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ALTINCI BASKININ ONSOZU

Genel Histolojfi kitabimizin bu altinct basiminda da yine iki amaca bir-
likte cavap vermeye gahgiimigtr. Bu amaglardan biri, okurtara égrenci di-
zeyinde bilgi aktarmak, digeri ise, ayrt konularda daha genis bilgi edinmek
isteyenlerin gereksinmelerine cevap vermektir. Bunu gergekiegtirmek (ize-
re, hemen hemen her konu, kalin ve ince olmak tizere iki ayri punto ile ya-
2imugtir. Ince punto ile yazilan kisimiarda, olabildigince ayrntitara girilmis-
tir. Konufarin iglenmesi strasinda, hiicre ve dokularin ortak yapitar: yanin-
da, memeli hayvanlardaki ve kanatilardaki yapisal farkliikiart Gzerinde de
durutmusgtur. Bu ézellikleri ile yapitin, hem biyolojik bilimierin ¢egsitli daflarin-
da yetismekte olan dgrenciler ve geng aragtirmacilar igin, hem de bu dal-
larda ugrag veren ogreticiler igin Tiirkce yazilmug bir bagvuru kitabi olabife-
cedi umulmaktadir,

Ulkemizde histolojik terimler tizerinde hentiz dil birligi saitanamamistir.
Biz, terimlerin Latince ya da Grekge'deki orfinal yazilis bicimierini bir defa
verdikten sonra, bunfart Tiirkge okunug ve yazilisiars ile kullanmay: yedle-
dik.

Kitabin hazirlanmas: sirasinda éneri ve Kritikleri ile bliyik katkida bulu-
nan Prof. Dr. Attifa Tanyolag’a; ayrica Yorum Basimevinin sahip ve emek-
gilerine tegekktirii borg biliriz.

Ankara, Ocak 2008 Prof. Dr. Mahmut SAGLAM
Prof. Dr. Resat N. ASTI
Prof. Dr. Aytekin OZER
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Hiicre=Cellula BOLUM

Prof. Dr. M. SAGLAM ﬂ

Hiicrenin tanimi : Organizmanin, 8zel yapt ve fonksiyona sahip olan,
dis ortamdan aldifl maddeleri dzimiegtirebilen (asimilasyon) ve boluntp
gogalabilen (proliferasyon) en ktigik canh birimine hiicre denir. Herneka-
dar hucre iginde de ézel yap) ve fonksiyona sahip olusumiar varsa da bun-
lar, canlilikiarini ve fonksiyonlarini hiicre iginde bulunduklar strece sdrdi-
rebilirler.

Hucreler bitiin canli organizmalarin yapi taglarnidir. Canliarnn hicreler-
den olustuklarnni 1665 yilinda Robert Hooke kesfetmigtir. Arastirmaci sige
mantarn mikroskopta incelerken, bunun bal petedi bigiminde bogluklardan
olugtugunu gérmus ve bunlari, odactk {cellula) diye isimlendirmistir.

Bulylikliga : Organizmay olusturan hicreler gok farkh blydkliktedir-
ler. Memeliterde en biylk hilcreler olgun yumurta hiicreteridir (ovum). Bun-
lann gaptan baz tirlerde 200 mikron'a kadar ulasgabilir™. {kinci sirayi ise,
gdvde kisimlar 150 mikrona varabilen birkisim sinir hicreleri almaktadir.
Ancak bu hilcrelerin aksonlari da hesaba katilirsa, boylan 1,5 metreye ka-
dar ulagmaktadir. Organizmada, bdyle iri hiicreler yaninda 4-5 mikronluk
hilcreler de vardir ($ek.1). Ancak, hiicrelerin goguniugu 15-20 mikron ara-
sinda bir buyukluge sahiptirler.

Sekii : Hicreler gekil ydninden de blylik farklar gésterirler. Hucre tiir-
lerinin belli sekilleri vardir. Ancak hicrelerin sekilleri, fonksiyon durumlari-
na gore az ya da gok bir degisim gosterebilir. Omedin bir bez epite! hiicre-
sinin boyu, salgilama periyoduna gore kisalip uzayabilir, Kanin akyuvarlari
ile, bagd dokularinin gezgin hiicreleri ise, amip benzeri hareketlerinden otu-
ri degigik sekiller gosteririer,

Hicreler gosterdikleri gekillere gore: yass), kibik, pirizmatik, piramidal,
oval, yuvariak {(ktremsi), mekik, iplik ve ytdiz sekilli hiicreler olarak isimlen-
dirilirfer (Sek.2).

{1} Bu hiicreler kurbagalarda 2000 mikron, kanathilarda ise 40.000 mikron (4 ¢cm) kadar
bir bliyukliige sahiptirler.



Sekil 1. Farkii biiytiktikteki hiicreler bir arada goriilmekte. s= Cok iri olan bir sinir
hiicresi, oklar=gok ufak hiicreler, ¢=cekirdekcik.

Hiicrelerin kesit preparatiarindaki sekilleri gergek sekillerinden farkli
olabilir. Ornefjin yassi hiicreler preparatiarda yatik dikdértgen (Sek.2, a),
kibik olanlar kare (b}, pirizmatik olaniar dik duran bir dikdértgen {(c), pirami-

dal olalar ise Uggen (d) sekli gbsterirler.

ggaAaf

Sekil 2. Hiicre gekilleri. a = Yass) hiicre, b = kiibik hiicre, ¢ = pirizmatik hiicre, d =
piramidal hiicre, € = oval hiicre, f = yuvarlak hiicre, g = mekik gekilli hiicre, h = iplik
gekilli hiicre, i = yildiz gekilli hiicre,

Yapisi : Hicrenin esasini, peite kivaminda (kotloidal) olan ve fizikokim-
yasal dzellikleri bulunan bir kiitle olugturur. Hayat denen canlilik belirtileri,
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protoplazma diye isimlendirilen bu kolloidal ortamda kendini agi§a vurur.
Burada gunu belintmek gerekir : hayat denilen sihirli olay, protoplazma igin-
deki herhangi bir maddeye ya da maddeler sistemine statik olarak bagh bir
hal dedildir. Hayat, buginku anlayigimiza gére, protopiazma iginde devam
edegelen kimyasat olaylarin bir belirtisidir. Ancak bilinmelidir ki, canlilik be-
tirtileri g&steren hilcre {(protoplazma), ¢esitli kimyasal reaksiyonlann mey-
dana gelebilece§i bir tipten, boyle bir tlp iginde bulunan maddelerden gok
farklidir,

Hucrenin vapisina giren belli bagli maddeier, besinlerimizin esasini
olusturan proteinler, karbonhidratlar, yadlar ve bunlardan da daha fazta &l-
¢Ude olmak {izere, sudur. Ayrica gesitli mineral maddeler {Na, K, Ca, P
vb.}), enzimler, vitaminler ve hormonlar da hicre igin dnemti olan maddeles-
dendir,

Hicrelerin canfiliklanni devam ettirebilmeteri, disandan binyelerine
madde almalariyla mimkindir. Alinan maddelerden bir kismi hiicre iginde
parcalarup ilkel unsurlarina ayrilir ve boylelikle, hiicre igin gok gerekli olan
enerji agija gikar. Buna hiicrenin katabolik fonksiyonu (catabolisma) de-
nir. Diger taraftan, alinan maddelerden, kendilerine kiyasla daha yliksek
kurulugta olan yeni yeni maddeler de sentezlenir ve gekillenen bu madde-
ler, hiicrede yapi malzemesi olarak kullanilirlar. Buna da hicrenin anabolik
fonksiyonu (anabolisma) denir. Katabolik ve anabolik fonksiyonlarin ikisi-
ne birden ise, "metabolisma" adi verilir,

Bakteriler ve virustar gibi, ilkel hilcreler digindaki hemen hemen tim
hiicreler sitoplazma {(cytoplasma) ve gekirdek (nucleus=karyon) oclmak
{izere iki kisimdan olugurlar, Bu tir hicreler, genetik materyali blinyeterin-
deki ayn bir kompartimanda (gekirdekte) tagidiklarindan dkaryot hiicreler,
béyle hiicrelerden olusan organizmaiar da &karyotlar diye isimlendirilirler.
Bakteri ve virus gibi gekirdek icermeyip, genetik materyali sitoplazma igin-
de giplak olarak barindiran hlcrelere ise prokaryot hiicreler, boyle hicre-
ierin olusturduklari toplulukiara da prokaryotlar denir.

SITOPLAZMA = CYTOPLASMA

Sitoplazma sézcligd, hiicrenin (protopiazmanin) gekirdek diginda kalan
kismina verilen isimdir. Hlcre i¢i olaylarin biytik bir balimu bu kisimda olu-
sur. Sitoplazma, temel plazma ve gekilli unsurlar olmak Uzere iki kisim-
dan meydana gelmistir.
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Sckil 3. Hiicrenin gematize edilmis clektron mikroskopik yapisi. a = Pinositozun
baslangici, b = ilerlemis hali, ¢ = pinositoz vezikiilii, d = vezikiil membramnn erime-
si sonucu sitosole dagilan vezikiil iceridi, e = fagositoz baslangici, f=fagositoz vakuolii,
g = fagosite edilip parcalanan zaraclh maddcletin ekzositoz yoluyla hiicreden digar
atilma s1, h = sitosol, i = salg graniilleri, j = ekzositoz yoluyla hiicreden atdmak iizerc
hiicre yiizeyine ulagmms bir salgi graniilii, k=hiicrenin bazal yiiziinde, plasmalemin
maydana getirdigi invagi-nasyonlar, 1 = endoplazma retikulumunun ¢ekirdek zar ile
olan baglantisi, m=granuler endoplazma retikulumn, n = aktif haldeki endoplazma
kesccikleri, o,p,r = agranuler endoplazma retikulumu, s = Golgi aygiti, t,u = mitokon-
driyonlar, v = sentriol, y,z = mikrofilamanlar, 1 = hiicrefer arasy madde (glikokaliks),
2 = zonula okludens, 3 = zonula aderens, 4 = dezmozom, 5 = lateral uzantilar, 6 = ribo-
zom, 7,8,9 = degisik gekilli polizomlar, 10 = gekirdek zarlan, 11 = cekirdekeik, 12 =
heterokromatin, 13 = dkromatin, oklar=fago-sitozu gerceklegtirmek iizere sekillenen
yalanc ayaklar.
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1.Temel plazma (sitoplazma matriksi) = Sitosol™ (cytosol): Sitoplaz-
mada bulunan sekilli unsurlarin aralarini dolduran pelie kivaminda (kollo-
idal) bir kitledir ($ek.3 h; 4); total hlicre hacminin agadl yukari yarisini olug-
turur. Adindan da anlasilacag gibi, sol halindedir; ancak hicrenin fonkis-
yon durumuna gore gel haline de gegebilir.

Sekil 4. Sitoplazmanin temelini olugturan sitosol ile, sitosol iginde butunan degisik
tirde sekilli unsurlar (agr = graniilsiiz endoplazma retikulumu, ¢ = sentrozom,
f = fibriller, g = salg graniilleri, G = Golgi aygits, gr = graniillii cndoplazma retiku-
lumu, m = mitokondriyonlar).

Hicrelerin birgok iglevleri sitosol iginde gergeklesir. Bunun kompleks bir bi-
lesimi vardir; bllylk goguniugunu su olusturur. Embriyonat hilcrelerde su-
yun miktar %90-95'e kadar gikabilir. Yag ilerledikge hlcrelerdeki su mikta-
n azalir ve sitosol yodunlagmaya baslar; bu da sitoplazmg iginde ve hiicre
ylzeyinde gbriilen dedisik tiirdeki hareket olayiarinin zayiflamasina yol
agar. Sitosoldeki suyun %95'e yakin kismi bagimstz halde buiunur; geti ka-
lani ise gevsek bigimde proteinlere baglidir. Bagimsiz suyun miktari hiicre-
nin fonksiyon durumuna gére artip azalir. Sitosclde bulunan maddelerin
onemli bir bdlimd, enzim niteliginde olan proteinlerdir. Bunlarin bagficata-
rini, glikojenin sitoplazmada aerobik yolla dnce glukozai, pesindende piru-

(1) Eskiden sitosole hiyaloplazma denirdi.
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vat'a yikimini saglayan glikolitik (glikojen eriten) enzimier'”, hiicreye disari-

dan giren amino asitlerin aktiflesmelerinde gérev alan enzimler ve enerji ta-
slyicisi olan adenozintrifostat {ATP) molekiilerini pargalayan enzim (ade-
nozintrifosfataz = ATP-az olustururlar. Sitosolde ayrica, yapt malzemesi
olarak kuflanilan proteinler, lipidler ve korbanhidratlar fle, metabolik claylar
sirasinda meydan gelen maddeler, amino asitler, enerji ddnlsglim sistemi-
nin asil &geleri olan co-enzimler, ATP ve ADP, ayrica, asit-baz dengesini
{pH) ve hucre i¢i ozmotik basinci ayarlayan katiyonlar {K, Mg, Ca) ve ani-
yoniar (COq, POy,), iz elementler ve oksijen de bulunur. Butiin bu maddeler
suda ¢0z(inmig halde olduklarindan, sitosol kuvvetli elektron mikroskopik
blyltmelerde bile yapi gbstermez. Sitosolin butin bu égelert, hiicre zann-
da gergeklesen transport olaylart araciigi ile denge halinde, hiicreye &zel
yogunluk ve cranlarda tutulurlar.

Sekil 5, Sitosolde mikrofilaman ve mikrotubulusiar, Yatay oklar = mikrofilamanlar,
dikey oklar = mikrotubuluslar, Sinir hiicresi sitoplazmasi. x 106400
(1) Mitokondriyon konusunda goriilecedi iizere, ¢ogu hiicrelerde piruvat mitokondriyonlar-
da aerobik yolla, kas hiicrelerinde ise, buna ek olarak bazi durumlarda sitosolde anaer-

obik yolla ytkima ugrar.
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Hucre digarndan su aldii sirece sitosol, sol halinde bulunur (fonksiyon
periyoduy). Istirahate gekilen hiicreler ise digariya su vererek gel haline ge-
ger ve hareketsizlegir. Mikroskopta incelenmek Uzere, kimyasal maddeler
(tespit solusyonlar) ile tespit edilen hiicrelerde su kaybi olur; sitosol de-
vamli bir gei haline donisur ve hiicre 6l{r.

