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Dolasim Sistemi

_‘ Karotid arter ve
| “Subklavyen arter
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kava
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0, Govde ve bacaklar

Dokulara O, ve sindirim
sisteminden emilen
maddeleri saglar,

CO,'yi akcigerlere ve
diger metabolizma
urunlerini bobreklere
tasir,

Vucut I1sisi ve pH In
dluzenlenmesinde gorev
alir,

Hucre fonksiyonunu
dlizenleyen hormon ve
diger ajanlari dagitir.



Kanin Gorevler:

 Tasima

e Duzenleme

e Koruma




Tasima Gorevi

kan plazmasi

Interstisyel sivi

intraselluler sivi

> Insan organizmasinin

>

yaklasik %60’1 sividir.
%40’1 hucreler icinde
(intraselluler sivi)

%20’si hucrelerin

disinda (ekstraselluler
SIVI)

Ekstraselluler sivinin;
%15’i interstisyel sivi
%5’i ise kan plazmasi



Interstisyel Sivi

Ekstraselliiler siv;
(Hucre dist sivi)

- o
- ‘:. |
G’f// //rﬂ‘// hterstisyel sivy

[ntraselltler sivi

(Hicre igi sivi)

« Kan, interstisyel siviya oksijen ve besin
maddelerini getirir.

 Hucrelerden metabolizma artiklari ve
karbondioksidi goturdur.
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Duzenleme Gorevi

» |c ortamin pH ve sicakligini sabit tutar.

 Hormonlari tasir.

* Sinir ve endokrin sistemin devreye
girmesine neden olur.



Savunma Gorevi

 Kan; cesitli molekuller ve Iokositler
(akyuvarlar) yardimi ile organizmay!
savunur.



Kan

Centrifuged
Blood Sample Blood Smear

ilg:i‘.i |

plasma | /

Formed
elements

« Kan icinde hucresel elemanlarin suspansiyon
halinde bulundugu proteinden zengin bir sivi
olan plazmadan olusur. 10



Kan

Platelets ——

<

*» Hucresel elemanlar;
* Beyaz kan hucreleri
» Kirmizi kan hucreleri
‘ * Trombositler

Plasma
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Kan

BLOOD VOLUME

BLOGD
FLASMA

66%

FORMED
ELEMENTS
46%

* Toplam kan hacmi: Vucut agirhginin %8,
* 70 kg.lik bir insanda 5600 ml,
 TKH' nin %551 plazmadir.
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Kan Hucreler

* Hucrelerin %95’inden fazlasi olan eritrositler
oksijen tasir.

« Lokositler vucudu enfeksiyonlara ve kansere
karsi korur.

* Trombositler kanin pihtilasmasinda gorev alir.
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Hematokrit

Plazma

Tim kanin %55 |

=~ Beyaz tabaka
Lokositler ve trombositler
or — Tum kanin %1 o
centrifuge] 1).av ol Sekill

iflj edili lemanlz
90 Kan tipe alinir ® Santrifilj edilir Eritrositer elemanlar
Tum kanin %45

« Kan santrifuj edildiginde hucreler ve plazma
birbirinden ayrilir.

« Hucreler agir olduklari i¢cin dibe ¢oker.
« Hafif olan plazma ustte kalir.
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Hematocrit tube

E| ] ﬂ"!Il' [ |:|a‘|: ﬂ

Facked Red Cells

Hematokrit

** Hematokrit tayini igin;

« Kan heparinize ozel tuplerde
santrifuj edilir.

 Eritrositler en altta toplanir.

» Eritrositlerin ustunde lokosit
ve trombositlerden olusan cok
Ince bir tabaka yer alir.

 En ustte acik saman sarisi-
beyaz renkte plazma sivisi
toplantr.
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%58
Plazma

hocm:

%100

<% lokositler ==

ertrosil SIS
. "N .
hacmi B

Hematokrit

* Hematokrit degerine
nirincil olarak etki eden
Kan hucrelert,
eritrositlerdir.

 Hematokrit, eritrositlerin
olusturdugu kan
hacminin toplam kan
hacmine oranidir.
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Hematokrit

* Hematokriti hesaplamak icin;

- Plasma = 55%

 Eritrositlerle dolu olan tupun

i |ty uzunlugu kanla dolu tipin

platelets

uzunluguna bolunur.

Erythrocytes = 45%
(hematocrit = 45%)

« Cikan sonuc 100 ile carptlir.
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Kan Hucreleri Sayilari

s+ 1 mm? kanda;

- Whmmwh * 4,6-6,2 milyon

eritrosit
] Platslats ) . .
200-400, 000/mm* e 5-10 bin lokosit
_Phavrssedl < 200-400 bin

trombosit vardir.
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Hematokrit

Plasma (55%) ——

White blood cells
and platelets (<1%) '

Red blood cells (45%)

.

» Hematokrit orani erkeklerde daha yuksektir.
» Erkeklerde eritrosit sayisi daha fazladir.
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Hematokrit
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» Eritrosit sayisinda artis,
» Plazmada azalma,
hematokrit degerini yukseltir.
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Serum

blood clot

* Pihtilasma sonrasi ayrilan sividir.

