KAN DOKUSU



Hucrelerarasi maddesi sivi
olan bir dokudur

Hucrelerarasi madde
hacimce daha fazla
oldugundan kan dokusunun
temel maddesi kabul edilir
(fundamental substans). Bu
temel maddeye plazma
denir.

Dokunun hucresel bolumune
Ise kanin sekilli elemanlari
denir.

%54-56 Plazma

%44-46 Hucresel elemanlar



* Plazmanin esasini globulinler, alouminler
ve inorganik tuzlar olusturur

* Ayrica sindirim sisteminden alinan besin
maddeleri, ¢esitli sistemlerden gelen
enzimler ve hormonlar da bulunur



 Damarlarda dolasan kan suspansiyon
halindedir.

* Ancak hava ile temas sonucu kan
hucreleri cokerler. Burada fibrinojen
fibrine donusur. Bu olaya pihtilagsma
denir.

* Pihtilasma sonucu plazmadan geriye
sarimtrak renkli ve yapiskan bir sivi kalir
buna serum denir.



pithtilagmis kan




Olgun kan hucreleri 3 gruba ayrilirlar:
1) Alyuvarlar (Eritrositler)

2) Akyuvarlar

a) Granulositler b) Agranulositler
Notrofil Lenfosit
Eozinofil Monosit
Bazofil

3) Trombositler (Kan Pulcuklar)

Eritro=it

ok cekirdekli oranclositler hono=it Lenfo=it
Matrofils Eozinofil Bazofil




Alyuvarlar (Eritrositler)

Akciger ve dokular arasinda oksijen ve
karbondioksit tagsimakla gorevlidirler

Kanda en bol bulunan kan hucreleridir

Miktari turler arasinda farkliliklar gosterir (oir

milimetre kiip kanda ort. Insanda 5 milyon, kecide 14 milyon, tavukta
3.5 milyon)

Kandaki miktari vucudun fazla oksijene
gereksinim duydugu hallerde veya havasinda az
oksijen bulunan yuksek rakimlarda artar,
kansizlikta ise azalir

Miktarin artmasina poliglobuli, azalmasina ise
anemi adi verilir.



» Alyuvarlarin sekilleri de turler
arasinda farkhdir. Cogu
memelilerde yuvarlak-bikonkav
Iken, deve ve lama gibi
memelilerde oval-bikonkav
seKilli; kanatli ve surungenlerde
ISe yine oval fakat
bikonvekstirler.

« Konkav ya da konveks
olmalarinin amaci , gaz alis-
verisi icin yeterli bir yuzey
olusturmaktir. Insanda bu
hucrelerin olustudugu yuzey
3500 m?# ye ulasmaktadir.




 Alyuvarlarin buyuklukleri de turler arasinda
farklidir. Alyuvarlarin Tmm?*'deki miktarlari
ile buyuklukleri ters orantilidir.

« Saglikl bir canlida alyuvarlar hemen
hemen ayni buyukluktedir. Bu duruma
1zositoz denir. Bazi patolojik hallerde
alyuvarlar irili ufakli olabilir. Bu durum
anizositoz, alyuvarlardan ufak olanlar
mikrosit, buyukler ise makrosit adini
alirlar.



' | KANSIZLIL
O (ANEMI)




Asagl sinif omurgalilarda (surungenler, amfibiler,
baliklar ve kuslar) alyuvarlar ¢ekirdeklidirler.
Memelilerde ise olgun alyuvarlar ¢cekirdeksizdirler.
Bu hucreler, kirmizi kemik iligindeki gelismeleri
sirasinda cekirdeklerini kaybederler. Bunun amaci,
sitoplazmaya daha fazla hemoglobin sigdirmaktir.
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« Sitoplazmayi dolduran hemoglobin maddesi
demirli bir proteindir. Bu madde alyuvarin %
33’unu olusturur; gerisi sudur. Hemoglobin,
globin denen kolloidal bir protein ile, hem adi
verilen demirli bir pigmentten olugsmustur.
Hemoglobin, oksijeni kendisine gevsek bir
sekilde baglayarak dokulara oksijeni tasir
(oksihemoglobin). Dokulardan akcigere tasinan
karbondioksitin %15-30'u da yine hemoglobine
direkt olarak gevsek sekilde baglanarak
(karbaminohemoglobin) tasinir. Geriye kalani ise
bikarbonat formunda (karbonik anhidraz) tasinir.
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 Hemoglobin, oksijen ve karbondioksitten
baska karbon monoksidi de baglar. Ancak
bu durumda karbon monoksit
hemoglobinden ayrilmaz; alyuvarlar
oksijen tasima guclerini kaybederler ve
hucreler oksijensizlikten olurler.

