014). Hemosiderin 
pigmenti ise hemoglobinin yıkımlanması sırasında demirin 
hücre içi depolanmasındaki en önemli pigmenttir ve demirin 
geri dönüşümünde bir ara adım olarak hizmet etmektedir. Bu 
pigmentlerin varlığı, tür farklılığına ve bireylerin doku ve 
hücrelerinde farklı fizyolojik koşullara bağlı olarak 
değişkenlikler göstermektedir (Satizabal ve Magor, 2015). 
Melanin pigmenti gümüş nitrat boyaya yüksek duyarlılık 
gösterdiğinden, histolojik incelemelerde Masson-Fontana 
boyama yöntemi ile rahatlıkla tespit edilebilmektedir. 
Lipofuksin, daha çok Hematoksilen-eozin boyama yöntemi ile 
gözlemlenebilmektedir fakat şeker içeriği nedeniyle PAS 
(Periodic Acid Schiff) yönteminin de bu pigment için uygun 
olacağı belirtilmektedir (Culling, 1974). Hemosiderin ise en 
rahat Perl’s boyama yöntemi ile görüntülenebilmektedir 
(Ferreira, 2011).   

Prochilodus argenteus türü balıklarda yapılan bir 
araştırmada, melanomakrofaj granülleri içerisinde hemosiderin 
pigmentinin, karaciğer dokusunda dalak dokusuna göre daha 
sıklıkla ortaya çıktığı tespit edilmiştir. Bunun yanısıra lipofuksin 
pigmentinin de yoğun olarak bulunduğu, fakat melanin 
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pigmentine göre çok daha düşük oranlarda rastlanıldığı 
belirlenmiştir. Ayrıca melanomakrofaj merkezlerinin sınırlarının, 
karaciğer dokusunda daha düzenli, dalak dokusunda ise daha 
polimorf şekillerde ortaya çıktığı gözlenmiştir (Ribeiro vd., 
2011). 

Melanomakrofaj merkezlerinde oluşan değişiklikler 

Doğal balık populasyonlarında rastlanan hastalıkların 
izlenmesinde melanomakrofaj merkezlerinin de incelenmesinin 
gerektiği belirtilmektedir (Schwindt vd., 2006). Lymphocystis, 
Ichthyophonus ve Myxobolus pseudodispar etkenleri gibi 
yoğun doku hasarının ortaya çıktığı kronik yangıların geç 
evrelerinde immün reaksiyon olarak melanomakrofaj 
merkezlerinin ortaya çıktığı tespit edilmiştir. Bu merkezler 
yersiniozis ve vibriozis gibi hastalıklarda da önemli bir rol 
oynamaktadır. Her iki enfeksiyonda da özellikle kronikleşen 
olgularda ciddi hemolitik aneminin gelişmesi ve viral nervöz 
nekroz (Nodavirüs) hastalığında çok miktarda hemosiderin 
pigmentinin ortaya çıkması bu merkezlerin oluşmasına neden 
olmaktadır (Khalil vd., 2011, Kim ve Faisal, 2011, Gregori vd., 
2014). Bunun yanı sıra sayılarının artışında hayvanlarda aç 
kalmanın neden olduğu kaşektik durumların da etkili olduğu 
düşünülmektedir (Hur vd., 2006, Harper ve Wolf, 2009). Salmo 
salar türü alabalıklarda Aeromonas salmonicida etkenine karşı 
uygulanan aşılama sonrasında dalak ve böbrek dokusunda 
melanomakrofaj merkezlerinin artış gösterdiği tespit edilmiştir. 
Bu artışa, melanomakrofaj merkezlerinde uzun süreli antijen 
tutulumu sonrasında immün kompleks oluşumunun ve antikor 
düzeylerinin artmasının yol açtığı ileri sürülmektedir (Manrique 
vd., 2014).  