« Serumda plazmadan farkli olarak fibrinojen
ve bazi pihtilasma faktorleri yoktur.
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Kan Hucreleri
Yapimi ve Gorevleri
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Kemik Iligi

Red Blood Cells 0
o

»» Eriskinde;
* Eritrositler,
* Lokositlerin ¢cogu,
* Trombositler,

White Blood Cells

kemik iliginde yapillir.
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Kan Hucreleri

e m\\ * Megakaryositler,
P Lvmgrfgp.{est onest - (e * |Lenfositler,
® 9 - Eritrositler,

« Bazofiller,

1 Basophil l : . l l " "
coooes g EcSto Neutotl g B 55 farkli oncu

) [ e .
[ f:\ " £ - ( i

hucrelerden olusur.

Granulocytes Agranulocytes
e — |

Leukocytes
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http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/2/20/Illu_blood_cell_lineage.jpg
http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/2/20/Illu_blood_cell_lineage.jpg

Kan Hucreleri

" Lymphocyte
Lymphoid
stem cell

)
&
Erythrocyte

&5
.

Pluripotent

hematopoietic Neu'trophil

stem cell \

Basophil

3 e L= =
% §

Platelets

Megakaryocyte

» Notrofiller ve monositler ortak progenitor
hucreden orijin alirlar.
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Kan Hucreleri Yapimi

 Lokositlerin bir kismi (lenfositler) lenfoid
organ ve dokularda da yapilmaktadir.
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Kan Hucreleri Yapimi

s» Kan hucrelert;
» Fetusta karaciger ve dalakta yapillir.
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Kan Hucreleri Yapimi
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Age (years)

e Cocuklarda tum kemiklerin ilik bosluklarinda,

« 20 yasla birlikte sadece uzun kemiklerin

ust humerus ve femur bo

» Eriskinde yassi kemiklero

gelerinde,

e yaplimaktadir.



Kemik lligi Yapis

Elkjr adi

' \sunger doku
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Kemik lligi Yapis

POAOZ
7 i
F

Yag Hucreleri

o Aktif hucreli ilik: Kirmizi ilik
e Inaktif ilik: Sari ilik
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KOK HUCREDEN KAN
HUCRESINE DOGRU..,
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¥
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P D DD 13 14
9 10 11 12
‘\ ,"/
tanecikli lokositler taneciksiz lokositle
———

e
beyaz kan hucrelen

Hematopoetik
Kok Hucreler
(HSCs)

* Her cesit kan
hucresini
olusturabilme
yetenegine sahip
olan kemik iligl
hucreleridir.
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Hematopoetik Kok Hucreler

» Once progenitor hicreler (CSCs),
« Sonra farklilasmis kan hucreleri olusur.
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http://en.wikipedia.org/wiki/Gamma/delta_T_cells
http://en.wikipedia.org/wiki/Gamma/delta_T_cells

Hematopoetik Kok Hucreler

« HSCs kemik iligi tamamen haraplanmis bir
aliclya enjekte edildiklerinde kemik iligini
tamamen doldurabilme yetenegine sahiptirler.



Hematopoetik Kok Hucreler

» Vucuttaki herhangi bir hucreyi olusturmak uzere

stimule edilebilirler. N



Hematopoetik Kok Hucreler

Pluripotent Stem Cells

- /z:ﬂ_t::_, e
- —';M'_‘
——

* Embriyolarin blastosistlerinden kolaylikla elde
edilebllirler.

» Hastalikli dokularin rejenerasyonu potansiyeli
nedeniyle kok hucre arastirmalarina olan yogun
ilgi sasirtici degildir. 35




Beyaz Kan Hucreleri

PLASMA WHITE BLOOD

RED BLOOD PLATELETS
CELLS

s Lokositler:
* Organizmayi bakteri, virus, parazit ve
tumore karsi savunurlar.
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Beyaz Kan Hucreleri

W N £ White Blood

| O Cells

Normal sayilari: 4000-11000 / mikrolitre kan
Ortalama sayilari: 7000

<4000 Iokopeni

>10 000 Iokositozis
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Beyaz Kan Hucre Oranlari

Formed
elements

Platelets

Leukocytes

Enthrocytes

Differential
WBC count
(Al total 4000=
11,000/mrmd)

Granulocytes:
Neutraphils (40%-70%)

s~ Eosinophils (1%e=4%)

Basophils (09-1%)

Agranulocytes:
Lymphocytes (20%-45%

Monocytes (4%—8%)
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Lokositler

Periferik Yayma
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Beyaz Kan Hucreleri

White Blood
Cells

=3

» Lokositlerin Siniflandiriimasi
» Cekirdek ve sitoplazma yapilari
» Cesitli boyalara karsi olan afinitelerine
gore yapllir.
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Lokositler

3 gruba ayrilir;

Granulocytes _ 3 N .
hﬁ » Polimorfonukleer granulositler
o (8 * Notrofiller
Neutrophil  Eosinophil  Basophil * Eozinofiller, Bazofiller

> Monositler

Wil 5 | enfositler

41



Lokositler

HEMOPOYETIK KOK HC ‘

Miyeloid 8nciil he ~ WOKHUCRE e Lenfoid éncil he
-
- TIMUS
—_— ; — —— >
e v

/ = = s T Lenfosit

- - - NK HC
Eritroid KOU Mogakaryos it KOU 5%s‘.l,nofl E(a)suoﬁl T Granulosit
monosit KOU

OO .9 .

Megak ryosit
V v

Trombosit Eosinofil
Bazofil Notrofil

ucre, KOU koloni olusturan undte

Granulositler ve monositler yalnizca kemik iliginde

yapllir.

» Lenfositler az miktarda kemik iliginde, buyuk oranda
lenfoid organ ve dokularda yapilmaktadir.
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Granulositler
(Polimorfonukleer Lokositler)

=
&=

Neutrophil

« Sayilari en fazla olandir.