« Kana kirmizi rengini veren bu hemoglobin
maddesidir.



« Kan hucrelerinin boyanmalarinda, kan
boyalari denen 0zel boyalar kullanilir. Bu
boyalar hem asit (eozin) hem de baz
(metilen mavisi) boyalar igerirler. Giemsa,
May-Grunwald ve Wright en ¢ok
kullanilan kan boyalaridir.

 Alyuvarlarin omurleri 100-120 gun
kadardir.

* Bu hucreler olgunlasmalari sirasinda,
cekirdekleri yaninda organellerini de buyuk
olgude kaybederler.



Akyuvarlar (Lokositler

Her biri ayri gorev yapan 5 ayri tipte
hucreyi kapsar

T

Gorevlerini dolasim sistemi icinde |
yapmalarina karsilik, | q
fonksiyonlarini damar disinda da

gorirler (diyapedez) O Ayuvariar

1mm? kandaki miktari 8000-28000 }
arasinda degisir y

Miktar1 genclerde daha fazladir.
Patolojik olarak |6kositlerin artisina % Akyuvarlar
I6okositoz, azalmasina ise .
lokopeni denir. P









Agranulositler

* Bu hucrelerin cekirdekleri loplara ayrilmamistir,
tek parcadan ibarettir. Bu bakimdan
mononukleer lokositler diye de isimlendirilirler.

« Sitoplazmalarinda, hucrelere ozel granul
bulunmaz

« Agranulositler tam diferensiye olmamis olan
hucrelerdir; damar disina (bag doku ve kan
yapan organlara) ciktiklarinda farklilasmalarini
tamamlarlar.



1- Lenfositler

* % 2’'si dolasimdaki kanda, geriye
kalani ise kan yapan organlarda
ve bag dokuda yerlesmislerdir.

» Lenfositlerin ¢ekirdekleri, hucre
sekline uyacak bicimde
yuvarlaktir. Cekirdek kromatinden
zengindir.

» Inaktif olan lenfositler
organellerden fakirdirler, sadece
bagimsiz ribozom ve polizomlar
oldukca boldur.Sitoplazmada
ayrica az miktarda azurofil
granuller (lizozom) de bulunur.



 Lenfositler fonksiyon
yonunden ikiye ayrilirlar: B-
lenfositler ve T- lenfositler.

« Morfolojik kriterlerde bu iki
lenfositi birbirinden ayirmak
olanaksizdir. i

* B-lenfositler sivisal |
(humoral) bagisikliktan, T-
lenfositler de hucresel
(selltler) bagisikliktan
sorumlu olan hucrelerdir.
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 Diger kan hucreleri gibi, lenfositler de,
koken hucre grubuna giren
hemositoblastlar’dan farklilasirlar.
Postnatal hayatta koken hucreler sadece
Kirmizi kemik iliginde bulunurlar.

* Uyariimis koken hucrelere progenitor
hucreler de denir.



T- lenfositler

 Lenfosit olma yonunde uyarilan progenitor
hucrelerin (lenfoblastlar) bir kismi kemik
iliginden dolasima gecgerek timusun korteksine
gocgerler ve orada, hicbir antijenle temasa
gelmeksizin, timustaki retikulum hucrelerinin
salgiladigl sanilan timopoietin, timozin,
timositimulin, timik humoral faktor
hormonlari ile makrofajlar tarafindan salgilanan
bazi lenfokinlerin etkilemesi ile bolunup
cogalirlar ve T-lenfositlere farklilasirlar
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 Timusta bulunduklari surece bu hucrelere
timositler adi da verilir.

« Farklilasma sirasinda T-lenfositler antijeni
tanima ozelligi olan yuzey reseptorleri, ayrica
MHC reseptorleri ve CD molekulleri ile
donanirlar.