Boya ve farmasötik sanayisinde kullanılan bir madde olan 
fenilhidrazin’in uygulandığı Carassius auratus’larda 
melanomakrofaj merkezlerinin sayılarında artışlar olduğu 
belirlenmiştir (Herraez ve Zapata, 1986). Meksika Körfezi’nde, 
farklı 7 balık türünün dalak dokularının mikroskobik 
incelemelerinde mm2 alanda 40’ın üzerinde melanomakrofaj 
kümesinin varlığının, hipoksik ortam veya sedimentte 
kontaminasyon varlığı ile ilişkilendirilebileceği kabul edilmiştir 
(Fournie vd., 2001). Araştırmalar, bu merkezlerin çoğunlukla 
artış bazen de azalış gösterdiklerini ortaya koymuştur. Artışın 
genellikle, hücresel yıkıntıları kaldırmak için hücresel savunma 
sistemi içerisinde fagositik aktivite artışına bağlı olarak ortaya 
çıktığı düşünülmektedir (Ghosh ve Homechaudhuri, 2012, 
Ledic-Neto vd., 2014). 

Biyobelirteç olarak melanomakrofaj merkezleri  

Çevresel kirliliğin etkisinde kalan balıklar, immün sistem 
aktivitesi ya da nonspesifik savunma sistemleri yoluyla 
adaptasyon sağlamaya çalışırlar. Son yıllarda yapılan 
araştırmalar, histolojik bulguların su kalitesi değişikliklerinin 
balıklarda oluşturduğu fizyolojik stresin belirlenmesinde 
biyobelirteç parametreler olduğunu göstermektedir (Stentiford 
vd., 2003, Osman vd., 2010, Lieel vd., 2013). Çevresel 
kirleticilerin etkisi, doğrudan ölümlere neden olsa da subletal 
etkileri de çok yaygındır. Kontamine sularda çeşitli parazit ve 
hastalık etkenlerinin görülme sıklığının da arttığı bildirilmiştir 

(Marcogliese, 2005, Sures, 2008). Balıklarda farklı kirleticilerin 
etkisindeki su ortamlarında, çeşitli ksenobiyotik metabolize 
edici enzimlerin artışı da söz konusudur (Velkova-Jordanosko 
vd., 2008, Osman vd., 2010). Yalnız bu enzimler nispeten sınırlı 
sayıdaki kimyasal kirleticiye karşı ortaya çıkmaktadır. Bu 
nedenle spesifik olmayan çevresel kontaminasyonlarda balık 
sağlığını izlemek açısından daha etkin ve uygulanabilir 
yöntemlere gereksinim duyulmaktadır. Melanomakrofaj 
kümeleri çevresel değişiklikler, stres ve yabancı partiküllerin 
eleminasyonu bakımından biyobelirteç yapılar olarak kabul 
edilmektedir (Balamurugan vd., 2012, Sakthivel vd., 2012). 
İçerdikleri hücre içi granüllerin farklılıkları sayesinde; protein 
sentezi, kalsiyum depolanması, demir metabolizması ve 
detoksifikasyon süreçleri gibi hücresel metabolik faaliyetler 
hakkında önemli bilgilerin sağlanabileceği yapılardır. Ayrıca 
içerdikleri fosfor granülleri aracılığıyla bazı iz metalleri de 
kapsayan farklı kimyasal maddelerin tespiti açısından da özel 
birimler olarak değerlendirilmektedirler (Ribeiro vd., 2011).  

Melanomakrofaj merkezlerinin metrik özelliklerinin (sayı, 
büyüklük ve dokuyu işgal yüzdeleri) kirleticilerin yoğun olduğu 
bölgelerde farklılıklar gösterdiğine dair araştırmalar da 
bulunmaktadır (Rabitto vd., 2005, Suresh, 2009, Ali vd., 2014). 
ABD Çevre Koruma Bakanlığının, çevresel izleme 
değerlendirme ve çevresel jeolojik ölçümler biyoizleme 
programlarında incelenmesi gereken önemli parametrelerden 
birisi olarak kabul edilmektedir (Facey vd., 2005) 