Basophil
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Notrofiller

Fig. 8 - Neutrophil
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Notrofiller

EJames A, Sullivan www.cellsalive.com

Aktif fagozitoz yetenegi
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Eozinofiller

=
o
0
=
7
0
w
1
»
o
I8
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Bazofiller

a7



Eozinofil ve Bazofiller

 Allerjik reaksiyonlarda
« Paraziter hastaliklarda
sayllari artar.
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Granulositler
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Canine
Monocyte

%

s |

Canine
Lymphocyte

@

Lenfositler ve Monositler
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Mononukleer Hucreler

Monosit Lenfosit
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http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/1/17/Lymphocyte2.jpg
http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/1/17/Lymphocyte2.jpg
http://en.wikipedia.org/wiki/Image:PBMonozyt.jpg
http://en.wikipedia.org/wiki/Image:PBMonozyt.jpg

Monositler
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Monositler ve Makrofajlar

bacteria ingested or
taken into cytoplasm

Phagecyte engulfing
bacteria

* Doku makrofajlari
» Aktif fagozitoz yeteneqi
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http://en.wikipedia.org/wiki/Image:PBMonozyt.jpg
http://en.wikipedia.org/wiki/Image:PBMonozyt.jpg

Lenfositler

Bagisiklik sisteminin
hucreleri
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Lenfositler

T Leafosit
- e -

Lendoid
ik hilicre

NX LenfosE

-
=
/ - e »

- (cok n—*lh
ik hilcre

\ Eritrosit
/ Megakaryos!t

B Lenfosit Plaama hicres!

J {kar pahldagtinc)

M veloic

AOk hilore Makrofa)

o
B i - ya da
dendritik hiloe

Monasse

W Grandiesil

T ve B Lenfositler
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Lenfositler

> B lenfosit
Kendini yenleyen kok hicre .
bt () antikor sentezler.

Lenfoid oncul
i s > T lenfosit
3 O . Y
(€3 Ve v" Antikor uretimini

oldurucu

B lenfosit 4 hucre(NK)

T lenfosit d Uze n Ie r,
A o v" Antijenlerle

Megakonyosit Bazofilkoy  Eozmefil KOV Granulosit-monasit KOU
A4
0® 2 A o dogrudan

Emtrosit  Trombosit  Bazofl  Eozmofil  Gronulosit M‘omsn Sava$ edebilir-

Eritrond KOU
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enfositler

HUMDFUAL ESPONTE

" -

» B lenfositler (humoral bagisiklik) 57



Trombositler

« Agrege olabilen renksiz, kucuk, granullt
hucreler

« Kanamanin durmasi ve pihti olusumunda
gorev alirlar.
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Trombositler

Cekirdekleri yok, caplari 2-4 mikrometre

59



Trombositler

« Sayilari: 300 000 / mikrolitre
* Yari omru: 4 gundur.
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Trombositler

<— Megakaryocyte

&

Sinusoid — <+— Platelets breaking off

« Kemik iliginde bulunan megakaryositlerin
sitoplazmalarindan olusurlar.
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Trombositler

Blood Supply

* Trombositlerin % 60-75i dolasimda, kalan
Kismi ise primer olarak dalakta bulunur.
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Trombositler

Kirmizi Kan hiicresi Trombosit

Trombositler hemostazin saglanmasinda
onemlidirler.

Damar endoteli hasar gorunce trombositler
aclga cikan kollajene baglanir.

Trombosit granullerindeki icerik ortama bosaltilir. s



Trombositler

* ADP trombositlerin yuzeyinde birtakim
degisiklikler baslatir.

* Trombosit agregasyonu gerceklesir.
* Trombosit tikaci olusur.

64



Von Willebrand Faktoru (VWF)

Cesitli beyaz
. kan hicreleri
,/7

« Endotel hucreleri tarafindan salgilanir.

 Trombositlerin hasarli damar duvarina
tutunmasini kolaylastirir.
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Kanamanin Durdurulmasi

* Trombositler kontraktil protein icerir.
« Hasarli damar duvarindaki duz kaslar kasilir.
« Kanama durdurulur. .



Hemostaz

* Trombosit tikaci
sadece hasarli
bolgede olur ve
oradan yayilmaz.

« Damar duvarindan
prostasiklin (PGI12)
sentezlenir.

* PGI2 kuvvetl bir
trombosit agregasyon
inhibitorudur.
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Eritrositler

‘“\" 3

o —

0T
A 2D

 Bikonkav diskler

 Dolasimdayken cekirdekleri yok.

* Ortalama omru: 120 gun
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Eritrositler

kopiller damar

» Kolayca sekil degistirebilme ozelligine
sahiptirler.
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Eritrositler

Erkekte 5,4 milyon/mikrolitre
Kadinda 4,8 milyon/mikrolitre
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Eritrositler

Top view
Erythrocyte -
Structure #

7.5
micrometers

e

micrometers
Sectlonalview m\ A

2.0

* 7,5 mikrometre capli
« 2 mikrometre kalinlikta
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Eritrosit Yapimi

Red cell production & erythropoietin

t Red cell

production Renal
; Oxygen sensor

Erythroid marrow  SUPPlY N r

hyperplasia

t Erythropoietin

* Hipokside bobreklerden eritropoietin
hormonu salgilanir.

 Eritropoietin kemik iligini uyarir.
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Eritrosit Yapimi

 Amino asit, lipid, karbonhidrat gibi besin maddelert,
* Demir, folik asit ve B12 vitamini gereklidir.
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Eritrositler

Hemoglobin

Oxygen molecule —
Red blood cell

Hemoglobin carries
oxygen thoughout

the body
FADAM.