« T-lenfositlerin buyuk bir bolumu, timusun
korteksinde iken pozitif ve negatif seleksiyona
ugratilarak, makrofajlar tarafindan yikimlanir.



 Aktif T-lenfositlerin alt gruplari vardir. Bu
gruplanmaya, aktif T-lenfositlerin degisik
yapl! ve ozellikte olan etkileyici maddeler
sentezlemeleri neden olur. Bu maddelerin
tumune birden lenfokinler denir.

1) Sitotoksik T-lenfositler
2) Yardimcl T- lenfositler
3) Baskilayici T- lenfositler




B- lenfositler

 B-lenfositler, T- lenfositlerden farkli olarak,
hucre membranlarinda antijenle direkt
baglanabilen immunglobulin reseptorlerine
(IgM ve IgD) sahiptirler.

* Antijenle direkt uyarilabilirlerse de, etkili bir
uyarim icin makrofajlarin ve yardimci T-
lenfositlerin salgiladigi lenfokinlerin
yardimina ihtiyaclari vardir.



* B-lenfositlerin yapimi kanatlilarda Bursa
fabricius’ da gerceklesirken, memelilerde
iIse kirmizi kemik iliginde yapillirlar.

» |naktif B-lenfositlerle donanan ve orta
Kisimlari da periferleri gibi koyu gorunuste
olan lenf follikullerine primer lenf folikulu
denir.



B-lenfositler gerekli durumda plazma
hucrelerine donuserek antikor salgilarlar.
Hucrelerin salgilamaya basladigi antikorlar da
dolasima gecip organizmanin her tarafina
yayilir ve rastladiklari antijene baglanarak,
onlari etkisiz hale getirirler (humoral savunma).
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« Kan boyalari ile boyanmis preparatlarda
B- ve T-lenfositleri birbirinden ayirmak
olanaksizdir. Immunolojik yontemlerle ise
taninabilirler.

* Antijenlerle aktive olmus hucreler elektron
mikroskobunda incelendiginde, B-
lenfositlerin granullu retikulumdan, T-
lenfositlerin ise bagimsiz ribozom ve
polizomlardan zengin olduklari gorulur



2- Monositler

Akyuvarlarin % 2-8'ini olustururlar
En bol kanatlilarda bulunurlar

Hucreler yuvarlak sekillidirler fakat
cekirdekleri birer kenarlarindan
cukurlasmislardir. Cukurlasma
yaslandikga artar, sonunda at nall
seklini alir

Cekirdekleri okromatiktir

Sitoplazma bagimsiz ribozom ve
polizomlardan fakir, granullu
retikulumdan ise zengindirler
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* Monositler sitoplazmik uzantilara sahiptir.
Kirmizi kemik iliginde yapilan bu hucreler, perifer
dolasima gecer ve kanda u¢ gun dolastiktan
sonra, bu uzantilarla damar duvarini agsarak bag
dokularina ve lenfoid organlara yerlesirler

* Hucreler burada bolunmeksizin uzun sure
yasayabilir; zararli maddelerle karsilastiklarinda
aktiflesip makrofajlara donusurler

* Yani monositler, makrofajlarin inaktif onculeridir




Granulositler

» Agranulositlerin sitoplazmalarinda granul
bulunmadigi halde, granulositlerin
sitoplazmalari bol miktarda granul igerir

« Agranulositlerde cekirdek tek parcadan
ibaret iken, granulositlerde cekirdek ince
koprulerle birbirine baglanmis birkac
parcadan olusmustur

-Polimorf niikleuslu I6kositler — (2#), E.:\
-Poliniikleer I&kositler e/

granulocyte



Cekirdek oldukca heterokromatiktir

Granulositler de hareketlidir, damar disina
cikabilirler ancak tekrar dolasima gegemezler
(agranulositler gecerler)

Granulositler, agranulositlere gore daha fazla
farklilastiklari icin bolunme yeteneginden
yoksundurlar

Bag dokularinda gorevleri biten ya da yaslanan
hucreler, olume suruklenirler ve yikintilari
makrofajlar tarafindan ortadan kaldirilir.