Sitosolde bulunan yapisal proteinlerin bir bdlumi iplik sekilli, diger bs-
[imi ise globulerdir (yumaklanmig). Bu proteinler, hicrelerin gereksinme-
leri dogrultusunda organize olarak, elektron mikroskopunda gdrilebilecek
diizeyde olan iplikgikier (mikrofilaman'lar=microfilament'ler) ya da boru-
cuklar (mikrotubulus'lar=microtubulus'lar) olusturabilirler ($ek. 5). Mik-
rofilamanlarin bir bélimu ipliksel, diger bélumu ise globuler proteinlerden
olugurken, mikrotubuluslarin duvarn sadece globuler proteinler igerir. Glo-
buler proteinler ayrica yagli maddeler (lipidler) ile igbirlidi yaparak, genis
yUzeyli olan zarlar (membranlar) da meydana getirirler. Gorllecedi gibi,
mikrofilaman ve mikrotubulustar sadece protein icerdikleri halde, zarfar li-
po-protein karakterindedirler. Bu tlir membranlara elementer membranlar
denir. BOtin membransel organellere kdken tesgkil ettiklerinden, dnit
membran (birim membran) diye de adlandiniirlar. Birim membranlar
elektron mikroskopunda -kuvvetli bly(itmelerde- 3 katli bir olugum halinde
goriinirler ($ek.6). Bunlardan i¢ ve dig katlar koyu, ortadaki ise agik tonda-
dir.

Sekil 6. ijnit_ membramn (oklararas:) elektron mikroskopik gériinimii {Bloom ve
Fawcett'ten),

15



Membranlarin molekiiler yapilan hakkinda degisik goriigler ileri stral-
mustur. Eskiden membranlar birer sandvige benzetilir ve bunlarin yizey ki-
simianni ipliksel protein molekiillerinin, ortatarini ise, iki tabaka halinde di-

’ .
@ae’éoe&%} &

Sekil 7. Unit membranlarin (A,B) ve hiicre membranimm (C) molckiiler yaplart.
A=Sandvi¢ modeline gire, B = sivi mozaik modcline gore. Oklar = Hiicre zarindaki
membran proteinlerine ve lipidiere tutunmus olan karbonhidrat molekiilleri.
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zilmig lipid molekillerinin olugturduduna (Sek.7A) inanitirdi. Bugiin ise bu
modelin yerini "sivi mozaik modeli" (B) almisgtir. Bu modele gore de
membranlann iskeletini iki tabaka halindeki lipid molekdileri olusturur; an-
cak, lipid fabakalarnnmn ylzeylerinde kopuntusuz birer protein katt bulun-
maz. Protein molekuileri globller (yumaklanmis) moleklller halindedirler ve
membraniarda araliklaria yerlesmiglerdir ($ek.7B,C). Lipid tabakalanni
olugturan molekillerin yuvarlak olan ve su ile bagdasabilen (hidrofil) bas ki-
simlan membranlann dig yazeylerini, su ile bagdagmayan (hidrofob) kuy-
rukian ise, orta kisimlarini olugtururlar. Bu orta kisimda, iki tabakaya ait
molekiflerin kuyruk bélimleri kargi kargiva gelirler. Membran lipidlerinin
biiylik gogunlugunu, degisik tirdeki fosfolipidier™ olustururlar; ancak, yuze-
ye yakin kisimlarda az miktarda kolesterol de bulunur. Bazi membranlar
ayrica glikolipid de igerirler. Membranlarda bulunan protein molekdllerinin
bir boIiMUO, az ya da gok, lipid molekdllerinin aratarina sokulmusltardir. Bun-
lara integral proteinler denir. Integral protein melekillerinin bazilan diger-
lerinden daha iridirler ve bunlar membranianin bir ylziinden diger yizine
kadar uzanirlar; hatta diga dodru da tasabilirler. Bu tipte olan integral pro-
teinlere transmembran protein’ler denir. Protein molekillerinin geri kalan-
lar ise lipid tabakalarimin dig ylzeylerine oturmustardir. Bunlar, periferat
proteinier adin: alirlar.

integral proteinlerin gogunlugu membranlarin iginde yanlara dogru ha-
reket ederek yer degigtirebilirler. Bundan &tirll de membranlan, iglerinde
protein molekillerinin buz daglan gibi yizdiikleri bir ya§ denizine benzete-
biliriz. Proteinlerin membranlar igindeki bu yer degistirmeleri belli amaglara
yoneliktir. Boylelikle molekiller, yiklenmig olduklar iglevleri daha kolay
yapma olanadina kavugurlar. Asiinda membranian olugturan lipid molekdil-
leri de yanlara dogru hareket ederler ve bunlarin hareketleri, proteinlerin-
kinden daha da hiztidir.

Hernekadar membranlarin temelini lipidler olustururlarsa da, dzel iglev-
lerin goguniugunu proteinler yiklenmiglerdir. Membranlarda bulunan integ-
ral protein molekUllerinin bir bdlimt enzim ozelliindedirler (membranlar-
dan 30 adetten fazla enzim izole edilmigtir). Bu enzimlerin degigik gdrevie-

(1) Hicre membranlarinda bulunan fosfolipidier: fosfatidil kolin, fosfatidil serin, fosfatidil
etanolamin, sifingomiyelin.  Bunlar membranlanin  iki  yizinde asimetrik
verlegmiglerdir; yani her iki yiizdeki miktarlar: farkhdir. Fosfatidil kolin ile sifin-
gomiyelin dig, digerleri i¢ yiizde daha fazla miktarda butupur.
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ri vardir. Bazilart membranin gatisini olusturan lipidlerin membran-igi sen-
tezlerini saglarlar; diger bazilan ise, hicre membrani konusunda gérillece-
gi Lzere, madde transportunda gérev alirlar. Daha bagka goérev yapan en-
zim tlrinde integral proteinler de vardtr.

Membranlan, dondurarak yarma {(freeze fracture) ydntemi ile ortalarindan iki yapraga
ayinp da bu yapraklann i¢ yuzeylerine scanning elektron mikroskopunda bakildiginda, yuka-
rida turleri telittilen integral proteinler, farkli biyiikldkte olan tanecikler halinde gazienirler.

Bunlara membran-igi partikiilier denir.

ll. Sekilli unsurlar : Sitoplazmada bulunan gekilli unsurlar iki grupta
toplanirlar : A. Organeller ve B. Sitoplazma Inkluzyontiar. Organeller, si-
toplazma inkiuzyonlarindan, metabolizma yéniinden aktif olmalar ile ayn-
lirlar. Inkluzyonlarin ise boyle dzellikleri yoktur. Bunlar, metabolizma sonu-
cu gekillenen "son {iriinler"dir.

A. Organeller : Bu tir sekili unsurlar iki ana gruba ayrihrlar: a) Memb-
ransel organeller, b} [plikse! organeller. Buniardan membransel olanlar
metabolik olaylarda rol alirlar. Ipliksel olaniar ise, daha ¢ok hicrelerdeki de-
Jigik hareket olaylar ile ilgilidirler.

a) Membransel organeller : Sitoplazmada ayni anda ¢ok degigik biyo-
kimyasal olaylar meydana gelir. Birbirinden gok farkl: olan bu olaylann ger-
geklegmesi, sitoplazmanin membranlarla gevrili kompartimanlara ayrilmast
le miimk{n olmaktadir. Unit membran yapisinda olan bu membranlar ge-
nel bir deyimle biyolojik membranlar diye isimlendirilirier. Biyotojik memb-
ranlarla gevrili sitoplazma kompartimanlarina ise membransel organeller
denir. Membransel organellerin 6 tir( vardir: 1- Hicre zar, 2- Ergastop-
lazma, 3- Golgi aygiti, 4- Lizozomlar, 5- Mikrocisimler, 6- Mitokondriyoniar.

1- Hiicre zarnt = Plasmalemma : Buna Hiicre membrani da denir.
Hilcreyi dig ortamdan ayirmaya yarar. Inceliginden 6tird 191k mikroskopun-
da goérilemez. Genel prensipleri ydniinden Unit membran yapisindadir; an-
cak, bundaki kolesterol miktar dijer membranlarda bulunandan daha faz-
ladir. Hiicre zan da elektron mikroskopunda 3 katl olarak gérinur. Gogu
hiicre membranlarinda orta katin kalinhig) 3 nanometre' (nm), dig katlarin
herbiri ise 2.5 nm civarindadir. Hiicre tirleri arasinda bu katlarin katinlikla-
n hafit farklar gosterebilir.

(1) Nanometre = 10 A®
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Hem bitkiset hem de hayvansal hiicreler birer membran ile gevrilmigier-
dir. Bitkise! hicrelerde, bunun diginda, sellillozdan yapiimig 810 bir hiicre
ceperi de bulunur.

Hicre membrani genel yapisi ile hernekadar diger biyolojik membran-
lara benzerse de, onlarda bulunmayan bazy 6énemli yapi dzellikleri de gos-
terir, Bunlasnin baginda, hiicre membraninin dig ylizinde buiunan ve gliko-
kaliks ad! da verilen hiicre értiisii gelir. Glikokaliksi biiyuk ¢lgide karbon-
hidratiar olugtururlar (Sek.7,oklar). Karbonhidratlann bir bolimi hucre
membramndaki protein molekillerine, diger balimu ise lipid molekiillerine
bagh durumdadir. Proteinlere bagh olan karbonhidratlar ya oligosakkarit ya
da polisakkarit tiriindedirler. Oligosakkaritler proteinlere baglaninca gli-
koprotein®, polisakkaritler baglaninca ise proteoglikan® molekilleri sekil-
lenir. integral proteinlere hem ofigo-hem de polisakkarit baglanirken, peri-
feral proteiniere sadece oligosakkaritler bagianir. Oligosakkaritlerin az bir
bélimi de dis siradaki lipid molekilierine baglanirar ki, boyletikle glikoki-
pid molekulleri olugur.” integral proteinierin dig lipid katmanini tagan kisim-
lan ile periferal proteinier ve her iki tirdeki karbonhidratlar glikokaliksi mey-
dana getirirler. Glikoprotein sekillenmesi grantiler endoplazma retikutumun-
da baglayip Golgi'de tamamlanir. Proteoglikanlar ite glikolipidler ise sadece
Golgi'de yapilir. Daha sonra bu maddeler ya hicre ylzeyine ifetilirler, ya da
huicre iginde degigik amaglarla kullaniliriar. Hicre yizeyine ulagan glikop-
rotein ve proteoglikanlardan bir balimi hicre zarini (hitore drtisa ile birlik-
te) olustururken, dnemli bir bélimi de hiicreler arasinda toplanip, kan di-
sindaki destek dokularinin temel maddesini meydana getirirler.

Glikokaliks hiicreden hiicreye ya da bir hiicrenin degisik boigelerinde
farkli kalinlikiarda olabilir. Bu &rt(i, bitkise! hiicreler iie bakteriler ve mantar-
larda hiicre membranimin dig ylzinde bulunan hiicre ¢epetrinin anaiogu-
dur. Glikokaliksteki karbonhidratlarin bir pargas: clan siyalik asit negatif
elektrik ylikine sahiptir. Onun igin de, gesitli amaglarla hilcre ylzeyine ge-
len pozitif ylklii maddeler, hiicre yiizeyinde rahatlikla tutulabilider. Hicre
ortlist, antijenlerle antikorlann hiicre ylizeyinde birlegmeleri igin de uygun
bir ortam olusturur. Bir hiicrenin bagka bir canlinin organizmasinda antijen
dzelligi gostermesini saglayan da yine glikokalikstir, Yani bu 6rtll hiicrenin
(2) Cogunlugu proteinlerin olusturdugu protein-karbonhidrat bilegi §1.

{3) Cogunlugu Karbonhidratlarin olugturdugu protein-karbonhidrat bilegigi.
{4) Protein ya da lipidlere karbonhidrat ekienmesi olayina glikolizasyon denir.
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kimligini belirler. Kan gruplan, alyuvar membraninin ylizeyinde bulunan po-
lisakkaritlerin antijenik 6zelliklerine bakifarak saptarr.

Hicre membraninda bulunan lipidier énemli bir gegirgenlik engeli (per-
meabilite bariyeri) olugtururiar. Membranin lipidlerden olusan kisimlarindan
sadece su, gazlar (O, ve CO,) ve yagda eriyen maddeler gegebilirler. Da-
ha tnce membranlari birer yag denizine benzetmigtik. Bu denizin svihik
durumunu, igerdidi kolesterotin miktar: belirler. Kolesterol molekdiler,
membranlann dig yuzlerine yakin olarak yerlesmislerdir. Kivamin sivilik yo-
nine kaymasi gegirgenligin artmasina ve aynca da, integral proteinlerin
membran i¢inde daha kolay ylizmelerine olanak saglar.

Hiicre membraniarinda, proteinterin gok degigik islevieri vardir. Bundan
6tird de bu membranlarda ¢ok degisik tirde proteinter bulunur. Nitekim ¢e-
kirdeksiz basit birer hiicre olan bakterilerin membranlarinda bile binden faz-
la protein tiirh saptanmgtir. Bunlann goguntugunu integral proteinler olug-
tururlar. Integral proteinlerin iglevierini su sekilde gruplandirabiliriz: 1-
membranlarin birer ylzlerinden diger yiizlerine madde tagimak, 2- dig or-
tamdan gelen degisik tirdeki maddeleri kendilerine baglayarak, hicrelerin
bunlara kargl davraniglanm saglamak, 3- membranlann asil yapi taglan
olan lipidlerin sentezlenmelerine aracilik etmek.

1- Hicre membranlannda bulunan bir grup integral protein, hicre
membranlanndan ige ya da disa madde taginmasmnda (transport) gorev
alirlar. Onun igin de bunlara transport proteinleri (bunlar dzellesmig trans-
membran proteinleridir) denir. Transport proteinlen enzim 6zelliginde olan
maddelerdir, ancak diger enzimlerden farkli olarak ilgi duyduklan maddele-
ri degisiklige ugratmaz, sadece taginmalarini saflartar. Madde transporiu,
membranlarin gecirgentiginin (permeabilite) artmas: demek oldugundan,
enzim Ozelligindeki bu tagiyic proteiniere permeazlar da denir.

Huicreler i¢ diizenlerini hiicre membraninin 6zel gegirgenlidi sayesinde
koruyabilir. Yani hiicre membram girip ¢grkacak maddeleri devaml ofarak
kontrol altinda tutar.