* Eritrositler hemoglobin igerir.
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Eritrositler

Eriskinde Hemoglobin A a, 3, bulunur.
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Eritrositler

Red blood

Oxveen
cell YEC

\ AL from lungs

Oxygen released

to tissue cells _8 o

a3

Hemoglobin
molecules

Oxygen bonded
with hemoglobin molecules

Hemoglobin proteini O, tagir.
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Eritrositler

TISsUe =3>

1 ¢, g =4
S|mple solu lOﬂ]

= Cartiaminohemoglobin)
CO «Hb Na* .

H {socﬁum)

CO = ._zn. >H, HCO, ™ == ~)>(sod|um
1,0 ‘ff“w:- ‘rbonlc acid) (b%arbona e) bicarbonate)

|

NaHCO

5]

» Akcigerden alinan O, dokulara;
dokulardaki CO, ise akcigerlere tasginir.



Eritrositler

Hemoglobln Molecule
heme

red blood cell

p chain o
@ helical shape of the
polypeptide molecule

O, hemde bulunan Fe*?’ye baglanir.
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Hemoglobin

Beta chains

Heme units
with iron atom

Alpha chains
Hemoglobin 0

» Bir hemoglobin molekulunde
4 demir atomu bulunur.




Hemoglobin
A Molecule To Breathe With

Heta Globin

Beta Globin

Sickle Cell Mutation Sickle Cell Mutation

Heme

Irom Atorm

Heme

Iron Atorm

Alpha Globin Alpha Globin

Her demir bir adet O, molekulu baglar.
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Hemoglobin

(a) A hemoglobin molecule is composed of four protein globin

chains, each centered around a heme group.
(b) Each heme group consists of a porphyrin

e Ch"”” ring with an iron atom in the center.

f Chain

Heme _
group

In most adult hemoglobin, there
are two alpha chains and two beta
chains as shown.

R = additional C, H, O groups

Pearson Educaticn, Inc., publishing as Benjamin Cummings

Toplam 4 adet O, molekulu baglantr.
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Hemoglobin

Polypeptide &

Hemoglobin (Fe-protoporphyrin 1X)

» Oksihemoglobin olusur.
* Oksihemoglobin parlak kirmizi renktedir. ,,



Hemoglobin

Red blood
cell

Red blood

cells contain

several hundred
thousand hemoglobin
molecules, which

@
transport oxygen Oxygen binds to heme on
the hemoglobin molecule

Z/ADAM.

» Deoksihemoglobin koyu kirmizi renktedir.
* Venoz kan arteryel kandan daha koyu renktedir.
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Eritrosit Yikimi

o Erythrocytes

— ¥
" Macrophages of the )
|_ Spl |

L_Spleen & Bone Marrow |

Hemoglobin

* Yaslanmis eritrositler doku makrofajlari
tarafindan yikilir ve olusan bilirubin atilir.



Eritrosit Yikimi

W, ¢ _.||ﬂhirl--.-.-""-.._. r"rglu:.urunit acid
f Y
. —‘-I*"'" L # heme — —I-b —-' ~—I* ’ ‘

| bilirubin § Y )
alesird | * L:r;iTEhin e

redeell N\ "'.. T bilirubin

T

phagocyte albumin hepatocyte

Once globin kismi ayrilir.

 Hem kismi bilirubine donusturulerek safrayla
atilir.

* Hemin demir kismi hemoglobin sentezinde
yeniden kullanilir.
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Dalak

Do : . )
beculae == § . trabeculae and veins
tra o - S ; x

~— pulp of the spleen

[ )
capsule o . [@8T

=== |ymphatic nodules
of the spleen ¢

Vein—

Artery —

White pulp —

Red pulp —

Capsule

* Yaslanmis veya anormal kirmizi hucreleri
temizleyen onemli bir kan filtresidir.

* Pek cok trombosit icerir.
* Bagisiklik sisteminde onemlidir.
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Kan Gruplari

* Aglutinojenler
(Kan grubu antijenlert)
A ve B antijenleri

» Mendel kanunlarina gore kalitilirlar.
» Dort major kan cesidi bulunur.
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Aglutininler (Antikorlar)

The ABO Blood System

Blood Type Type A Type B Type AB
(genotype) (AA, AD) (BB, BO) (AE)

Red Blood J"'f‘-;'!lﬂ‘“r“'.---~ NOOIOIFNCO) Bz\'m

Cell Surface| (% é Al | = [\ B ()
Proteins e .
(phenotype)

A agglutinogens only | B agghstinogens only | A and B agglutinogens | Ho agglubnogens

Plasma
Antibodies
(phenotype)

b agglutinin only a agglutinin anly Mo agglutinin a and b agglutinin




Kan Gruplari

Aglutinin ve Aglutinojenler

Blood type Antigen on red blood cell Antibodies in plasma

0 A bireyler - anti B antikorlari
0 B bireyler - anti A antikorlari
0 AB bireyler - antikor yok

Kan gruplu bireylerde her ki antikor bulunur.
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Kan Grubu Tayinl

’
- L
v
e - L)