1) Notrofil granulositler

« Tum lokositlerin %30-70’ini olustururlar
« Kanda en bol bulunan Iokosit notrofil granulosittir
« Buyuklukleri 10-12 mikron arasindadir

« Sekilleri dolasim halindeki kanda yuvarlaktir,
damar disina cikinca yassilasabillirler

* Bol olan sitoplazmalari organellerden fakirdir
« Sitoplazmalarinda bol miktarda granul bulunur
* Hucrelerde iki grup granul bulunur:

-Azurofil granuller (primer granuller)

-Ozel (spesifik) granuller (sekunder grandller)






« Kanatli, tavsan ve kobaylarda psodoeozinofil
granulositler denir

* Primer granuller, hidrolitik enzimler yaninda
peroksidaz ve d-aminooksidaz enzimleri de
icerir. Sekunder-spesifik- granuller ise alkali
fosfataz ile antibakteriyel enzimlere ( lizozim,
laktoferin, fagositin) sahiptirler.
Mikroorganizmalarin yok edilmesinde her iki
granuller igbirligi yaparlar. Hucre yuzeyine gelen
mikroorganizmalarin fagosite edilmeleri sonucu
sitoplazmada sekillenen fagozomlarla primer ve
sekunder granuller birlegirler ve boylece
heterofajik vakuoller meydana gelirler.






Notrofil ve psodoeozinofil granulositlere
mikroorganizmalari fagosite etmelerinden dolayi
mikrofajlar da denir.

Tasidiklar granullerin turler arasinda farkl
boyanma ozelligi gostermeleri nedeniyle,
mikrofajlar ayni zamanda heterofil
granulositler diye de isimlendirilirler.

Heterofil granulositler akut yangilarda, yangi
yerine en once ulasan fagosit hucrelerdir.

Bu hucrelerin buyuk bir kemotaksis ozellikleri
vardir.



» Heterofil ¢cekirdegi, ince koprulerle birbirine
bagl 2-5 loptan olusmustur

» Heterofil granulositler kisa omurludurler;
kanda 1-5 gun kaldiktan sonra bag
dokularina gecerler.



2) Eozinofil granulositler

» Insanda tum akyuvarlarin % 1-4’0nd, diger
memeli ve kanatlilarda ise % 1-10’unu
olusturular

« Grandullerinin asit boyalari (eozin gibi)
almalarinda oturu asidofil granulositler diye de
Isimlendirilirler.

« Atlarda granuller, diger canlilardakilere kiyasla
cok daha iri ve yuvarlagimsi bicimlidirler; kirmizi
renkte boyanirlar. Sadece granullerin bu
ozelligine bakarak at kanini tanimak olanakhdir.






« Eozinofil sitoplazmasi
organellerden fakirdir

« Cekirdek cogunlukla iki
loptan olusur. Loplar
birbirine ince bir
sitoplazmik kopru ile
baghdir, bu kisimfroti
yapimi sirasinda kopabillir
ya da granullerle ortulu
olablilir. Bu durumda
hucreler iki ¢cekirdekli gibi
gorunurler.




* Bu hucreler de kemotaksis gosterirler

» Eozinofil granulositlerin kandaki ve bag
dokularinda miktarlari allerjik yangilarda,
bazi parazit infestasyonlarinda ve deri
hastaliklarinda artar.

 Granullerinde asit fosfataz, aril sulfataz ve
peroksidaz turu enzimler bulunur



» Eozinofil granulositlerin granulleri, argininden
zengin bir protein olan major bazik protein (
MBP) icerir. Bu protein total granul proteininin %
50’ sini olusturur ve parazitlere karsi oldurucu
etkiye sahiptir.

« Eozinofil granulositlerin granullerinde mikrobisit
enzim hig¢ yok gibidir; onun icin bu hucreler
mikroorganizmalari olduremezler.

« Eozinofil granulositlerin omurleri 1-2 hafta
kadardir.



3) Bazofil granulositler

« Kanda en az bulunan akyuvar turudur

» Kedi ve kopekte tum akyuvarlarin %
0.5'ini, diger memelilerde ise %1'ini
olustururlar; kanatlilarda biraz daha fazla

« Bazofil granulositlerin ¢ekirdekleri
kenarlari girintili ¢cikintili tek lop halindedir

» Cekirdek, diger granulositlerdeki derecede
heterokromatik degildir, daha acik renkte
boyanir






Sitoplazmalari organellerden fakirdir

Granuller, diger granulositlerde oldugu
kadar bol degildir

Bazofillerin granulleri de, mastositlerin
granulleri gibi heparin ve histamin ile bazi
canlilarda serotonin igerirler. Bu yuzden bu
hucrelere kan mastositleri de denir.