Hiicre ylizeyinde madde alig verisi iki yolla gergeklesir. Makromolekil-
ler (proteinler, yag damlacikiar, polisakkaritler) ile bunlardan daha da bu-
yiik olan kati kitleciklerin hicrelere girebilmeleri ya da gikabilmeleri igin
hiicre yiizeyinde optik araglaria rahatlikia gozlenebiten morfolojik degdigim-
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ler meydana gelir (endositoz ve ekzositoz konulanina bakimz). Ufak mole-
kiilti maddeler ise {gaziar, su, yag asitleri, monosakkaritier, inorganik iyon-
lar) hicre membraninda {ve diger biyolojik membraniarda) morfolojik bir
degiisime neden olmadan hiicrelere ya da hdcre-igi kompartimanlara
(membransel organeller ve ¢ekirdek gibi) girip gikabilmektedirler. Bu girig
¢ikislarin agagida agikianmaya gahigilacak olan mekanizmalan heniz kesin
bigimde ispatlanamarmistir. Maddelerin bu tur taginimi iki gruba aynhr: pas-
sif transport ve aktif transport.

Passif transport: Maddelerin gok yodun ortamdan az yogun ortama
gecmeleri (diflizyon) olgusudur. Bu tir gegis, membranin iki tarafinda den-
ge saglarncaya kadar devam eder. Passif transport igin hiicre metabolik
enerji (ATP'nin pargalanmasi ile agiga ¢ikan enerji) kullanmaz. Bunun ba-
sit diflizyon ve kolaylastinilms difiizyon olmak Gzere iki turQ vardir.

a) Basit difiizyon : Membranlarda basit diflizyonu gergeklestirmek igirn
dzel bir diizenek bulunmaz. Taginacak maddeler membrani olusturan lipid
molekillerinin aralarindan gegerler {Sek.8A). Bir maddenin bu yolla gegis
yapabilmesi igin elektrik ylki tagimamasi gerekir. Onun igin de nétir yik-
I otan su, oksijen, azat, karbondioksit gibi ufak molekiilli maddeler;-ayrica
yag asitleri, alkol, eter, kloroform gibi yagla bagdagan maddeler ve steroid
hormonlar membranlardan basit difiizyon yoluyla gegebilirler. Basit difiiz-
yon, yavag tempo ile gergeklesen bir transport taradar.

b) Kolaylagtinlmig difiizyon : Basit difiizyonun aksine kolaylagtiridmig
diftizyona dzellesmis transmembran proteinleri aracilik ederler. Biitiin biyo-
lojik membranlarda az ya da ¢ok miktarda bulunan bu tir transmembran
proteinlerinin: 1-kanal proteinleri, 2-tagiyici proteinier olmak Gzere iki ti-
ris vardit, Kolaylagtining difizyonda bu iki tir protein de rol alir. Basit di-
fiszyonun aksine kolaylastinimis difiizyonla efektrik yikine sahip maddeler,
dmegdin amino asitler, iyonlar ve sekerler taginirlar.

1- Kanal proteinleri : Bunlar membranlarda kargidan kargiya uzanan
birer kanal olugtururlar (Sek.8B). Bunlar meydana getiren protein makro-
molekilieri o sekilde organize oluriar ki, bunlarin hidrofob kisimlar diga,
hidrofil olan kisimlari ise ige donik durur. Bundan &tarii de proteinin olug-
turdugdu kanal sulu bir ortam halindediv. Boyle olunca da taginacak madde-
ler bu sulu artamdan rahatlikla girer ya da gikarlar. Kanal proteinleri, daha
cok katiyon (H’, Na', K*, Ca") transportunda gdérev alirlar. Dinlenme halin-
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Sekil 8. Ufak molekiilli maddelerin hiicre membranlarindan tasinim bigimleri: A=
Basit difiizyon, B= Kanal proteini araciligi ile kolaylastirilomg difiizyon, C ve D= Ta-
siyic1 protein aracihg tle kolaylastirilnms difizyon, E - H= Aktif transport.

de iken bu kanallar kapalidirlar. Kanal bélgesinde fazla iyon toplaninca, bu
iyoniarin sagladifi efekirik enerjisi ya da sinirsel uyarimiarla (bak. sinirsel
uyarim} kanaliar agilir ve boylelikle iyonlar, passif transport ile gegcme ola-
nagina kavusuriar. lyon kanallaninin gaptar farklidir. Onun igin de her iyon
her kanaldan gegemez. lyon kanallar daha gok kas ve sinir hiicrelerinin
membranlarinda {(hilcre membrani ve difer biyolojik membranlar) bulunur-
farsa da, diger memeli hiicreleri ile bitkisel hicreierde ve mikroorganizma-
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larda da rastiamiriar. Hicre membraniarinda bulunan kanal proteinierinin bir
balumi, hiicre tarafindan K* iyonlarnin tagimiminda kublanibirlar. Omedin,
herhangi bir nedenle hticre iginde geredinden fazla K" iyonu toplanirsa, faz-
lalk bu kanallardan digan verilir.

Kas ve sinir hiicrelerinin iglevleri igin, Na® ve Ca™ tyonu kanallan K kanallanindan daha
da dnemiidir. Ornedin uyanmiann aksonlar boyunca giglenerek ilerlemeleri, akson membran-
lanindaki Na* kanaflanndan Na’ iyoniarinn girip gikmasi ite gergeklesir. lyonlann aksona giri-
si, kolaylagtinlmig difiizyonla -uyarimlann kapab kanallan agmast sonucu-, gikiglan ise aktif
transport ile olur (sinirteli konusuna bakimz). Aynca, motor plaklarda Ca'" iyonlannin presinap-
tik membraniardan (bak. presinaptik membran} sinic sonuna girmesi de yine uyartmlann by
membraniardaki Ca'* kanallanni agmast ile olur (bu bir kolaylagtinlmig difiizyondur).

Hiicre membranlaninda aniyon, 6rnedin HCO; transportu yapan kanal proteinleri de var-
dir. Bu aniyon ile, bir katiyon olan H* nin (bunlar katabolizma sonucu sekillenirler) hiicreden

digart verilmesi ile hiicre-igi pH degerleri ayarianr.

2-Tastyici proteinler : Daha once de belirtiididi gibi, kolaylagtirttimig di-
fiizyonda, kanal proteinleri yaninda tagiyici proteinler de dnemli gdrevier
alirtar. Kanal proteinleri sadece iyonlan gegirirken, tagiyic) proteinler, iyon-
larla birlikte, yine ufak molekiill olan glukoz gibi monasakkaritler ile amino
asitleri de tagiyabilmektedirler. Tagiyict proteinierin, oldukga kompleks bir
yaptlan vardir. Na"K" adenozintrifosfataz ozellifinde olan tagiyici protein
makromolekilerinden her biri, birkag adet alt birimden meydana getmistir.
Sekil 8 C'de sadece 2 alt birimi gdsteriimig olan bu molekiller, membranla-
rn bir yiziinden diger yiziine kadar bir kag defa gider gelir ve bdylelikle
alt birimleri olustururtar. Tagtyici dzellikte olan bu tir integral proteinlerin de
dis yiizleri hidrofob, ig ylzleni ise hidrofil dzelliktedir ve bu hidrofil ylizeyde,
taginacak maddelere ilgi duyan 6zel badlama yerleri vardir. Bazy tagiyict
proteinler tek tip maddeyi badlarken -dolayisi ile de tek tip madde gegirir-
ken- baz proteinler de iki maddeyi birden baglayabililer. Bu durumda iki
madde ayni yénde taginabildidi gibi, bunlar ters yonlerde de iletilebilirler.
Tek yonde iki madde iletiminin bir drnedi, glukoz ile sodyumun hicrelerara-
s1 maddeden hiicre igine kolaylagtirnlmig diflizyonla taginmalandir (Sek.
8C). Taslyici proteine Na' iyonu baglaninca, o kisimda pozitif elektrik yiiki
artar ve bunun sonucu, malekdlin fig boyutlu yapisinda bir bigim degigikli-
gi olur (Sek. 8D). Bu degisiklik sonucu molekl, baglamig oldudu maddele-
re duydugu ilgiyi kaybeder ve bagmimsiz hale gelen maddeler (glukoz ve
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sodyum) hiicre igine alinirlar. Burada maddeler gok yogun ortamdan az yo-
gun ortama gegtiklerinden, metabolik eneriji kullanimas) sdz konusu degil-
dir. Dier monosakkaritler ile amino asitler de gok yodun ortamdan az yo-
Jun ortama ayni mekanizma ile alintrlar.

c) Aktif transport : Passif transportun tersine, aktif transportta meta-
bolik enerji kullamimasi zorunludur. Bilindigi gibi, normalde Na" iyonlari
hiicre dig) ortamda hlcre igi ortamdan gok daha fazla miktarda bufunur,
Hiicrelerin aktivite gosterebilmesi bunu gerektirir. Kolaylagtinlmig difizyon-
la hiicreye glukoz alinirken, birlikte giren Na® iyonlart bu dengeyi bozar; bu-
nun igin de hiicreye giren ve fazlalk olugturan Na' iyonlarimin hemen diga-
r atilmalarn gerekir. Hicreye Na‘ iyonlart girmig olmasina karsin, yine dig
ortamda Na' yogunlugu daha faziadir. Bundan 6tarli de bu iyonlarin digar
verilmeleri ancak aktif transport ile olanaklidir. Sitosolden tagiyici proteine
(Na"K” adenozintrifostataz) giren Na+ iyonlar: ($ek. 8E) molekdiiin 6zel
noktalarina baglaninca, molekiil aktiflesir ve sitosolde bulunan ATP mole-
kUlunG pargalar. Boylece agida gikan metabolik enerji, bu sirada tekrar bi-
¢im degisiklidine ugrayan tasiyici proteine (F) bagh olan Na* iyonlarimn,
baglandiklan yerlerden ayrlmalarina ve dig otama atilmalanna neden
olur. Bu sirada, dig ortamdaki K" iyonlarn tagiyici proteine bagianir (G); tek-
rar bigimi dedisen tagtyici protein (H), K* iyoniarinin, aktif transport ile sito-
sole verilmelerine neden olur. Bu iki olay, yani Na* iyonlarimin hacre digina,
K* iyonlarinin ise hiicre igine aktif transport ile verilmesi olgusu “sodyum-
potasyum pompasl" diye adlandinbir. Pompalama sirasinda, her defasin-
da disarnya 3 molekil sodyum iyonu atilirken, igeriye 2 molekil potasyum
iyonu ahinir. Iste bundan &tiridar ki, Na* iyonlari hlicrelerarasi maddede,
K* iyonlar ise sitosolde daha tazla miktarda bulunur; yine bundan otirtidir
ki, sodyumun diga, potasyumun ige aktarimi aktif transportu gerektirir. Bi-
lindigi gibi, hicre membraninin dig ylz{i arty, ig ylzU ise eksi elektrik yukd-
ne sahiptir. Bu farkhihl) saglayan faktorlerden biri, Na+ ve K' iyonlarnmn
membranin her iki tarafinda farkli miktarlarda bulunmasidir. Na"K” pompa-
slI, bitun hayvansal hiicrelerin membranlarinda bulunur.

Sodyum-potasyum dengesinin korunmasinda, kanal proteinlerinin de
dnemili roil vardir,

Daha dnce de belirildigi gibi, glukoz ¢ogu durumlarda hiicrelerarasi
maddede, sitosole kiyasla daha fazla miktarda bulundugundan, bunun htc-
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relere alimmi kolaylagtinimis ditizyon ile olur. Ancak, bagirsak kanal ve
bobrek kanalciklarinda glukozun lumenden hiicrelere alinig aktif transport
ite gergeklesir; gunkd bu organlarin lumenlerinde glukozun yogunlugu hic-
relere gore daha azdir,

Meydana geldigi yere gore aktif transport degisik isimler ahr:

1. Homosellisler aktif transport: Maddelerin hiicrelere aktf transportia girip ¢tkmassdir. Rucre-
ler bu tiir aktif transport He: a) pH degerlerini ve difier ivon konsantrasyonlarini sabit tutarak enzimle-
rin diizenli gahgmalanni saglarlar, b) hticre igi ve digt ozmotik basinct diizenieverek voliimlerini depis-
tirebilirler, ) besin maddelerini uygun miktariarda alirlar; ayrica, artik ve loksik maddelerden animilar,
d) sinir hiicreleri ise: diganya verdikieri sinirsel uyaricilaria hiicrelertn kontraksiyonlarina (Kas hiicrele-
ri) ya da salgi salmalarina {cpitel hiicreleri) neden olurlar. Homoseliiler akuf transporta hem prokaryot-

larda hem de okaryotiarda rastiansr.

2, intraseltiler aktif transport: Okaryotiarda goriilen bir aktif transport tiirtdiir. Sitosol ile orga-
neiler arasida metabolitlerin ve tyonlarm tasinmasins saglar. Boylelikle organeller sitosole kiyasta bir
madddeyi ya da maddeleri daha fazla miktarda biriktirebifirler; bunlan degigiklige u§ratarak ya da ug-
ratmaksizin tekrar sitosole verebilirler. Ornegin milokondriyonlar sitosolden aldiklar: maddelerle (ADP
ve PO4) yaptiklats ATP molekiilferini depolar ve gercktigi miktarlarda tekrar sitosole verirler; kaslarm
Kontraksi yonunda ¢ok dnemli rolii olan Ca++ iyonlart ise, istirahat sirasinda sarkoplazma Keseciklerin-
de depolanmir, kontraksiyon sirasinda ise tekrar kesceiklerin digtna -miyofibrillerin aralarma- pompalanir-

Jar.

3. Transseltiiler aktif tcansport: Okaryollara ait hiicrelerde, 5zellikle de epitel hiicrelerinde go-
riiliir. Hiicreler apikal yiizlerinden akuif transport ile aldiklan maddeleri kolayfagtnimig ditiizyon ile ba-
7al ya da tateral yiirlerine, bazal yizlerinden aldiklanin ise apikal yiizlerine iletebilmektedirler.