-

| . g '_75 e an
JARHRKT P B0 K= ¥ 5
| ( 'Y_ﬂ\" ¥ S .
~AntXT .
antijen
2 AntX(

antikor : .
antko eritrosit

* Uygun olmayan plazma ve kirmizi hucre
karsilagmalarinda aglutinasyon olusur. 5



Kan Grubu Tayinl

Kan grubu tayini

Eritros

* Kirmizi hucreler (aglutinojen)
» Antikor (aglutinin) iceren anti serum
* Aglutinasyon olusumu gozlenir. -



I Red Blood Cells

Plazma ve Yapisi



Percentage by

body weight Plasma

(percantage by weight) A'%UB'Q'”S )
Proteins 7% = =z
¢ Globulins
Parcentage by . 3B%
Other fluids volume Water 91% ~Fibrinogen™
and tissues 92% I = ST e

Other :
solutes 2% |

-0
&
<3
o

[
=
o

Formed elaments
(number per cubic mm)
Platelals
250-400
thousand

Loukocyles ' Leukocyles

< Neutrophils ™
808 = /0%

Formed .’\' L}mphocyté-s )
: ~20% = -

alemeants -
45% ’M .
L on tes
\ )
= 3.%-%3’%»
¢ Eosinophiis
L 20%6=48

’ C Basophsls ™
Composition of Blood 055 -1%

« Kanin sivi kismidir .
» lyonlar, inorganik ve organik molekdller icerir,




% 7 proteinler

% 2 diger
Elektrolitler
Besinler
Gazlar
Hormonlar
Vitaminler
Artiklar

 Plazmanin %91-92’si sudur.

« Cozunmus halde bulunan maddeler %8-9'udur.
 En onemli maddeler proteinlerdir. 94



Centrifuged
Blood Sample

Lqquid (plasma)

'BuHy coat”
{white Dlood calis
and platelats)

RHed blood cells

* Normal plazma hacmi vucut agirhginin
yaklasik %5’idir.

» Kabaca 70 kg.lik bir insanda 3500 ml
kadardir.
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* Durgun plazma pihtilasir.
* Bir antikoagulan eklendiginde sivi kalir.
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Plazma Proteinleri

Alb ale2 By

‘ | * Albumin
* Globulin

(alfa, beta, gama)
* Fibrinojen
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Plazma Proteinleri

Humax; Serum

 Albuminler miktar olarak en fazladir.
» Albumin sentezi hassasiyetle kontrol edilir.
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Plazma Proteinleri

Antigens

Antibody

» Plazma proteinlerinin cogunlugu karacigerde
sentezlenir.

» Antikorlar (beta globulin) lenfositler tarafindan
olusturulur. 00



Plazma Proteinleri

Onkotik Basing

» Plazmanin icinde ya da intersitisiyel sivida
oulunurlar.

» Kapiller duvar boyunca 25 mm Hg'lik bir
osmotik kuvvet olusur.
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Albumin

»Albumin seviyeleri karaciger hastaliginda
ve nefrozda duser.
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Glomerular Injury

Protein jeakage nto
urinary space

(Bowmans space) (up) O d e

> -
;" (o

FPlasma Volume (down)

Stimulation of ‘  Cardiac Output (down) P I aZ m a. O n kOtI k

renin-angiotensin-
aldosterone

ket - : basincindaki

-

.:.:: A\ - Arterial hypovolemia azalma nedenlyle
6
0

|-
e

odem olusur.

Sodwm an

retention (yo)
* Expansion of
Oedema

sodium space
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 Plazmada organik maddeler bulunur.
(sekerler, yaglar, hormonlar) 103



Plazma

1.0% Water
7.0% Protein
0.9% Mineral Sales

Bloed 882 2 19 Other
cells T3 b—

45%

Plasma
55%

* Plazmada inorganik maddeler de bulunur.
(Na*, K*, Ca*?, HCO,, P3-, Fe*?, Mg*?, iyonlar)
Kanin ozmotik gucu ve pH’ini olustururlar. ,,,
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Hemostaz

Koagulasyon “ Antikoagulasyon
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Hemostaz

» Kanin vaskuler sistemde sivi fazda kalmasidir.

» Hasarli kan damarlarinin duvarlarinda pihti
olusturarak kan kaybinin onlenmesidir. 106



« Kucguk bir damar kesildiginde ya da
yaralandiginda pihti olusumuyla sonuclanan
bir seri olay baslar.
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Hemostaz

« Kanamanin durdurulmasi u¢ asamali bir
mekanizma ile saglanir.
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Kanamanin Durdurulmasi

* Vazokonstriksiyon

* Trombosit tikaci olusumu

« Koagulasyon (Pihtilasma)

109



Hemostaz

white blood cell

red blood cell

Damar konstriksiyonu
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Hemostaz

Pihti olusumu

faktorieri
Trombositler
Fibrin

Eritrositler

* Trombositlerin kollajene baglanarak
agrege olmasi

111



Hemostaz

* Gecici hemostatik plak olusumu

112



Hemostaz

« Kalici pihti olusumu

113



Hemostaz

| Tunica adve
Vessel wall < Tunica media
| Tunica inti

Blood vessel

White blood cell - /

Red blood cell ~

Platelet

virtualmedicalcentre.com

Damar buzulmesi (Vazokonstriksiyon)

« Trombositlerden salinanan serotonin ve
diger vazokonstriktorlerin etkisi ile olur. 0



Hemostaz

i A
- {.
N
-

1 ' 3

* Trombositlerde yapisal degisimler gerceklesir.
* Trombosit tikaci olusur.
« Kan akimi engellenmeden delik tikanir.
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Pihtilasma Mekanizmasi

3. Mekanizma Koagulasyon

» Sivi olan kan jel kivamli pihti (trombus)ya
donusur.
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Pihtilasma Mekanizmasi