Bazofillerde hareket ve fagositoz ¢cok
zayiftir.



» Diger granulositlerden farkli olarak bazofil
granulositlerin miktarlarinda ancak bazi
sinirli hastaliklarda (cicek hastaligi gibi)
artis gorulur.

 Bu hucrelerin omurleri de 1-2 hafta
arasinda degqisir.

» Bazofil granulositlerin hucre
membranlarinda immunoglobulin E (IgE)
icin spesifik reseptorler bulunur.



Trombositler (Kan pulcuklari)

» Asagi sinif omurgalilarda ¢ekirdek igeren
tipik birer hucre olarak nitelendirilir

 Memelilerde ise cekirdek tasimazlar;
sitoplazma parcaciklarindan ibarettir. Bu
bakimdan da memlilerde, trombosit yerine

daha cok kan pulcuklari (platelet’ler) diye
Isimlendirilirler.



« Kan pulcuklari kuguk (2-5 mikron capinda),
trombositler ise daha buyuk (8-10 mikron
boyunda, 4-6 mikron eninde) ve her ikisi de
bikonveks diskler seklindedir.Cekirdekleri
yuvarlagimsi-ovaldir.

« Kan boyalari ile boyanan frotilerde kan
pulcuklari, periferleri soluk mavi, orta kisimlari
Ise koyu mor renkli yapilar olarak kendini belli
ederler.Perifer kisimlarina hiyalomer, orta
Kisimlarina da granulomer denir.



« Kan pulcuklarinin 1 mm?® kandaki miktarlari
Insanda 150.000-400.000, diger memeli
turlerinde, 200.000-500.000, kanathlarda
Ise 10.000-75.000 arasinda deqisir.

« Kan pulcuklari ve trombositler ayni yapiya
sahiptirler ve ayni igslevi (kanamay!
durdurma = hemostaz)

* Her iki olusum da organellerden fakirdir



« Kan pulcuklari ve trombositler baslica gorevleri
olan, damar yaralanmalarinda bir tikac
(trombus) olusturup kanamay! durdurmak uzere
gayet uzun yalanci ayaklar cikarirlar.

« Kan pulcuklari ve trombositlerde bulunan
granullerin bir grubu, trombostenin, serotonin,
ADP ve ATP gibi maddeler igerirler. Alfa
granulleri diye isimlendirilen diger bir grup
granuller ise lizozom karakterindedir; ayrica,
trombosit faktor 3 ile platelet kaynakli
buyume faktoru (PDGF) denilen maddeleri de
tasirlar.






 Damar zedelenmelerinde bir taraftan tikac
sekillenirken, diger taraftan da tikaci
olusturan yapilar serotonin salgilarlar.Bu
madde, damar duvarindaki duz kaslar
etkileyerek damarlari daraltir ve kan
kaybini azaltir.
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Yaralanan yerlerde tikacin gorevi
bitince, kan pulcuklari ya da trombositler
yikilmaya baslarlar; alfa granullerinden
cikan lizozomal enzimler ile plazmadaki
plazminojenin aktiflesmesiyle sekillenen ve
proteolitik bir enzim olan plazmin,
yikintilari eritip zedeli yerleri bunlardan
arindirirlar.



Kan pulcuklari, kirmizi kemik iliginde
bulunan ve gayet buyuk olan
megakaryositler’in sitoplazmalarinin
parcalara ayrilmasi sonucu meydana
gelirler. Asagi sinif organizmalarda
megakaryosit bulunmaz. Bu hayvanlarin
trombositleri direkt olarak kanin koken
hucrelerinden (hemositoblastlar'dan)
farkhlasirlar.



Lenf:

Lenf de kan gibi, plazma ile sekilli elemanlardan
olusur.

Hucre olarak lenfde, bol lenfosit ile daha az
monosit ve granulosit bulunur

Lenfin plazma kismi, lenf kapilarlarina gecen
doku sivisidir.

Hucreler lenfe, lenf damarlarinin lenf
dugumlerinden gecisleri sirasinda katilirlar

Lent de pihtilasabilir, fakat bunun koagulasyonu,
cok daha yavas gelisir ve sekillenen pihti daha
yumusakitir.