2. Hacre membranlaninin dis ylzlerine tagan integral proteinlerin
(transmembran proteinlerinin) bir bdlimine reseptdrler denir. Bu reseptdr-
lerin bir grubu, protein tiirlinde olan hormanlarin hiicre y{izeyine badlanma-
larsni saglar (hiicre yiizeyindeki periferal proteinterin bir kismint bu hormon
molekUleri olustururlar). Baglanan hormonlarin etkileri ile sitosolde bir seri
enzim reaksiyonlari meydana gelir ve bu reaksiyonlar sonucunda, eder re-
septoriere badlanan hormon adrenalin ise, glikojen glukoza pargalanir; yok
efer insulin ise, glukozun hicre igi kullanimi saglanir.

Protein tiiriindeki hormionlar hitcre yitzeyine baglandiklan halde steroid hormonlarla tiroid hormo-
nu hilerelere girerler. Tiroid hormonu gekirdekte, steroid hormonlar ise sitosolde bulunan .resep[ﬁricre
haglanarak {steroid hormon-reseptor kompleksleri de daha sonra gekirdege gegerler) DNA molekillle-
rinin RNA yaptmins fuziandinrlar. RNA sentezinin artmasina bajl olarak da sitoplazmada protein lreti-

mi artar.
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Hlcre ylzeyi reseptorlerinin diger bir bolima sinirsel uyaricilar -bun-
lara nérotransmiterler denir- ile etkilesirter, Bu tir reseptdrlere en sik ola-
rak iskelet kaslarina ait kas tellerinde rastlanir. Gergekten de kastellerinin
sinir sonu ile temasa gelen kisimlaninda (bak. motor plakiar) ¢ok miktarda
olan ve Ca" iyonlarimin etkisi ile agilan kanal (reseptér) bulunur. Bu resep-
torlerin agiimasi ile sinir sonfarindan ¢ikip, bu soniarla kasteli arasindaki
bosluga (bak. sinaps arahgi} dékilen asetilkolin tirlindeki nérotransmiter-
ler, kasteli membraniarindaki Na” iyonu kanallarina {reseptdrierine) bagla-
ninca, bu defa bu kanallar agilir ve aralikta bol miktarda bulunan Na* iyon-
lari membrandan igeri girerek, kasteli iginde elektriksel uyarimiarin meyda-
na gelmesine neden olurlar. Yani burada kimyasal bir uyaranin (asetilkoin)
elektriksel uyarimlara neden cimas s6z konusudur.

Hlcre zannda daha pekgok madde tlriin( baglayan reseptdrler vardir.

3. Membranlarda bulunan integral proteinlerin {glinct bir bélima ise,
gergek enzim &zelligindedirler. Bu proteinler, membranlara gefen alt tnite-
lerin (yag asitleri vb.) birleserek lipidleri olugturmasini saglarlar. Bu 6zellik
sadece hilcre membraninda degil, tim biyolojik membranlarda vardir. Béy-
lelikle hucrelerin blytmeleri ve geligmeleri saglansr.

Hiicre yiizeyinin ugradigi morfolojik degisimler: Hiicre ylzeyi su
amaglarla degisiklige ugrayabilir: 1~ Madde ahs verigini gerceklestirmek, 2-
Hucreye hareket kazandirmak, 3- Hlcrelerin birbirlerine baglanmalarini
safjlamak.

1. Madde alis verisini sadlayan degigimler:

a) Mikrovilluslar: Mikrovilluslar bu tir degigimlerin en betirgin olanidir,
Bu olusumiara, hucrelerin bir boslugu {lumen) sinirlandiran serbest ylzle-
rinde rastlanir. Bunlar, bir miktar sitoplazma ile birlikte, hicre zarinin diga
dogru ¢ikintilagmast {evagination) sonucu sekillenirler. Parmak bigiminde
olan olugumlardir (Sek. 9 mv). Boylar 1 mikronun altindadir. Birkisim hiic-
relerde (barsak Orili epiteli, bébrek tubulus proksimalis hicreleri vb.), hic-
re yluzeyinde gok bol miktarda (1 mm?® dé 3000-4000 adet) bulunurlar. Bez
epitel hilcrelerinin lumene bakan ylzeylerinde de, az ve kisa boylu mikro-
villuslara rastlanir. Mikrovilluslar hiicre yGzeyini 15-30 kat genigletirler. Bun-
dan otiri: de, kisa siire iginde fazla miktarda maddenin pasif ya da aktif
transport yoluyla aliip verilmesi saglanmig olur. Mikrovilluslarn i¢lerinde
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20-30 adet, paralel seyirli aktin filamani vardir. Bunlar birbirlerine, merdiven
basamaklarn bigiminde ve esit araliklarla yerlesmis protein mole-klleri ile
bagianip bir demet ciustururlar. Bu demet, sitoplazmanin hiicre yizeyine
yakin kisimlannda yerlegik ofan ve terminal web (Sek. 9 TW} diye isimlen-
dirilen (bak. terminal web) bdlgeye tutunurlar. Filamanlar aynica, yine ara-
hkiarla yerlesik miyozin molekiilieri ile de, mikrovillustan érten hiicre memb-
ranina baglanmuglardir. Aktin fitamanlaririn bu miyozin molekiilleri ile etki-
legmeileri sonucu, mikrovilluslar gigip daraima hareketieri yaparlar ki bu da,
madde transportunda bir pompalama etkisi dogurur.

Istk mikroskopunda, hicrelerin mikrovillus tagiyan yizeyleri, firgamsi
ince bir tabaka halinde goriinir. Buna firga kabuk denir (Sek. 70 oklar ara-
si).

Sekil 8. Mikrovilluslar ve terminal web (TW). Oklar= mikrovilluslara destek
ofan aktin filamanian, a= glikokallks.
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Hicreler, madde alig verigini arttirmak igin, sadece serbest ylzeylerini
degistirmekle (mikrovilluslar) kalmayip, bazal yizlerini de bu amagla kulia-
nabilirler. Ornegin bobrekte proksimal tiip epitel hlcrelerinin hem apikal
ylUzleri mikrovilluslaria bezenmigtir, hem de bazal yizlerinde gok derin gi-
rintiler vardir. Bunlar, hiicre membraninin ige kivriilmasi (invagination) ile
sekillenirler ($ek. 3k).

Bazal invaginasyoular, bébrek tubuluslannda oldugu gibi, Tumeni ite etrafidaki kapilarlar arasin-
da fazla miktarda su ve minera) maddelerin Gansportunu saflayan borucuklann duvarlanndaki epitel
hcrelerinde bulunurlar, Boyle hiicreter, borucukiann lumenterinden aldiklan maddeleri {glukoz, Nu+.
K+. Ca++ vb.) aktif transport ile bu girintiicrin arafarina pompaiariar. Baylece hipertonik hale gelen
araliklara bu defa sitoplazmadan su hiicum eder ve buralar gigip geniglerler. Toplanan su ve ivonlar bu-

radan damarlara gegerler.

Hlcreler bagka bigimlerde de madde alig verisi yaparlar. Bu tir olaylar,
endositoz (endocytosis) ve ekzositoz (exocytosis} diye iki grupta topla-
nirlar. Endositoz, maddelerin hiicreye alinigina, ekzositoz ise, hlcreden
atligina denir. Bu yoliarla alinan ya da verilen maddeler kiitleler halinde ol-
duklarnndan bunlarin membranlardan gegebilmeleri s6z konusu degildir.
Bunlar ancak hiicre ylizeyini gegici degigimlere ugratarak hiicrelere girip ¢I-
kabilirler. Kiitle transportu demek clan endositoz ve ekzositoz da metabo-
lik enerji kullanimini gerektirir.

b) Endositoz: Endositoz, alinan maddelerin sivi ya da kati oluguna go-
re ikiye ayrilir: pinositoz (pinocytosis)" ve fagositoz (phagocytosis)™.
Her iki olayda da gelen madde hiicre zarindaki reseptérlere baglanarak
hiicre igine alinir.

Pinositoz : Pinositoz, motekiiler ya da kolloidal eriyiklerin [bazi &zel
proteinier (hormontar gibi), yaglar (kolesterol gibi) ve karbonhidratiar]
kendine tzel reseptor aracihd ile hiicre zarina baglaninca, zar bu kisimda
cukurlasmaya baglar. Gelen madde reseptér ile birlikte bu gukurluga yerle-
sir (Sek, 3a); zann gukurlagsmas: gittikge artar (Sek. 3b; 10, oklar) ve sonun-
da bu kisim, igindeki madde ile birlikte, hiicre zarindan kepup ayrilarak ufak
bir kesecik halinde (pinositoz vezikiilil) sitoplazmaya geger ($ek.3c). Ve-
ziklller burada birbirieri ile birlegerek endozom {endosome} denen, vezi-

(1) Pinein = Igmek.
{2) Phagein = Yemek.
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$ekil 10. Hiicrelerin yizeylerinde gekillenen pinositoz vezikiilleri (oklar).
x=sitoplazmaya gecmis ofan pinositoz vezikiilleri. x 40600.

kilterden daha blyiik kesecikler olugtururlar. Bu kesecikler lizozomlar (bak.
lizozomlar} ile birlesirier ve bdylece hlcreye digaridan alinan maddeler alt
birimierine ayrilirtar (proteinler amino asitiere, polisakkaritter monosakkarit-
lere). Bu alt birimler lizozomlardan sitosole vetilirler ve burada htcre tara-
findan kullanihriar. Madde abg veriginin gok yogun oldudu kapilar endotel
hiicrelerinde ise, pinositoz yoluyla disaridan (doku suyundan) ya da igeri-
den (plazmadan) alinan maddeler sitoplazmadan transit olarak gegerier
(Sek. 10).

Sckillenen keseciklerin ¢apina gore pinositoz ikiye aynlir. Eger kesecikler 0.1 mikrondan daha
ufak caph ise olay mikropinositoz, 0.1-1 mikron arasinda ise makeepinositoz aduy alhr. Makropinosi-
tozdaki kesecikler vakuol diizeyindedirfer; 1gik mikroskopunda gé7ienebilirler. Bu olayda, mikropino-
sitozdan farkl: olarak, gelen maddeyi kavramak (zere ufak yalanc) ayaktar meydana gelebilir. Pinositoz
verikittlert gok ¢abuk gekillenirler. Bunlar bazi durumlarda -kapilar endotelterinde oldugu gibi- igerik-
lerini sitoplazmaya vermeden Karsi viizeye geger ve hilcre digina aktanrlar. Bu olaya transsitozis

{transcytosis) va da sitopempsis (cytopempsis) denir .

(1) Transsitozisi "transselliiler aktif transport” ile kangurmamalidir. Akuf transporita hem
iletilen maddeler daha ufak molekiilliidiir, hem de bunlar bir membranla ¢evrili kese-
cikler olusturmaziar,
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Fagositoz: Fagositoz denince, kati haldeki maddelerin {(kolicidal parti-
kiiller, bakteriler, viruslar, yaslanmig hlicreler, ilaglar vb.) hucreye aling:
anlasilir. Bunun olusumu da, genel prensipleri ydniinden pinositoza ben-
zer; yani burada da hiicre ylzeyi reseptérleri aracilik ederler. Ancak, alinan
maddeler hem kati hem de daba iridirler. Buna bagll clarak da gekillenen
kesecikler daha blylk olurlar; en ufakiarinin gaplari 1 mikronun Gzerinde-
dir. Fagosite edilecek maddeleri yakalamak (zere hiicre membran disa
dogru yalanci ayaklar (psddopodyumlar) gonderir (Sek. 3, oklar). Bunlar
madde kltlesini yakalar ve hlicre membran bu bdlgede madde kutlesi ile
birlikte sitoplazmaya ¢Okmeye bastar (e). Bu kisim hilcre membranindan
kopup ayrilinca, sitoplazma iginde bir vakuol {fagositoz vakuolii) sekillen-
mig olur (f). Bu tiir vakuollere fagozom (phagosome) adi verilir.

Hucreler, pinositoz yoluyla kendilerine yararll maddeleri alirlar. Bu ne-
denle bu olaya hemen hemen her hlicre tiriinde rastlanir. Fagositoz ise,
metazoonlarda organizmanin hiicresel (sellliler) savunma yollarindan biri-
dir. Bu bakimdan bu olay, bu is igin 6zellesmis belli hiicrelere {mikrofajlar
ve makrofajlar) 6zgu bir olaydir. Protozoonlarda ise fagositoz, canlinin dig
ortamdan madde alip beslenmesini saglar.

Fagositoz yoluyla alinan zararli maddeler, sitoplazmada lizozomlarn igbirligi ite pargala-
narak zararsiz haie gefirilirler. Pargalanan maddelerden bir kismi -lipofuscin pigmenti gibi-
{$ek 30a) hicrelerde depolanir. Diger kismi ise, ekzositoz yoluyla hiicreden disar atilir (Sek.
3g). Hiicre fagosite eden birkisim fagosit hilcreler (karacigerdeki Kupffer'in yildiz hiicreleri gi-
bi}, diger hiicreler yaninda, alyuvarlarl da alp sindirider. Alyuvarlardan agiga gikan hemaglo-
bin, yine bu hicreler tarafindan safranin renk maddesi olan bilirubin ile demire ayrilir. Fagosit
hiiere tarafindan digan: verilen bu maddeler, ilgili hitcreler tarafindan alinidar ve bunlardan bi-
lirubin safra yapiminda, demir ise yeni alyuvar yapiminda kullanilir.