“e.':zn |

Koagulasyonda birbiri ardina isleyen ug¢ temel
mekanizma vardir.
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Platelet
activation

= Tissue Factor
= von Willebrand Factor

= inactive precursor
”E;L'— = dctivated factor

Pihtilasma
Mekanizmasi

 Protrombin aktivatoru
(Faktor Xa) olusmasi,

 Protombinden trombin

olusmasi,

* Fibrinojenden fibrin
Iplikleri olusumu
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IMNTRINSIC PATHWAY P I htl Ia§ ma
T Mekanizmasi

Kininogen
Kallikrein EXTRINSIC PATHWAY

Trauma

._ * Kan pihtilasma

" faktorleri

L B © Ekstrinsik ve intrinsik
yollar

Prothrombin Thrombin
(1 (Ils)
——
FINAL Fibrinogen Fibrin
COMMON {0 (1)
PATHWAY

M

O
KIll,

erythrocytes leukocytes thrombocytes

Cross-linked
fibrin clot
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Pihtilasma Mekanizmasi

» Intrinsik ve ekstrinsik sistemler Faktor X'u
aktive eder.

 Fosfolipidler ve Ca*? iyonu faktor X'un
aktivasyonu icin gereklidir.

« Faktor X'un etkisiyle trombin olusur.
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Fibrinojen

Karaciger tarafindan yapillir.
Serumda bulunan cubuk seklinde proteindir.

121



Pihtilasma Mekanizmasi

* Fibrinojen solubl’dur.
 Fibrin solubl degildir.

 Fibrinojenin fibrine donusumunu trombin
Katalize eder.
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Pihtilasma Mekanizmasi

* Pihtilasma fibrin olusunca gerceklesir.

* Fibrin iplikleri, kan hucreleri ve plazma pihti
ad verilen kitleyi olusturur.

» Gecici plak kalici pihtiya donusdur. 123



Pihtilasma Mekanizmasi

« Trombin faktor XlII'u de aktive eder.
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Pihtilasma Mekanizmasi

« Faktor XIlI ve Ca*? fibrini sikilastirir.
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Aferez
alisma Prensipleri
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Aferez

» Aforoz: Ayirma-Uzaklastirma

"
y
e
) ’ |

b
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Kan komponentleri ayrilarak
uzaklastirilir

Antikoagulan
(sitrat)

Plazma

Trombosit

Venoz — L enfosit —
Tam Kan

Venoz
Tam Kan

Granulosit—

Eritrosit

FHarn plazmas

SantrifUgasyon
Filitrasyon
Adsorbsiyon

128



Aferez Cesitler

> Donor Aferezi




Hemaferez

Tromboferez
‘Plazmaferez
*Eritrositaferez
Lokoferez

Kok Hucre Aferezi
L enfoferez
*Granulositoferez

130




Aferez Tipleri

» Donor aferezi
v'Plazmaferez
v’ Trombositaferez
v'Granulositaferez

Gelecegin
Kan Badiscilarinin Kazanimi
: icin Teknik Destek Projesi

131



Aferez Tipleri

» Terapotik Aferez
v Sitaferez
v’ Komponent degisimi
v'Plazma immunomodulator tedavi
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Aferez Tipleri

» Periferik kok hucre aferezi
v Otolog
v'Allojeneik
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Kok Hucre Aferezi

Apheresis: Harvesting Stem Cells
From Peripheral Blood

Blood-forming
stem cells

Whole Stem
blood in cells out

Bty e Sy C 20

cells, is
returned to

donor \eATk\\'AJ_
INS. 1\5 éjl



Terapotik Aferez

» Sitaferez
»Komponent degisimi
v'Plazma degisimi
v Eritrosit degisimi
»Plazma immunmodulator tedavi
v'Lipid aferezi

v Ekstrakorporeal fotoimmunoterapi
v Immiinadsorbsiyon
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Aferez Tipler

(Ayristirilan Komponente Gore)
» Sitaferez
v Lokaferez
- Periferik kok hucre aferezi (MNH Aferezi)
- Lenfositaferez
- Granulositaferez
v Trombositaferez
v’ Eritrositaferez o
v Fotoferez (MNH Aferezi) o ;’i‘ﬁ
> Plazmaferez 7
v Plazma degisimi

I:' “:.'l. Iﬂlllur,l |,:||

v' Plazma filtrasyonu ,_| ol '

» LDL aferezi
> Imminadsorbsiyon

o
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Aferez Cesitler

> Sitaferez INCEL

» Plazmaferez

* Degistirilen plazma hacmi
TPH'nin 1-1,5 katidir.

» |ki kan volumu islenir.
(~3- 4 saat)




Aferez Yontemi

» Avantajlari
v'Donor daha efektif kullanilabilir.
v'Hacim ve urun kontrol edilebilir.
v'Ayni vericiden birden fazla urln

elde edilebillir. A

» Dezavantajlari e
v Ekipman ve egitimli personel gerektlrlr
v'Setler tek kullanimlik ve pahalidir.

v'Antikoagulan kullanilarak buyuk kan
hacimlerinin islenmesini gerektirir.
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Aferez Islemlerinde Kullanilan
Hesaplamalar

» Total Kan Hacmi (TKH)
v TKH= 70ml/kg x Vicut agirhgi (kg)

» Total Plazma Hacmi (TPH)
v (TPH)= (1-Htc) x TKH

» Total Eritrosit Hacmi (TEH)
v (TEH)= Htc x TKH

> Islem Sirasindaki Hematokrit
v Htc=(TEH-ekstrakorporeal EH) / TKH X100
En az %25 olmalidir.
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Total kan hacmi hesaplamasi (TKH)
Gilcher’in 5’ler kurali

_ Erkek (mikg) Kadin (miikg)
G| @ |
G N
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Aferez ve Hacimler

=

nlasma

WBCs & platelets

RBCs

141



Aferez Prensipleri

» Aferez islemleri sirasinda:

Ekstrakorporeal dolasimda bulunan kan
hacmi;

total kan hacminin,

%15’ini gecmemelidir.
A————————

S
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Antikoagulasyon Orani

» ACD (asit sitrat dekstroz); 9:1 — 14:1

AN

KCFT
Platelet sayisi
Replasman sivilarina gore ayarlanir.