Kan hucresi yapimi (Hemopoez,
Hematopoez)

« Kan hucreleri genelde kisa omurludurler.
Miktarin sabit kalmasi icin devamli olarak
olen hucrelerin yerine yenilerinin yapiimasi
gerekir

» Insanda glinde 200-250 milyar alyuvar
yikilir ve yerine ayni miktar kadar yapilir

» Kan hucresi yapan organlara hemopoetik
organlar denir.



» Intrauterin yasam sirasinda ilk kan
hucresi yapimi vitellus kesesi duvarinda
bulunan mezenkim dokusu icinde olur.
Burada ilk sekillenen hucreler
alyuvarlardir.

* Organlar sekillenmeye baslayinca
siraslyla karaciger, dalak, ve diger lenfoid
organlarda da kan hucresi yapimi baslar.



Bu gelismelere paralel olarak kemikler
de sekillenirler ve bunlarin bosluklari
Kirmizi kemik iligi ile dolar. Bundan sonra
karaciger kan hucresi yapimini tamamen
durdurur. Boylece, fotal yasamin son
evresinde baslayarak postnatal yasam
boyunca lenfoid organlar sadece
lenfositleri meydana getirirler. Diger kan
hucreleri ve yine lenfositler(B-) artik
sadece kirmizi kemik iliginde yapillir.



Son yillarda yapilan arastirmalarla tum
kan hucrelerinin tek bir ana hucreden
(koken hucre=stem cell) meydana
geldikleri ortaya konmustur. Bu koken
hucreye hemositoblast adi verilmistir.



Hemositoblastlar:

12-15 mikron ¢apinda, yuvarlak bicimli
hucrelerdir

Sitoplazmalari kan boyalari ile maviye
boyanir ( bazofil karakter)

Sitoplazma yalanci ayaklar cikarabilir
Iri olan cekirdekleri 6kromatiktir
Cekirdekte 1-3 adet cekirdekcik bulunur

Sitoplazmada bol miktarda mitokondriyon
ve bagimsiz ribozomlar bulunur, granullu
retikulum yoktur
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* Multipotent olan bu birincll
hemositoblastlarin bir kismi birincil olarak

kalirken diger bolumu ¢cok yonde
farklilasma gucunu kaybederler.

* Artik sadece tek tur kan hucresi yonunde
farklilasabilme gucunde (unipotent) olan
bu ikincil hemositoblastlara progenitor

hucreler de denir.



Hierarchy of Stem Cells
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Sadece tek tur kan hucresi yonunde
kosullanmis olan progenitor hucreler,
poietinler denen maddelerin etkisi altinda
bolunup ¢ogalarak olgunlagsmaya
baslarlar.Degisik turde poietinler vardir.
Bunlarin en iyi bilineni eritropoietinler’dir.
Farkli poietinler, DNA molekullerinin farkl
bolgelerindeki genleri aktive ya da inhibe
ederler. Kan hucrelerinin farkliliklari
poietinlerin bu farkli etkilerinden ileri gelir.



Memelilerde T-lenfositler disindaki tum
kan hucreleri kirmizi kemik iligindeki
progenitor hucrelerden farklilasirlar. T-
lenfositleri meydana getirecek progenitor
hucreler timusa yerleserek, timusun
salgiladigl poietinlerle (timopoietinler)
uyarilarak farklilasirlar.



Kanatlilarda ise kirmizi kemik iliginde
lenfosit hic yapilmaz; bunlarin T-
lenfositleri, memelilede oldugu gibi
timusda, B-lenfositleri ise memelilerde
bulunmayan Bursa fabricius’ da
farkhlasirlar.



Kirmizi kemikiligi ( Miyoloid doku)

Intrauterin yasamda ve genclerde tim
kemiklerin iligi, kirmizi ilik turundedir

Sekunder lenfoid organlarda ( dalak, lenf
dugumleri, lenf fol., bademcikler) oldugu
gibi, kirmizi kemikiliginde de parenkimanin
catisini retikulum iplikleri ile retikulum
hucreleri olustururlar

Parenkimada sinuzoidler de yerlesmistir

Bu yapisiyla parenkimayi bir sungere
benzetebiliriz
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