¢) Ekzositoz: Maddelerin makromolekiller, vezikiler olusumlar (si-
napslara bakiniz) veya iri graniller halinde hiicrelerden atilmalari olgusu-
dur. Makromolekiiler diizeyde olanlar, fagosite edilmig maddetere ait artik-
lardir (Sek. 3qg). Veziklller ile grandiller ise, hlicrede salgilanip, hiicre digin-
da gorev yapmak Uzere digan verilen olugumlardir. Bunlann diga verilisi su
sekilde oimaktadir: Gerek pargalanmis madde katlesi (), gerek vezikiiler
olugsumiar ve gerekse salgi granilleri (i) sitoplazmada birer membran ile
cevrili olarak bulunurlar. Bunlar hiicre ylizeyine ufaginca, membranlarn bir
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Sekil 11. Bir salgi graniiliiniin {g) ekzositoz yoluyla hiicreden digan atilig.
Hiicre ve graniil membranlar: (oklar) kinlirtar ve graniitiin igerigi bezin lume-
nine (1) gecer. Mide bezi epitelinden bir b6liim, x 34200,

noktada hiicre membrani ile temasa gelirler (f). Membranlar temas yerinde
yirtihr (Sek. 11 oklar) ve béylelikle igerikler {(g) hiicre digina (I) atiimis olur,
Bu arada vezikill ya da granil membran) hilcre membranina eklenir. Boy-
lece, endositoz ile meydana gelen membran kaybt giderilir.
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2. Hareket saglayan degdisimler: Hareket sagtamak Gzere hicre ylize-
yinde 3 tlr dedisiklik meydana gelebilir. Bunlar: (a) yalanci ayak, (b) titrek
tdy ve (c) kamgi olarak isimlendirilirler.

a) Yalanci ayaklar: Pseudopodium'iar: Bu ilr olusumiara, topluluk
halinde olmayan, bagimsiz hiicrelerde rastianir. Hiicreler bu yolla yerlerini
degistirirler. Bu ¢zellik, tek hiicrefilerden {protozoa) amiplerde ¢ok belirgin-
dir. Bu bakimdan da bu tir hareketlere amdboid hareket adi verilir. Amip-
ier bu yolla beslenmelerini garantilerler. Gok hiicrelilerde (metazoa) embri-
yonal hiicrelerin cogunlugu da amdboid hareketlidirler. Egey hlcrelerinin
gonadiara gégii amoboid hareket ile olur. Bu durum ayrica organlarin sekil-
lenmesi ve gelismesi icin ¢ok dnemlidir. Erigkinlerde ise, bu tir hareketlere
daha gok, organizmanin hilcresel (mikrofajlar, makrofaijlar ve T lenfositler)
ve sivisal (B lenfositler) savunmastn sadlayan hlcrelerde rastltanir.

Psddopodyumlar, gegici olarak sekillenen sitoplazma uzantiandir.
Hiicre bu uzantilarla bir yere tutunur™ ve uzantilar hiicrenin geri kalan kis-
mini kendilerine dogdru ¢ekerek hicreye yer dedistirtirler. Hiicrelere bu ézel-
lidi, hicre ylizeyinde lokal olarak toplanan aktin filamaniar ile, aktin bagla-
yici proteinler (miyozin gibi) kazandinirlar.

b) Titrek tiyler: Cinocilium'lar: Psddopodyumlarin aksine, kinosilyum-
lar kahci olusumlardir. Bir birlik iginde bulunan hareketsiz hiicrelerin bir
bosluga (lumen} bakan ylzeylerinde bulunurlar (Sek. 63E, oklar). Bunlar
da mikrovitluslar gibi, sitoplazmanin ¢ikintilagmasi {evagination) ile mey-
dana gelirler ($ek. 12). Ancak, daha kalin (0,2 mikron) ve daha uzundurlar
(5-10 mikron). Bir hlcre ylzeyinde, dizgln siralar halinde 250 adet hatta
daha fazia silyum bulunabilir. Tek silyum tagiyan hiicreler de vardir. iglerin-
de, boyuna seyreden, dzel dizilimde ipliksel unsurlar yerlegmistir {A). Eni-
ne kesitleri elektron mikroskopunda incelendiginde (B) bu ipliksel unsurlar-
dan 9 adedinin periferde esit araliklarla yerleserek bir daire olusturdugu;
bunlardan her birinin, birbirine bitigik 2 mikrotubulus'dan ibaret bir demet al-
dugu; ayrica merkezde de, bafimsiz bir gift mikrotubulus daha bulundugu
gorular. Gevredeki giftler, sitoplazmanin yizeyine yakin olarak yerlesmis-

lerdir ve hazal cisimcik (b) diye isimlendirilen olusumlardan kéken alirlar,

(1) Hiicrelerin bulunduklar: ortama tutunmalan, bunlarin ytizeylerinde bulunan 6zel resep-
torier aracihgi ile olur, Bu reseptorler, hiicrenin harcket yoniindeki yiiziinden ekzosito-
zla hiicre yiizeyine verilirler. Baglama gorevi biten reseptorler endositoz ile tekrar
hticreye alinirlar.
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Orta ¢ift ise bazal cisimcije erigemez. Titrek tlylere hareketi bu bazal ci-
simeikler kazandinr, Bazal cisimcikler, sentriol yapisindadiriar. Buntar, hiic-
renin gelismesi sirasinda sentriyollerin hicre yizeyine dogru goglp bura-
da godalmalan ve farkiilagmalar sonucu gekillenirler. Gerek bazal cisimcik-
teki, gerekse silyumdaki mikrotubulustar, tubulin denen bir proteinin orga-
nize olmas) sonucu sekillenirler. (Daha sonra gorilecedi Gzere, sentriyoller
ile mekik iplikleri de mikrotubuluslardan olusmuslardir. Tubuluslar pekgok
hucre tirinde az yada gok miktarda buiunur.)

Kinosilyumlarnn en ol bulunduklan hicreler, solunum yollarini drten
yalanci gokkatll epitel hiicrelerdir; her hilcre gok sayida silyum tasir (Sek.
B3E, okiar). Bitiin hicrelerdeki silyumiar ayni ydonde (diga dogru) ve riizga-
ra tutulmug bagaktara benzer gekilde, uyumlu hareketler yaparak, solunum
yollarinda sekillenen simikse! salginin {mukus) burun digina dogru akma-
sini saglariar. Boy-
lece de, yabanc ci-
simciklerin akciger-
lere inmelerini on-
lemis oluriar.

Sekil 12. Titrek
titylerin boyuna
(A} ve enine (B)
kesitleri. a= igin- s /
deki mikrotubu-

luslar ile birlikte

bir kinosilyum, b “H ﬂﬁl
b= baza! cisim-

cik, c= bazal ci- ’A"\‘1k ty
simcikten bagla- €1 \\i/// Dynein
yip sitoplazma- ““V‘!

nin derinlerine - L

inen kdkguk.

Silyumlarin perifer demetlerindeki tubuluslarindan biri, enine kesiti da-
ire bigiminde olan tam bir borucuk halindedir (Sek.12B); digeri ise, bu bo-
rucuga boydan boya kaynasarak agigini kapayan yarm borucuk gérini-
mundedir. Komgu demetlerden birinin tam olan borucugundan digerinin ya-
nm borucugduna dogru uzanan ve tubuluslar boyunca araliklaria ardarda
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:
)
:

yerlesmig olan yan kollar vardir. Bu yan kollar dinein (dynein} denen yik-
sek molekul agirbkli ATP-az maddesinden yapilmuglardir ve aralarinda kép-
rilestikleri tubuluslardan birinin digeri Gzerinde kayma hareketieri yapmasi-
na neden olurlar (dider bir deyimle dinein bir motor iglevi gorur). Bu kayma
hareketieri de kinosilyumlara hareket yetenedi kazandinr. Bu hareketier
igin gerekli enerji dinein'in sitosolde bulunan ATP'yi pargalamasi ile agiya
gikar.

Kinosilyumiarin bazal cisimeik kisimlannda -bu kisma kinetozom da denir- ortadaki tu-
bulus giftinin bulunmadigini daha dnce gérmisgtik. Buna kargilik, perifer tubulus demetlerin-
de, senririyollerde oldugu gibi, iger adet tubulus vardir. Bu da bu kisimiarin, kinosilyumlarin
hareket merkezier oldukiann: gdsterir. Cogu kinosilyumiarda bazat cisimcikien sitoplazmanin
derinlerine dogru inen ve enine gizgilenme gdsteren birer kdkgiik bulunur. Bunun, silyumu si-
toplazmaya bagladign sanmimaktadir.

Kinosilyumlara, duktulus efferentis'lerle tuba uterina'larin ve uterusun duvarlarindaki bir
kisim epitel hiicrelerinde de rastlanir. Duktulustarda bulunanlar, heniiz hareket giict kazan-
mamig spermatozoonlari daha sonraki kanallara dogru; tubalarda bulunantar ise embriyoyu
uterusa dogru iletisler.

Koku alma hicrelerinin {bipolar ndronlar) uglarindaki antenler de aslinda kinosilyum ya-
pisindadirlar; onlar gibi bazal cisimeik ve tubuluslar igeririer ancak, hareket edemezler.

$ekil 13. Stereosilyumlar. Bu olugumlar gok uzundurlar ve dallanma goste-
rirler (Bucher'den).
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Stereocilium'iar: Bunlara yanhs olarak silyum adi verilmigtir. Mikrotu-
bulus ve bazal cisimcik tagimaziar. Hareket etmeyen bu olugsumiar, silyum-
dan gok mikrovillus'a benzerler. Onlar gibi aktin filamanlan igerirler. Ancak
mikrovillus'lardan daha uzundurlar ve dallanma gosterirler (Sek.13). Bu
olugumlarin da mikrovillus'lar gibi madde alig verisinde gorev aldiklan sa-
nilmaktadir. Stereosilyum'lara organizmada en tipik clarak epididymis ka-
nalin 6rten yilksek pirizmatik epitel hiicrelerinin uglarinda rastlanir.

‘I'ad alma ve igitme organlarindaki hucrelerinin uglarinda da stereosilyumlar bulunur. Bunlara go-

revi uyarimlari aimaktir,

¢} Kameilar: Fiagellum'lar: Kamgilar da titrek tuyler gibi hareketli ve
kalici olan sitoplazmik uzantilardir. Ayni yapiy! gosterirler ancak ¢ok daha
uzundurlar. Memelilerde kamgiya en tipik drnek, spermatozoon’un, 40-50
mikron vzunluktaki kuyruk kismidir. Kamgilara daha gok tek hicreli hay-
vanlarda rastlanr,

3. Hucreleri birbirlerine baglayan degigimier: Embriyona! gelisme
sirastnda, bollinen hicrelerin birbirlerinden ayriimayip bir birlik ya da doku
olugturmalan, hiicre adeziyon molekilleri ya da integrin’ler denen ve gli-
koprotein yapisinda olan transmembran proteinleri (bu proteinler, buralar-
da bulunan glikokaliksin birer égeleridir) sagfarlar. Hicre ylzeyini tagmis
durumda olan bu protein molekilleri, ayni tirde olan diger hiicrelerin ylzey
proteinlerini tantr ve onlara baglanirlar. Erigkinlerdeki epitel dokularinda da,
hiicreleri bir arada tutan 6geter bu integrinferdir. Ancak, bazt hdcre tirleri
(6rtt ve salg: epitel hucreleri, kalp kasi hiicreleri vb.) ise, badlayici dzelligi
olan bu integrinler ile birlikte, degisik yapi ve dzeliikte olan hiicre baglan-
tilar’na da sahiptirler. Bu bagdlantilar, baglama iglevleri yaninda, maddele-
rin hilcrelerden ice ya da diga gegislerini yonlendirmede ve komsu hicre-
ler arasinda madde iletisimini gergeklestirmede de dnemili rollere sahiptir-
ler.

Beili bagh hiicre badlant tireri sunlardir: a) zonula okludensler,
b) zonuila aderensler, c) makula aderensler, d) hemidezmozomlar,
e) gap junction'lar, f} lateral uzantilar.

Isik mikroskopu ile 6rtl ya da salgi epitel hilcreleri incelendiginde, kom-
su hucrelerin apikal uglar arasinda koyu birer ¢izgi buiundugu gériidr ki,
bu kisimlara terminal bar adi verilir ($ek. 14, oklar). Elektron mikroskopun-
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da terminal barlar kompleks bir yap) gdsterirler ve bu yapilara baglayici
kompleksler denir. Codu baglayici kompleksierde yukarida belittilen bag-
lanti tiirlerinden ilk iki ya da (gl ardarda yerlegmis olarak bulunur. Bazan
bu birlife bir gap junction da katimig olabilir.

Baglayici kompleksler en rahat olarak tekkatl pirizmatik epitel hlcrele-
rinde izlenebilirler. '

Sekil 14. Tiikriik bezi begaltici kanallarindan pars sekretoryada bulunan terminal
barlarin (oklar) 151k mikroskopik goriiniimii, x 600.

a) Zonula okludens (zonula occludens): Tekkatl ve gogu ¢okkatl
epitel hiicreleri ile bez epitel hiicrelerinin aralarinda, genellikle 10 nm ge-
niglikte olan ve bir tir glikokaliks (hicre Ort(isi) maddesi igeren bir mesafe
bulunur. Bu mesafe, hiicrelerin apikal ugiarinda kisa bir kesim boyunca sa-
dece daralmakla kalmaz, ayni zamanda komsu hiicre membraniarinin dig
yapraklan daralan aralia dogru gikintilagarak birbirlerine yer yer kaynasgir
{bu kaynasmayi, her iki membrandan gelen transmembran molekiilleri
saglarlar) ve araligji tamamen kapatirlar {(Sek.15a). Terminal barin bu en
ylzlek kismina zonula okludens denir. Komsu membranlar birbirlerine si-
ki bir bigimde kaynastiklarindan bu tir baglants yerlerine tight junction adi
da veritir. Bir tight junction'un nasil sekillendigini sdyle bir érnekle agiklaya-
hm: Damarlagmalari benzer bigimde olan iki adet bitki yapraginin arka y(iz-
lerini birbirine degddirince, simetrik olan damarlar ayni hizaya gelir ve birbir-
lerine degerler. Buna kargilik damarlarin aralaninda kalan kisimlarda iki
yaprak arasinda dar da olsa bir mesafe kalir. Tight junction'larda da durum

36



-illl
b --1...-.--.._—

Sl Lrgatee SRl 22

zomula aklndens h = zzanula aderens. ¢ = dezmozom,

:
' E
2
=
+ B
{ ®
-
i
i W
] -
L -]
1 8
H ]
i E
>3
—
| [I-7
a 5
Hou
e
it
33
'
53
o
A3
(7]
o
34
"
-
ie
(o
u

37



aynidir. Komgu iki membranda bulunan iri integral protein molekiilleri, ara-
liklarla pegpese dizilerek yapraklardaki dallanan damarlar gibi ¢izgi halinde
gikinblar yaparlar. [ki membrandaki bu simetrik gikintilar, kapals bir fermu-
arda oldugu gibi birbirlerinin aralarina girerek iki membran birbirine baglar-
lar.

Zonula okludensler bu kisimlarda hucreleri birbirlerine baglamakla kal-
maz; ayni zamanda hucrelerarasi mesafeleri lumene kargi kapali da tutar-
lar. Bdyle olunca da maddeler lumenden hilcrelerin aralanna gegemez ve
hiicreye girmek Uzere hiicre ylizeyine yonelmek zorunda kalirlar.