SONUÇ VE ÖNERİLER 

Balıklar, yaşadıkları ortam nedeniyle karada yaşayan 

organizmalara göre çok farklı antijenik etkenlerle karşı karşıya 
gelebilen canlılardır. Aynı zamanda sucul ortamlarda oluşan 

pek çok farklılaşma da balıkları doğrudan etkileyebilme 
potansiyeline sahiptir. Ani sıcaklık değişimleri, su kalitesinde 

bozulmalar ve sucul ortam kirleticileri balık sağlığını 

etkileyebilmekte ve yüksek oranda ölümlerle seyreden büyük 
popülasyon kayıplarına neden olabilmektedir. Bu tür 

nedenlerle, balıklar üzerinde yapılan bilimsel araştırmalar da 
özellikle son yıllarda artış göstermektedir. Çeşitli biyokimyasal, 

hücresel ve fizyolojik sistemler arasında bazı immün 

reaksiyonlar, biyolojik etkilerin izlenmesi bakımından indikatör 
parametreler olarak öne çıkmaktadır.  Melanomakrofaj 

merkezleri veya pigmentli makrofaj yığınları olarak tanımlanan 

yapılar da, nonspesifik hücresel yanıtın belirlenmesi ve 
çevresel kontaminantların oluşturduğu fizyolojik stresin tespiti 

bakımından biyoindikatör parametre olarak kabul edilmektedir. 
İmmün sistemdeki işlevlerine dair bilgiler ise hala araştırmacılar 

tarafından tartışılmaktadır. Melanomakrofaj kümeleri, histoloji 

alanında balıkların lenfoid organlarında oluşmakta olan ayırt 
edici organize hücre kümeleşmelerinden en fazla araştırılanı 

olmakla beraber farklı organlardaki görevleri hakkında 
araştırmaların sayılarının nispeten az olduğu belirtilmektedir. 

Bu nedenle özellikle günümüzde sucul ortamlara karışan 

kirletici etkenlerin yoğunlaşması ve patojen etkenlerin balıklara 
bulaşma oranının artması bu yapıların fonksiyonlarına ilişkin 

daha fazla bilgiye gereksinim duyulduğunu düşündürmektedir.
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Şekil 1. Farklı balık türlerinin lenfoid organlarında tespit edilmiş melanomakrofaj merkezlerinin görünümü A) Oreochromis niloticus, dalak, Pearl’s, 
x400  (Manrique vd., 2014) B) Oreochromis niloticus, böbrek, hematoksilen-eozin, bar=200 µm  (Ledic-Neto vd., 2014) C) Liza ramada, karaciğer, 
hematoksilen-eozin, bar=10µm (Dönmez ve Korkmaz, 2012)  D) Epinephelus malabaricus, timus, hematoksilen-eozin, bar=10µm  (Lin vd., 2005) 
E) Pseudoplatystoma fasciatum, bağırsak, toludin mavisi, bar=50µm   (Rodrigues vd., 2010) F) Salmo salar L., deri, hematoksilen-eozin, x200  
(Agius ve Roberts, 2003) G) Prochilodus argenteus’ta karaciğer (hemosiderin pigmenti içeren) perls, bar=25µm (Ribeiro vd., 2011) H) 
Prochilodus argenteus’ta dalak (lipofuksin veya seroid pigmenti içeren), perls, bar=25µm (Ribeiro vd., 2011). 
 
Figure 1. Melanomacrophage centers have been identified of lymphpoid organs of different fish species A) Oreochromis niloticus, spleen, Pearl’s, 
x400  (Manrique et al., 2014) B) Oreochromis niloticus, kidney, hematoxylin-eosin, scale bar=200 µm  (Ledic-Neto et al., 2014) C) Liza ramada, 
liver, hematoxylin-eosin, scale bar=10µm (Dönmez and Korkmaz, 2012)  D) Epinephelus malabaricus, thymus, hematoxylin-eosin, scale 
bar=10µm  (Lin et al., 2005) E) Pseudoplatystoma fasciatum, intestine, toluidin blue, scale bar=50µm   (Rodrigues vd., 2010) F) Salmo salar L., 
skin, hematoxylin-eosin, x200  (Agius ve Roberts, 2003) G) Prochilodus argenteus, liver (exhibiting hemosiderin), Perl’s, scale bar=25µm (Ribeiro 
vd., 2011) H) Prochilodus argenteus, spleen (exhibiting lipofuscin and/or ceroid), Perl’s, scale bar=25µm (Ribeiro vd., 2011). 
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