AN

AN

» Heparin; 0.5 — 2.0 u/ml



Aferez Yontemler:
> Manuel Yontem

Tam kanin santrifuj kullanarak komponentlerine ayristiriimasi

144



Aferez Yontemleri

AS.TEC 204

,“h,‘—.

P

» Otomatik Yontemler

8. - : ";;
g -0V ’

v’ SentrifUgasyon
* Devamli akim

 Aralikli akim

v Filtrasyon

Key Advantage:
. Universal and safe
\/Adsorb3|yon Easy user screen
Easy operation
Key Disadvantage:
Best machine in the marke
but nobody knows it 111
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Aferez Yontemleri

» Santrifugasyon

» Filtrasyon

» Santrifuj+Filtrasyon
» Adsorbsiyon

Key Advantage:
Modern and silent device
MC, no NacCl priming

Excellent user interface
Key Disadvantage:
Only SN, no therapy

146



Santrifu] Yontemi

» Santrifuj sirasinda olusan merkez kag¢ kuvvetinin
etkisi ile ozgul agirliklari farkli olan kan hucreleri
ve plazma birbirinden ayrilir.

Separation
Whole blood donation into ‘ Plasma

Centrlmgatlon
Buffy coat
. Red blood cells

147




Ozgul Agirliklar

* Plazma 1.025-1.029
» Platelet 1.040
» Lenfosit 1.070
| * Monosit 1.070
| « Granulosit 1.087-1.092
* Eritrosit 1.093-1.096

148



Santrifu] Yontemi

Santrifuj
kanalinda
tam kan

149



Santrifuj Yontemi

Eritrosit tabakasi

MEVANEREELER]

Buffy coat
tabakasi

Olayin
oldugu yerdir!

J
_4

Buffy coat
toplama hortumu 150



Santrifugasyon Yontemi

PLASMA

PACKED
RED CELLS

PLATELET
1.04-1.08

LYMPHOCYTE
1.06 - 1.08

MONOCYTE
1.07 -1.09

GRANULOCYTE
1.08-1.10




SERUVIR eI Clul

» Aferez cihazlarinda cok kullaniimaktadir.
> Ozellikle sitaferez islemleri igin uygundur.

» Alinan kan, komponent ayriminin
gerceklestirilecegi santrifuj bolgesine gonderilir.
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Santrifu] Yontemi

» Cihazlarin icinde degisik sekillerde dizayn
edilmis santrifuj bolumleri bulunur.
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SERUVIR eI Clul

Kan bilesenleri

Plazma - %55
Trombositler - %1
Lokesitler - %3

Eritrositier - %42

» Devamli akim

> Aralikli akim

Key Aavantage:

nModern and silent device

high platelet efficiency

Key Disadvantage:

Collecting inside the centrifuge
Large device and not for MC
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Santrifuj Yontemi
Aralikli Akim

» Ayirma islemleri sikluslar seklinde tekrarlanir.
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Aralikli Akim Yontemi

INTERMITAN AKIM AFEREZI

Tam Kan # —-—‘z—{‘ map Komponen

Vericiden Tam Kan

1,
( Trombosit PI'\/nh\

Eritrosit ' ‘
Santrifiiy Haznesi ’

=3 Tam Kan

=3 Eritrosit

= Trombosit ¥
Bos $Sise

I¢ Nuve-




Santrifuj Yontemi

buffy coat

Eritrositler

» Antikoagulan solusyonla karistirilarak vericiden
alinan kan surekli olarak santrifuj bolumune
pompalanir. 157



Santrifuj-Devamli Akim

.
e
! éD

CONTINOED FLOW CENTEIFUOGATION

1- ACD IMNFUS IO PLRMP
2 - RBC PLIMMP

3 - EXTRACTION PLASMA PLRPY
G4 - SUBSTITUTION PLRPY S L e
exiract




Aralikli ve Devamli Akim

Aralikhi Akim

Surekli Akim

Tasinma

Kolay

Zor

Vaskuler girig

Tek Lumen

Cift Limen

Ektrakorporal
hacim

Fazla

Minimal

Islem zamani

Uzun

Kisa

Cihazlar

Haemonetics V50
Haemonetics MCS+
Haemonetics Ultralite

Cobe Spectra

Cobe Centry TPE System
Fenwal CS 3000

Fenwal CS 3000P
Fenwal Amicus

Fresenius AS 104
Fresenius AS 204




Filtrasyon Yontemi

GLOBULIN ALBUMIN

MEMBRANE
PLATELETS

Q
% (g

BLOBD . CELL
Hyt RICH
, ERYTHROCYTES , LEUKOCYTES BLOOD

MEMBRANE

OLYT
s HORMONE . ELECTROLYTES

ENZYMES

» Plazma delikli membrandan gecer.