Zonula okludenslere hemen hemen her tarll epitel dokusunda rastia-
nir. Bunlar bulunduklan hiicreleri bir kemer gibi gepegevre sararlar.

b} Zonula aderens (zonula adherens): Zonula ckludenslerin hemen
altinda bulunurlar. Buniar da hlcreleri bir kemer gibi sararlar. Zonula ade-
rens bolgesinde hlicre membranlari birbirleriyle kaynasmaz, tam tersine
aralarninda 20 nm kadar geniglikte olan bir mesafe kalir (Sek. 15b). Hiicre-
ler arasinda bulunan glikokaliks bu bolgede daha yodundur ve siyalik asit-
ten de daha zengindir. Bu &rtid hernekadar hlcreleri birarada tutmaga yar-
dimcet olursa da, hicrelerin bu bdlgede birbirlerine tutunmalanni saglayan
aslil unsurlar, apikal sitoplazmanin terminal web (bak. terminal web) bdlge-
sinden buraya gelen aktin tiriinde mikrofilamanlardir. Komsu iki hicreden
gelen filamanlar, zonula aderens boélgesinde hiicre membranlarina ulagin-
ca dirseklenip tekrar geldikleri yerlere dogru yonelirier. Filamaniarin dirsek-
lenmeleri, kemer bigiminde hiicreleri gevrelemis olan zonula aderens bol-
gesinde komsu hicrelerin birbirlerine sikica tutunmalarim sonuglandinr. Bu
filamanlar kontraktil olduklarindan (dirseklenme yerlerinde bulunan miyozin
molekdlleri bu filamanlann kontraksiyonunu saglarlar), bir hiicrede Gretilen
glglerin bitigik hicreye aktar!malarini da sagiarlar. Bu bakimdan zonula
aderenslere epitel dokulan digindaki dokularda da (6rnegdin kalp kasinda)
rastlamr. Ancak buralardaki zonulalar hiicreleri sarmazlar, lokaldirler.

¢) Makula aderens (macula adherens): Bu tir hiicre baglantilan da-
ha gok dezmozom (desmosome) diye isimlendirilirler. Dezmozomlarin bir
bolimi zonula okludens ve aderenslerin hemen altinda pulunurlar; yani
baglayici komplekslerin birer dgeleridirler. Bunlar ayni hilcrelerin baglayic
kompleks disindaki bolgelerinde de bulunabildikleri gibi, bu kompleksleri
icermeyen hlcrelerde de (6rnedin epidermisin str. spinosum huacreleri} bu-

38



Sekil 16. Bir dezmozomun elektron mikroskopik goriiniimii: a= orta izgi,
b=tutunma plagi, c= tonofilamanlar, d=hiicre membran. x 95000. ‘

lunurlar. Bezmozomiarin en bol olarak buiunduklarr hicreier bu spinozum
higcreleridir.

Zonula okiudens ve aderenslerden farkii olarak, dezmozomlar (Sek.
15¢) hicreleri cepegevre sarmazlar; lokal olarak yerlegmiglerdir ve yuvar-
lak lekeler bigimindedirler (macula=leke). Dezmozomlardaki hicrelerarasi
mesafe zonulalardakilerden daha da genigtir (20-25 nm). Aralik, hiicre ade-
ziyon molekiileri ile doludur ve bunun orta kisminda gizgi halinde yogun bir
bolge uzanir (Sekil 16a). Aynca dezmozom boigesinde hiicre membranla-
nnin sitoplazmaya bakan ylzlerine de yine yogun bir madde oturmus ve bu
madde buralarda birer plak olusturmugtur (b). Buna tutunma plag denir.
Sitoplazmadan bu plaklara bol miktarda ve kontraktil olmayan filaman (to-
nofilaman) gelir (¢c); bunlar yogun madde iginde dirseklenip tekrar sitoplaz-
maya donerler. Bazi dezmozomiarda tonofifamanlar piaklarda hicre
membranlarina paralel seyirlidirler.

Dezmozomlar hilcreleri siki bir bigimde birbirlerine bagiamakia kalmaz-
tar; bunun yaninda, hiicre iskeletini olusturan fitamaniara da tutunma yerle-
ri olarak hizmet ederier.
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Epidermisin str. spinosum katmanindaki epitel hlicreieri birbirlerinden
genig araliklarla aynlmiglardir. Dezmozomlar olugturabilmek i¢in hilcrelerin
sitoplazmalar yer yer ve kargilikh olarak gikintilagarak koprdlesirier ve da-
ralan bu kisimlarda dezmozomlar gekillenir.

Bir dezmozoma gelen tiim tonofilamanilar, 151k mikroskopunda tek bir
fibril halinde gériinarler ve bunlar tonofibril diye isimlendirilirler.

Terminal barlann (badlayic kempiekslerin) bulundugu apikal sitoplaz-
madan enine dilgmilg kesitler boyanip da g1k mikroskopunda incelendigin-
de, bu olugumiarin yerlestikleri kisimlanin epitel hlicrelerini bal petekleri bi-
giminde cevreledikleri géraldr.

d) Hemidezmozomlar: Bunlar ($ek. 15 e), dezmozomlann birer yarim-
lannin yapisina sahiptirler (hemi=yarim). Gokkatl epitel dokutarinda {epi-
dermis hlcreleri, kil follikii epitelleri, kutan mukozalann lamina epitelyalis-
leri vb.) bazal hicreler alttaki bazal laminaya hemidezmozomlarla tutun-
muslardyr. Bu tutunmay gerceklegtirmek {izere, sitoplazmadan hicre
membransna araliklarla gelen tonofilaman gruplan, dezmozomlarda oldu-
gu gibi, bir yogun madde aracth§i ite membrana tutunur ve tekrar sitoplaz-
maya ddnerler.

Hemidezmozomlar hem hicre iskeletinin bazaldeki tutunma yerleri ola-
rak gérev yapatriar, hem de baza! ylizde hlicre membraninin -dolaytsi ile de
hicrenin- alttaki bazal laminaya badlanmalarnni sag'arlar. Bu baglanmada
hiicre adeziyon molekilleri dnemli rol oynarlar.

e) Gep canksin'lar (Gap junction'lar): Dezmozomlarda oldugu gibi,
odaklar halinde (fokal} olan gap junction'larda da komsu hiicrelerin memb-
raniari, aralarinda sadece 2-4 nm'lik bir aralik birakacak sekiide birbirlerine
yaklasirlar. Bu alanda integral protein molekilleri 6zel bir bigimde organize
olarak konekson {connexon) ad verilen siralar halinde ve silindir bigimin-
de olan birgok gegis yeri {porlar) olustururlar (Sek. 15d). Herbir konekson,
6 adet gomak bigimli protein moiekUilinden meydana gelir. Koneksonlarin
hiicrelerarasina yonelik uglan, hicre membranmim tagnigs durumdadir.
Komsu hicrelere ait birer konekson bu g¢ikintili kisimlari ile kargi kargiya
gelip agizlasir ve bdylece hlicreden hicreye ulagan kapali kanal bigiminde
gegit bolgeleri ortaya ¢ikar. Bu tlr gegis bélgelerine dedigik hicre tirlerin-
de rastianir. Embriyonal hicrelerie epitel hlcrelerinde hicreden hiicreye
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kiiglk moiekilli maddeferin (iyonlar, amino asitler, nuklectidier, sekerler,
vitaminler ve diger metabalitler) sivi bir ortamda gegmelerine yararlar. Bu
olgu &zellikle embriyonal hiicrelerin bayimeleri, gofalmalan ve farkiilagma-
lan igin ¢ok dnemlidir. Gok hicreli canltfar dyle birer hitcre toplulugudurlar
ki, bu toplulukiarin bireyleri arasinda miikemmel bir uyum varder; her hicre
tirg butinun igindeki yerini bilir ve alr. Bu diizen, hiicrelerarasi haberles-
meyi gerektirir. lste bu haberlegsmeyi, madde aktanimi yoluyla bayik 6lgti-
de gap junction'lar yerine getiririer.

Sinir hiicreleri ile kaip kasim ve diiz kaslar: olusturan hiicreler arasinda
da gap junction’lar vardsr. Buralardaki gap junctioniann madde aktarim ya-
ninda daha da onemli ofan islevleri, araya sinirsel bir uyarici girmeden,
elektriksel uyarimiarin hlicreden hilcreye gegmelerini saglamaktir. Onun
igin buralardaki gap junction'lara elektriksel sinaps adi verilir. Uyarim ife-
ten bu junction'lara ayni zamanda neksus (nexsus) da denir. Iskelet kasi
telieri ile birbirinden bagimsiz otan hiicrelerde {spermatozoonlar ve dolagim
sistemindeki kan hicreleri) gep canksin bulunmaz.

Gap junction'lann gegirgenlik derecesini Ca iyonfan ayariar. Hacreler-
de bu iyonlar artarsa buniarnin clugturdukian kanalciklar kapaniar; kalsiyu-
mun fazlasi digan verilince de tekrar agilirlar.

f) Lateral uzantilar: Tekkath yassi epite!, endotel ve mezotel hiicrefe-
ri, kargiikll olarak sitoplazma uzantilan génderip bunlar aracihdi ile birbir-
{erine siki bir bigimde kenetienirler. Tekkath ve gokkatls pirizmatik epitel
hucreleri ile tekkath piramidal epitel hiicreleri de, apikal yarimlarinda bulu-
nan baglayici kompleksler ife birlikte, bazal yanmiarinda da lateral uzant:-
jarta birbirterine badlanmiglardir (Sek. 3-5; 17 oklar). Boyle olan epitel hiic-
releri, madde ahg-veriginin gok kuvvetli oldugu yerlerde (barsakiar, bébrek
fubuluslary vb.) bulunduklarindan, ayni zamanda hticre yiizeyinin genigle-
mesini de salayan lateral uzantilar, badlama iglevieri yaninda, madde
transtetinde de -6zelikle hlicreden digariya madde veriliginde- rol alirlar.
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Sekil 17. Pirizmatik epitel hiicrelerini birbirine baglayan lateral vzantilar (oklar).
Mide yiizey epiteli, x 12600.

2. Ergastoplazma: Birkisim hiicreler (bez epitel hicreleri, plazma hic-
releri, fibroblastar vb.) bazik boyalarla, érnedin hematoksilen ile boyandik-
larinda, sitoplazmatannin tamami veya belli bélgeleri koyu tonda géralur,
lsik mikroskopu déneminde, bu kisimiarin, sitoplazmanin galigan, sentez

42




yapan bolgeleri olduklan farkedilmig ve buralara ergastoplazma™ (ergas-

toplasma) adi verilmigtir. Isik mikroskopuyla ayrinti gbstermeyen bu kisim-
lar elektron mikroskopunda incelendidinde, iki tUrld organelden olugtukian

gorillir. Buniar, bagimsiz nbozomlar ve endoplazma retikulumudur® .

Bagimssz ribozomlar: Ribozomlar, ribozomal RNA (rBNA) maolekuile-
ri ile protein molekdilerinden olugurlar. Bunlar ortalama olarak %60 oranin-
da BNA, %40 oraninda da protein igerirler. Herbir ribozom, biri digerinden
daha iri olan iki alt Gnitenin birlegmesi ile meydana gelir (Sek. 19). Okaryot-
tarda ufak ofan alt Gnitede bir adet, bliyik olanda ise (¢ adet RNA molek(-
i bulunur, Alt {niteler gekirdek iginde {nukleotusda) sekillendirilir. Alt Gnite-
lerde kuiltanilan proteinier gekirdegde sitopiazmadan gegerler. Bu {niteler
¢ekirdek zarnndaki porlardan (bak.poriar) sitoplazmaya aktif transport ile
gegerek (Sek.48A) birlesip fonksiyonel ribozomlan meydana getirirler.
Bunlarin boylari 30 nm enleri ise 20 nm kadardir. Ribozomlarda bulunan ve
rRNA molekdllerini gevreleyen proteinler, molekdllerin fonksiyonlarini ko-
laylagtiran bir role sahiptirler.

Seklil 18. Geng bir sinir hiicresinde ribozom ve poilzomiar: d=tek bir ribo-
zom, e=rozet biciminde polizom, f=spiral seyirli polizom, x 112000.

(1) Ergastikos: Caligan, iretken,

(2) Baz: klasik kitaplarda ergastoplazma sézeiigu sadece granlli endopiazma retikulumu
igin kullaruiir. Aslinda bu tenim sitoplazmarun bazofil kisimiann: tammlar. Bazofili ise
ribozorlann asit karakterde olmalarindan ileri gelir. Ribozomlarin énemli bir boliimii
bagims)z olarak bulunduklarina gore, ergastoplazma kavramu igine, granttlii (ve granil-
siiz) endoplazma retikulumu yaninda bagimsiz ribozomlarr da katmak, didaktik yonden
uygun bulunmustur.
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Bagimsiz ribozomlar sitosolde ya tek tek bulunurlar (Gek. 3-6; 18d) ya
da birkag tanesi biraraya gelerek poliribozom, kisaca polizom (polyso-
me} denen olugumlari meydana getirirler. Bir palizom, uzunca bir iplik ha-
linde olan haberci RNA (mRNA) malekill Gzerine, ribozomlarin inci tane-
leri gibi siralanmalan sonucu sekillenir. Polizomdaki ribozom saytst, mRNA
molek(iinin uzunluguna badli olarak degisir. Polizomlar zikzakl ya da spi-
ral seyirli iplik (Sek. 3-7; 18f), rozet ($ek. 3-8; 18e} Ya da Y bigiminde ola-
biliter. Ribozomlarin mRNA molekilierine baglanmalarini, ribczomun
kiigiik olan alt Unitesi saglar.

Rrotein (Polipeptid)

! GEKIRDEK

Sekil 19. Sitoplazmada, bir ribozom tizerinde bir protein molekiiliiniin sentczlenme
agsamalar).
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Bagimsiz ribozom ve poiizomlar, sitosolde ilk protein sentezinin yapil-
di§ organellerdir. Buralarda sentezienen proteinler, mevcut sitosolln art-
masini -bu durum geng hucreierin blydmeleri ve bélindp gogalmalart igir
onemlidir- ve sitosolde aktivite gdsteren gesitli katalitik enzimlerin meydana
gelmelerini sadlar. Geng alyuvarlarda bol olarak bulunan bagimstz ribo-
zomlar da, oksijen tagiyici proteini (hemoglobin) sentezlerler. Ayrica, gekir-
dekte is yapan tdm proteinler de ¢ekirdege sitosolden gegerler (gekirdekie
protein sentezi olmaz}. Sitosolde yapilan bu proteinlerin yagam sureleri
farkiidir. Bu siire sonunda protein eritici (proteolitik) enzimler (proteaziar)
tarafindan amino asitlerine pargalanirlar; yerlerine benzerleri sentezienir.
En uzun 0murl( sitosol proteinleri, hicre iskeletini olusturaniardir.

Proteinlerin Sentezlenmeleri: Protein sentezi -buna translasyon adi
verilir- gu gekilde gergeklesir: Hilcreye aktif transport ite disaridan alinan
inaktif amino asitler -bunlarin sayisi 20'dir- sitosolde badimsiz halde bulu-
nan enzimler tarafindan akiif hale getirilirier. Peginden de tagiyici RNA
(tRNA) molekullerine baglanarak -her amino asit igin 6zel bir tRNA tlri var-
dir- ribozom ya da polizomlara taginiriar (Sek. 19) tRNA molekiilteri, mRNA
molekilleri gibi iplik halindedirier, ancak bu iplikler, Sek.19'da da goruidd-
JU Uzere, blkalip katlanmig durumdadiriar. Amino asitler bunlarn, C-C-A
nukleotidieri ile son bulan uzun koltarina baglaniriar. tRNA molekilieri
mANA molek(it Uzerindeki herhangi bir yere gelisiglizel olarak baglana-
mazlar; kendilerine uygun yerleri -birindeki adenin diJerindeki urasili, gu-
anin ise sitozini- bulmak zorundadirlar. Dolayisi fle de, amino asitlerin bir
protein molekllini (polipeptid zincirini} meydana getirmek Uzere pegpese
dizilme sirasit saptayan mRNA molekllleridir. Bilindigi gibi mRNA mole-
kiillerindeki nukleotidlerin pegpese gelme sirasini, gekirdekte bu molekdile-
ri sentezleyen -bu olaya transkripsiyon denir- DNA molekiilleri, daha dog-
rusu bu molekillerin alt Liniteleri olan iplikgikler belilemektedir. Yani sonug
olarak, mRNA molekiilleri, amino asitleri siralama igini, DNA'nin mesajlari-
na yani genetik kodtarina gore yapmaktadir. Bunun igin de mRNA'da pes-
pese bulunup da bir tRNA molekullind badiayan (ig adet niklectide kodon
(codone) adi verilir. Bir tRNA molekitunin bir kodonun kargisina gelen ve
ona baglanan ¢ adet molekilline de antikodon denir. Antikodonlarin ko-
donlara, diger bir anlaimla tRNA'nin mRNA'ya baglanmasinda asil katali-
zorliga, ribozomun kigik alt Gnitesinde bulunan rRNA molekul( yapar. Bir
antikodonun bir kodona baglanmasi demek, Uretilmekte olan protein mole-
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kuline bir amino asitin daha baglanmast demektir. Bu baglanmayi basla-
tan, buyuUk Unitedeki rRNA molekilleridir. Bundan sonra ribozomlardaki
proteinler devreye girerler. Protein molekilinin sentezlenmesi bitinceye
kadar ribozom, mRNA {zerinde kayma hareketleri yaparak antikodonlarin
kodonlar Uzerinde bulugma ve baglanmalarini saglar. Ribozomlarda bulu-
nan proteinlerden bir bolumdniin, ribozomlarin bu yer dedigtirme igini ger-
geklestirdikleri santimaktadir. mRNA molekilinde bazi &zel kodonlar var-
dir ki, ribozom buraya gelince protein sentezi son bulur. Sentez tamamla-
ninca ribozom tekrar alt (initelerine ayrilir; yeni bir sentez baglarken bunlar
tekrar birlegirler. [si biten mRNA molekiilleri pargalanirlas, tRNA molekiile-
ri ise sitoplazmanin degisik bolgelerine gogerler ve yeni yeni amino asitle-
rini kendilerine baglayip sentez adaklarina tagirlar.

Bir polizomda bulunan ribozomlar da tek tek olan ribozom'iar gibi, bir-
birlerinden bagimsiz olarak protein sentezlerler. Béylece bir mRNA mole-
kulinden yararlanma olanagi artmis olur. Bunu gergeklegtirmek (zere, ri-
bozomlar mRNA molekill Gzerinde birbirini izleyerek kaymak zorunda-dir-
lar. Uretilen protein molekiilleri baglangigta iplik sekillidirler, ancak daha
sonra yumaklagarak globuler bir bigim kazanirlar. Proteinlerin sentezlen-
meleri gok hizli bir tempo ile olur, Ornegin 400 aminc asitten meydana
gelen bir proteinin sentezlenmesi 20 saniyelik bir zaman alir.

Endoplazma retikulumu (I¢ plazma agi= Endoplasmic reticulumy):

Hacre bdlinmeleri sonucu meydana gelen geng hicrelerde ergastop-
lazma, hemen tamamen bagimsiz haldeki ribozom ve polizomlardan ibaret-
tir. Bu durumdaki hicreler sadece kendileri igin galigir, Ancak htcreler bel-
li bir olgunluk dizeyine ulaginca organizmanin bitinani ilgilendiren etkin-
likiere de katimak zorundadirlar. Hiicrelerin gok gesitli maddeler yapip sal-
gilamaiarn bu amaca yoneliktir. Iste bu maddeleri senteziemek {izere, si-
toplazmada, ergastoptazmanin ikinci bdlimdnG olusturan i¢c plazma agi
{endopiazma retikulumu) belirmege baglar. Endoplazma retikulumu direkt
olarak sitosolden gelisebilirse de, daha gok gekirdek dig zarindan kéken
alir. Onun igin de gekirdek zan ile olan bagiantilarina sik sik rasttanir (Sek.
34 20, oklar arasi). Buna karsilik hilcre zan ile direkt baglantis:, gok az hic-
re tlriinde -6rnedin kas hicrelerinde- gérdlebilir.

Olgun alyuvariarla, kan pulcuklar ve bakterilerde endoplazma retikuiu-
mu bulunmaz. Buniarin digindaki bitin hayvansal ve bitkisel hiicreter bu
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Sekil 20. Cekidek dis zarmdan meydana gelmiy olan endoplazma kesecikleri (e). Ok-
lar= kesccikierin ¢ekivdek dig zari ile olan baglantisint giistermekte. Mide yiizey epi-
teli, x 33200,

organele sahiptirier. Endoplazma retikulumunun: a) granilli {graniiler) en-
doplazma retikulumu ve b) graniiisiiz (agrandiiler) endoplazma retikulumu
olmak Uzere iki tird vardir. Her iki tar retikulum, hilcre membrani gibi, {nit
membranlardan olugsmuslardir,

Granilli endoplazma retikulumu: Hiicrelerin biyUk ¢ogunlugu bu tir
retikulum tagir. Bunun miktan hlicreden hicreye degisebilecegi gibi, hiicre-
nin fonksiyon durumuna gére de artip eksilir. Kuvvetli protein biyosentezi
yapan hiicrelerde (bez epitel hiicreleri, plazma hiicreleri, fibroblast'(ar, sinir
hiicreleri vb.), daha bol olarak bulunur (Sek.21, oklar). Ornegin karaciger
epitel hicrelerinde bunun olusturdugu alan, o hiicrelere ait hiicre membra-
n alaninin 15 kat kadar olabilir.
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Sekil 21. Kobay pankreasina ait ekzokrin bir hiicrede endoplazma kesecikleri {ok-
lar). Kesecikler, degisik yonlerde seyreden topluluklar yaprmus vaziyette, z= Zimogen
graniiller, x 12850,

Granuler endoplazma retikulumu, birbirleriyle anastomozlagan kesecik-
ler ve kanalciklar sisteminden olusmustur (Sek. 3m). Hicrenin gelisme,
metabolizma ve adaptasyon durumuna gore degigik gekiller gosterir. Ge-
nellikle bu kanalcik ve kesecikler, belli bir diizen ve seyir gdstermeksizin
sitosol igine yerlesmislerdir (Sek.21). Bazan da birbirleri Uzerine paralel bir
sekilde paketienmis olabilirler {(Sek. 3m). Bu halde de yine birbirlerine yan
kollarla bagl bulunurlar. |stirahat halindeki hiicrelerde bu sisteme ait kese-
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cikler yassilmis vaziyettedirler (m). Iglerinde madde toplaninca genigleye-
rek, yuvarlak ya da degisik sekilli sisternler haline déniigtrier ($ek.3n; 22g).

Sckil 22. Kobayda aktiflesmis bir pankreas hiicresi. Endoplazma kesecikleri (g) yo-
varlaklagmug ve salgr maddeleri sentezlemekte, x 29450,

Graniilh endoplazma retikulumuna ait kanalcik ve kesecikierin sitosole
bakan ylzeylerinde, arahklarla oturmus ribozom ve polizemlar bulunur
(Sek. 3; 21; 22). Polizomdakiler de dahil, tim ribozomlar keseciklerin yd-
zeylerine (buradaki reseptdriere), bllyik olan alt tniteleri araciligi ile bala-
nirlar. Grantlli retikulumun bosgluklarinda gorilen ve dedisik tirlerde olan
proteinier, membranlarin yluzeylerindeki bu ribozom ve polizomlar tarafin-
dan sentezlenirler. Yapian proteinlerin biyiuk gogunlugu, baglandiklar
reseptérlerin bir kanal geklini almasi sonucu, retikuluma ait keseciklerin
bosluklarina geger ve burada globuler bigim kazanirlar; geri kalanlar ise, si-
tosolde globuileserek, yeniden sekilienmekte olan arganelietin membrania-
rinda yapi malzemesi olarak (integral proteinfer) kultaniiirlar. Bosiuklara ge-
gen proteinler burada tekrar fabrikasyona ugrar ve daha ylksek kurulugta
olan proteinlere (glikoproteinier) donistarilirler. Bu proteinler graniiliti en-
doplazma kesecikleri iginde ya homojen ve az yogun bir kitle halinde, ya
da, dedjisik capta olan yogun grandller halinde toplanirlar (Sek. 22g). Bu-
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ralarda toplanan proteinlerden bir béliml kesecikler tarafindan Golgi bol-
gesine iletilirler. Golgi aygitinda bunlara daha bazi maddeler de ekienerek
olguntagmalan saglanir. Golgiye gelen homojen proteinler codu hicrelerde
granll haline dénustordlir (Sek. 21z); hicreden digan verilecek olanlar
bundan sonra hlcre ylzeyine gonderilirter. Plazma hlcreleri ve fibroblast-
larda ise, Golgi tarafindan olguniastirilan proteinier, granul haline getiril-
meksizin, homajen halde hlicrelerden atilrlar. Retikulum bogluklarinda gra-
nil haline getirilen proteinter de yine Golgi bdlgesine giderek birkisim katki
maddeleri alir ve béylefikle olguniagtiktan sonra hiicreyi terkederler. Granu-
ler endoplazma retikulumu keseciklerine girip olgunlasan proteinierden di-
Jer bir bolOmU keseciklerde kalirlar. Bunlarin gogunlugu enzim niteliginde-
dir ve ¢esiti metabolik olaylarda (ilag metabolizmasi gibi) gorev alirlar.

Grandlli retikuluma bagh ribozom ve polizomlarda yapilan ¢ogu prote-
inler kesecik iumenine gegince, yine kesecik ylzeyinde sekillenen ve lume-
ne gegen oligosakkaritlerle birlegerek glikoprotein yapisina donisurler. Bu
birlegmeyi, keseciklerin ig ylizeyine bagl olan enzimler katalize ederler.

Annulat Lameller : Bunlar, hizli tempo ile boliinen hiicrelerde (esey ve timar hiicreleri gibi) ve
baz hiicre tirlerinin farklilagmalannin erken donemlerinde rastlanan: birbirine paralel seyirfi birkag
adet yassi kesecikten olugmuglardir. Yiizeylerinde, ¢ekirdek zarindakilere benzeyen porlar bulunur. Gra-
niilli) endoplazma retikulumu ile baglantli olan bu organelin islevi agikhk kazanmamigtr. Bunlarin, bs-
linen hiicrelerde ¢ekirdek zarinin olusumuna katifmak iizere Uiretildikler; gereksinimden fazla rctilmig

olanlarin bir siire hiicrede kaldiktan sonra yikima ugradiklan samlmaktadir.

Graniilsiiz endoplazma retikulumu: Granilsiiz endoplazma retikulu-
mu, tek tek ya da bagdlanti halindeki genig bogluklardan (sisternler= cister-
na) (Sek. 3, 0), siki bir gekilde anastomozlagan ve daralip genigleyen ka-
nalciklar (Sek. 3p; 23 k) veya degisik sekilli ve irili ufakli vezikillerden (Sek.
3r, 23 v) meydana gelmig olabilir. Bu tir retikulum her hiicrede az ya da ¢ok
miktarda bulunabilir, fakat en geligkin oldugju hiicreler karaciger epitel hic-
releri, yad bezleri ile stercid hormon salgilayan i¢ salgl bezlerini olusturan
epitel hicreleri ve kas hucreleridir.