» Hucresel elemanlar donore veya hastaya ger
verilmek uzere membranin i¢c kisminda kalir.
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Kan Komponentlerinin Buyukluklers

Caplari
(mikron)
* Plazma -
* Trombosit 3
o Eritrosit 7
» Lenfosit 10

 Granulosit 13
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Filtrasyon Yontemi

» Filtre sert bir silindir icine yerlestirilmis olan
duvarlarinda delikler bulunan borulardan olusur.

162



Filtrasyon Yontemi

+ artory 1] -

1 - Heparin or ACD infusicn purmgs

2 - BLOOD PLRP

3 - EXTRACTION PLMP

3P Transmembranar pressunse conlol

4P D YWeinous pressune-ad N
- SUBSTITUTION PLMKPF

3P
ip
PLASMA EXCHANGE BY FILTRATION DEYICE I: é
[ exiract]
S 163 ./




Filtrasyona Etki Eden Faktorler
PLASORBA
> Islem Sartlari BR-350(L)
v'Kan akim hizi
v’ Plazma filtrasyon hizi
v Transmembran basinci
» Membranin yapisi
v’ Deliklerin boyutu, dagilimi, yogunlugu
v Membran duvari kalinlig
v I capl
v Fiber uzunlugu
v Ylzey alani
» Kanin kompozisyonu
v Hematokrit
v’ Protein konsantrasyonu
v Kanin vizkositesi
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Kaskat ve Cift Filtrasyon Teknigi

Kan bilesenleri BLOOD CELLS

= Plazma - %55 ‘

!i—_ Trombositler - %1 |
. r Lokositler - %3 ‘
- w

Red Slcod calin
Oy TWOCY NS

Ertrositler - %42

> lIk olarak plazma ve kan hicreleri santrifiij veya
filtre araciligiyla birbirinden ayrilir.

» Daha sonra ayrilan plazma filtre edilir.
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Kaskat ve Cift Membran Yontemi

(" Kan hiicrelen
6

Yuksek molekiler ag@irikh substantiar
Hastadan ¢kis (ImmUnoglobulinler, LOL, Lp(3), vs)

2 > l 5] Diisiik motekiiler agidikh substratiar
— O
i [
aima seperator meoran
— /03-3'&-1-1'1-1-1'?'
entfifigal Hlcre Separatori

(Albumin vs)

Hastaya donls AR " .
/ "As N\
/ Hastahklarla iliskili oldudu

Plazma (nolen yaksek mw'li
/ . ayini ts)stanslar uzaklagtinls

Tam kan , kan hlcrelen ve
nlazmaya ayrilr Nt
A 4, A

- J
AL

Uzaklagtinianlar

albumin gibi dUsuk molekdler agirikh madde{er Plazmadaki yUksek ve disuk agirlikl
hastaya geri venlir subtanslar aynlir




Kaskat ve Cift Filtrasyon Teknigi

Kan reolojisinin diuzeltilmesi
Medikasyona olan yanitsizligin duzeltiimesi
Hucre fonksiyonlarninin duzeltilmesi

CiftKaskat filtrasyon nasil galisir?

» Yuksek molekul agirlikl istenmeyen plazma
urunleri vucuttan uzaklastirilr.

» Albumin gibi dusuk molekul agirlikli maddeler
ayrilan kan hucreleri ile birlikte hastaya tekrar
geri verilir. 167



Kaskat Filtrasyon Yontemi

* Plazma ayirimi igin santrifugal yontem kullantlir.
168




Cift Filtrasyon Yontemi

Double Filtrasyon Akim Semasi

. _ DadistinTs Sms
Kan Pomgas! Flarma Pompasi Dreral Pompas: pA—

7 7Y 7 ;
@ oy @ b

|
o
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- o -
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: e Fitrs - "'I'-'I .
o FlarTd CVariux

At E:'“g"h'“ i BTt
- i 1 ]
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1 -

-
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|

ooy wr oy e

Btk Sra1

* Plazma ayirimi icin filtre kullantlir.




Cift Filtrasyon Yontemi

Fayda 1 | Plazma komponentlerinin molekiiler agiriklanna gére secilmesi

Fayda 2 | Replasman sivisina ihtiyacin kalmamasi ya da ¢ok azalmasi
“Yiiksek

HERNINE SN ™

Fayda 3 | Uygulama alanminin gesitliligi

IV K5k By asyon NROENensn mOeer A0 el SuDSLA AT uygun NTre fe Lzaast

» Farkli buyuklukte deliklere sahip iki fakli membran
kullanilir.
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Cift Filtrasyon Yontemi

Biood Pump

]LP Plasma Pump




Kaskat ve Cift Filtrasyon Teknigi

» Replasman sivisina gerek yoktur veya cok az
gereklidir.

» Uygulama alanin genis olmasi nedeniyle
avantajhdir. -



Adsorbsiyon Yontemi

' CytoSorh

Cihaz Bagimsiz

= Sifokin Adsorbsiyon Kolonu 4

» Kandan uzaklastiriimak istenen maddeye karsi
baglanma kapasitesi olan ozel biyoaktif
membranlar kullanilarak istenilen elamanlar
plazmadan ayrilir. 173



Adsorbsiyon Yontemi
Re-Priming

Solution

Regeneration

Heparin Pump Solution

) Regeneration
Pump

LIPOSORBER ®
LDL Adsorption
Columns

Blood Return  Plasma Line Waste Line
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Tesekkurler !
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