GranUlsiz retikulumun gok farkls iglevleri vardir. Karacider epitel hiicre-
lerinde glikojenin hem yapiminda hem de tekrar glukoza yikiminda dofayli
gérev alir™, Onun igin de glikojene sitoplazmanin grandlsiiz retikulumdan

(1) Sitosolde bulunup da glukozu glikojene geviren glikojen sentetaz ile, glikojent
glukoza yikan glikojen fosforilaz'm graniilsiiz retikulumda yapild:§) samimakiadir.
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Sekil 23. Vezikuller (v) ve anastomozlasan kanalcikiardan (k) olusan grandil-

siiz endoplazma retikulumu. Oklar, graniillis retikvlumun ribozomlann kay-

bedip graniilsiiz retikuluma doniigiimiini gostermekte. Karaclger epitel hiic-
resl, x 47500.

zengin olan bdlgelerinde ($ek. 24 oklar) rastlanir. Bu retikulumun en énem-
li gorevi ise yag asitlerini ve lipidleri sentezlemektir. Bundan 6tiirt de stero-
id hormon -bunlar ya§ tabiatinda hormonlardir- salgilayan bezlerle yag bez-
lerini olugturan epitel hlicreleri grantisiz retikufumdan zengin oluriar. Kara-
ciger epitel hlicrelerinde de, bu tlr retikulum, karbonhidrat yapimi yaninda,
lipid yapimina da katilir. Graniisiiz retikulum keseciklerinde, yag asitlerin-
den, basta fosfolipidier ve kolesterol olmak tzere, dedisik tirde lipidier sen-
tezlenirler. Kesecikler, senteze aracilik eden enzimler icerirler. Kesecikler-
de ayrica yagda eriyen ilaglarin ve alkolin parcalanmalarinda (bu olaya
detoksitikasyon denir) gorev alan enzimler de bulunur. Badirsak epitel
hiicreleri de sindiriimis yagly maddeleri {yaj asitleri ve monogliseridier) ba-
girsak boslugundan emerek grantilsiiz retikulum keseciklerine gegirir. Mad-
deler keseciklerde gliserin ile esterlestirilerek notir yaglara (trigliseridler)
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Sekil 24. Agraniiler retikulumun, glikojen (siyah oklar) ile yakin iliskisi goriilmektc.
Karaciger epitel hiicresi, x 27500.

dondstirilarier. Kesecikler, boylelikle damlacik dizeyine ulasmis olan bu
maddeleri hilcrelerin yan yuzlerine tasirlar. Buralardan hiicreler arasina ge-
¢en ndtir yadiar daha sonra lenf kapilarlarina girerler.
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Kas hiicrelerinde bulunan granilsiiz endoplazma retikulumunun -buna
sarkoplazma retikulumu denir- da ¢esitii gdrevleri vardir. Bunun, hicre za-
rt ile baflantida ve tup bigiminde olan bir bolimuinin (Sek. 127¢e) basghca
gorevi sinir telleri ile kas teli ylizeyine gelen uyarimlan, kas telinin derinlik-
lerine kadar ileterek miyofibrillerin kontraksiyon yapmalanni saglamaktir,
Kas hiicrelerindeki retikuiumun, daha gok sisternler halinde olan diger bo-
lumi ise (c,t), ¢esitli katiyonlan (Ca™, Na’, Mg" vb.) ve bu Katiyonlar tara-
findan aktive edilen enzimleri -é')rneéin adenozintrifosfataz- barnindirir,

Endoplazma retikulumu da -ister grandll(, ister grandllsiiz olsun- dider
organeller gibi, sitoplazma akimina uyarak devami gekilde hareket eder.

3- Golgi aygiti: Sitoplazmadaki sentez olaylarinda rol atan dider bir or-
ganel de Golgi aygitidir. Ergastoplazmanin aksine bu organel, uygun bir
boyamadan sonra -dmegin gimiig impregnasyonu ile- 151k mikroskopunda
gorulebilir. Bu durumda organel, tanecikler ve dallanan gubukcuklardan
olugmus bir ag gérindmindedir ($ek. 25g).

Sekil. 25. Bir sinir hilcresinde, Golgi kompleksinin (g) 1s1k mikroskopundaki
goriinimi, x 800.
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Golgi aygitinin hicre tirlerindeki miktan ¢ok farkhidir. Bu organel alyu-
varlarda hig bulunmag; ¢izgili kas hiicrelerinde az, salg! yapan hicrelerde
ise oldukga bol miktarda bulunur. Sinir hiicreleri, Golgi aygitt yoninden en
zengin ofan hicrelerdir. Bu hiicreterde organel, ¢ekirdek etrafinda araliklar-
fa yerlegmis bir halka olusturur (Sekil. 25). Bez ve &rtl epiteileri gibi kutup-
lagma gosteren hiicrelerde, hlcrenin apikal yanminda fakat gekirdege ya-
kin olarak bulunurlar ($ek. 3 s). Hiicre tariine ve hicrelerin fonksiyon du-
rumlarina gbre, Golgi aygitlan hem sayica hem de bi¢im ve gelisim ydnle-
rinden farkhliklar gésterirler.

Seki) 26. Golgi aygitimin ince yapisum gosteren sema : t = Graniillii endoplazma reti-
kulumundan (ER) ayrilan tasiyici vezikiiller, y = tasiyien vezikiillerin gekillendir-
mekte oldugn ilk Golgi kesecikleri, k = gelismeleri ilerlemig Golgi kesecikleri, a =
sentez ve montaj olaylarina sahne olup sismeye baglayan Golgi kesecikleri, b = yo-
guniastirier vakuoller, s = salgi graniilleri, t-G = trans-Golgi ag, m = trans - Golgi

agindan ayrilan drtilii vezikiitler.
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ince yap diizeyinde Golgi aygit oldukga kompleks bir yapi gosterir; bu
bakimdan corganel Golgi kompleksi otarak da isimlendirilir. Golgi kompiek-
-sinin govdesini, sayitan hiicre tiirine ve hiicrenin fonksiyon durumuna go-
re, 3-10 arasinda degisen yassi kesecikler (Golgi kesecikleri) olugturur.
Siki bir gekilde Ust Uste paketlenmis olan ve yizeylerinde ribozom igerme-
yen bu kesecikier genellikle bombelesme gosterirler (Sek. 26 k; 27 k).
Onun igin de birer konkav ve birer de konveks yizleri vardir, Golgi aygttin-
da sentezlenen maddeler hiicre digina verileceklerse (salgs grandlleri gibi)
konkav ylz genellikle diga donik olur (Sek. 28). Sentezlenen maddeler
hiicre iginde kalacaklarsa - lizozomlar gibi- bu yliz ige, gekirdek yonine ba-
kar (Sek. 29).

Golgi aygihmin dedisik iglevleri vardir. Bu iglevlerden en dnde geleni,
granilld retikulumdan atdifyi glikoproteinleri igteyerek daha yilksek kurulug-
taki maddelere gevirmektir. Bu iglev gu yolla gergeklesir : Golgi kompleksi-
nin konveks yiz{l yakinindaki graniilid endoplazma kesecikleri, ylizeylerin-
deki ribozom ve polizomlar yer yer kaybederler. Kesecikler buralardan Gol-
gi yoniine dogru tomurcuklanirlar. Igleri glikoproteinlerle dolu olan bu to-
murcuklar bogum!ansp ufak vezikiller halinde keseciklerden ayrilirlar. Gol-
gi kesecikierini meydana getiren olugumiar iste bu vezikillerdir. Vezikitler,
mikrotubuluslarin yardimi ile Golgi aygitinin konveks ylziinde toplanip bir-
birleri ile birleserek (sabun kdplkierinin birbirleriyle birlegmesi gibi) kisa ki-
sa kesecikler olugturmaya baglartar ($ek. 26 y). Yanyana bulunan kisa ke-
secikler birbirleriyle kaynagip konkav ylize dogru kayarak Golgi kesecikle-
rini (Sek. 26 k) olustururtar. Grandlli retikulumdan ayrdan vezikéller Golgi
keseciklerini olugtururken, ayni zamanda glikoproteinleri de grandilli retiku-
lumdan Golgi aygitina tagimis olurlar. Onun igin de bu vezikiillere tagiyici
vezikiiller (transfer vezikilleri} adi verilir (Sek. 26 t).

Gorulecei tizere, Golgi kesecikterinin sekillenmeleri konveks yiizde ol-
maktadsr. Onun igin Gelgi kompleksinin bu ylizine gekillenme yiizl denir.
Maddeler Golgi kompleksine bu ylzden alindiklarindan, burass girig yiizii
diye de isimiendirilir. Golgi kesecikleri konkav yiize dogdru kayarken, igerdik-
leri maddeler daha kompleks bir yaptya kavusup olgunlagirlar. Bundan 6t(i-
1l de Golgi aygitinin konkav yiiz(ine olguniagma yuzi denir. Olguniagan
maddeler bu yiizden sitosole verildikierinden, konkav ylze gikig ylizi de
denir.

56



Golgi kompleksinin degisik iglevleri olduguna daha dnce deginmigtik.
Granilli retikulumdan Golgi kompleksine gegen glikoproteinler burada mo-
difikasyona ugratiip yogunlastirilarak, genellikle granii haline getirilirler.
Hicre digina verilen enzimlerle, steroid tiirde olmayan hormoniar, ayrica

Sekit 27. Golgi aygitina ait bir altbirimin elektron mikroskopik yapisi. k=Golgi kese-
cikleri, v=Golgi vakuolleri, y=yogunlastirici vakuol, z=gelismis zimogen {(seréz) gra-
niiller, oklar=gelismekte olan zimogen graniiller, Rir peptik hiicre, x 34000.
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hiicre iginde kalan lizozom enzimieri, glikoprotein yaptsinda olan mad-
delerdir. Golgi keseciklerinde yeni maddeler de sentezlenebilir. Omegin
hicre ortistnin dnemili bir dgesi olan siyalik asit, karbonhidratiardan yarar-
laniiarak Golgi aygitinda sentezlenir. Golgi aygitinin diger bir gorevi de,
kendisine sentezlenmig olarak gelen maddeleri birbirine ekleyerek -

monte ederek- olgunlastirmaktir. Karbonhidratlarla {polisakkaritler) protein-

b LR

a2l p w
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Sekil 28. Mide ylzey epitelinde iyi gelismis bir Golgi aygiti. s=Miikoz salgi
graniilleri, v=Golgi vakuolleri, y=yogunlastinct vakuol, x 27000,
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lerden proieoglikan, yine karbonhidratiarla (oligosakkaritier) lipidlerden gii-
kolipid yapim: bu tar iglevin drnekleridir. Codu proteoglikaniarin sentezi si-
rasinda buntara Golgi aygitinda aynica suifat gruplar: da eklenir.

Yukarida sozi edilen maddeler sentezlendikge, ¢ilkig ylzine kayan
Golgi kesecikieri bu maddelerle dolup yer yer sismeye (Sek. 26 a) ve kese-
ciklerden vakuoller halinde kopup aynimaya (b} basglarlar. Yapitan madde-
lerin olgunlastiriip yoguniastirimatan bu vakuollerde de devam eder ve
bundan &tiirt bunlara yogunlastirici vakuoller denir. Vakuollerde madde-
lerin iglenmesi tamarmlaninca bunlar yuvarlaklagip salgi granllerine {(s) d6-
nugurler,

Golgi kompeksinin konkav tarafindaki ytizlek kesecikler bir taraftan yo-
gunlagtinc! vakuoliere donlsgirken, diger taraftan da bu ofguniagma ylzin-
de, trans - Golgi agi"’ denen olugumian meydana getirirler. Bu olugumlar,
Golgi keseciklerine paralel seyreden, bedenleri pencereli yass) kesecikler
haindedirler (Sek. 26 - G). Keseciklerin periferinden etrafa, uglari kapah
tipgukler uzanmig durumdadir. Bu tiipcklerin ug kisimtan bogumlamp ay-
rilarak iki tirld vezikil meydana getirirter: Bunlardan bir bolumanin dig yi-
zeylen giplakken, digerlerinin dis ylizlerinde, 1insal bigimde yerlegmis kisa
gtkintilar vardir. Bu ikinci tir vezikiillere ortilii vezikiiller denir.

Golgi aygitimin simdiye kadar deginmedigimiz ve gok dnemii olan iki ay-
n iglevi daha vardir : Bunfardan biri, hiicre i¢i sindirimi saglayan enzimier
sentezlemesidir. Lizozom enzimleri denen ve glikoprotein tiiriinde olan bu
maddeler, aslinda granlllli retikulumda sentezlenip Golgi aygitina transfer
edilirler. Bu aygitta tekrar igleme tabi tutulan enzimler, aygitin son bdlimi
olan trans-Golgi agina ulagirlar. Golgi agindan ayrilan drtdla vezikilierin bir
bélimii, iste bu enzimleri tagiyan olusumlardir. Bu tar &rtilld vezikilier bir-
birleri ife kaynagarak lizozomlarn meydana getitir. Trans-Golgi adindan ay-
rilan Sridil vezikilerin diger boilmu ile, yine buralardan ayrian diizgiin yi-
zeyli vezikuller, hilcre tarafindan degigik amaglaria kullanmlirlar,

1) Onceleri trans-Golgi agmin, Golgi aygitinin bir pargas: dedil de, endoplazma retikulu-
o (=3 (=2 - & ! ‘S’ f=4

mundan Jarklilagan ve onunla baglanhida olan bir iinite oldugu kabul edilir ve buna
GERL sistemi (Golgi-cndopiazma retikulumu-lizozom) ads verilirdi. Son aragtirmalar
bu iinitenin endoplazma kesecikleri ile degil de Golgi aygilt ile baglantida oldugunu
ortaya Koymusgtur.
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Bir hiicrede bulunan veziklller degigik kokenlidirter. Bunlar endoplaz-
ma kesecikleri, Golgi kesecikleri ya da hiicre membranlarindan meydana
gelebilirler ve karmasik bir hiicre-igi transport sistemi olugtururlar. Bunfar
aracihdl ile endoplazma retikulumundan Golgi aygitina, Goligi aygitindan
endoplazma retikulumuna, hicre ylzeyine ya da lizozomlara, hiicre ylze-
yinden endoplazma retikulumuna ya da endoplazma etikulumundan hicre
yiizeyine olmak tizere, gesitli organeller arasinda madde trafigi sagianmak-
tadir. Bu trafie sitosoldeki mikrotubulus ve mikrofilamanlar araciiik edetier.

Golgi kompleksi bdlgesinde ribozom bulunmaz. Bu organel, hilcrelerde ortaya ¢ikan her gesit du-
rum degisikligine olaganiistl bir duyarhik gosterir. Hiicre boliinmeleri sirasinda, saliverdifi vezikiiller,
endoplazma retikulumuna ait vezikiillerle birlikte, hilcrenin ekvatorunda toplanip birlegerek, yavru hiic-

releri birbirlerinden ayiracak olan hiicre membranlarini gekillendirirler.

Patolojik hallerde Golgi aygiti al nal: bigiminde iyice konkavlagabilir ve kesit yonine bagl olarak,

i¢ ige yerlesmis -konsantrik- Jameller halinde goriilebilirler.

4- Lizozomlar: Bunfar da membranh organellerdendir. Gdrevleri, hiic-
re igi sindirimi saglamaktir. Bu ik yapilan fizozomlara primer lizozomlar
denir. [gerikleri homojen ve genellikle yodundur. {Sek. 29 p). Bazian bir
salgl granull iriliginde ofabilir. Primer lizozomlas endositoz yoluyla hiicre-
ye digarnidan alinan maddeler (bunlar endozom ve fagozomlarda toplanmig
haidedirler), metabolizma sonucu hlicrede gekillenen ve etraflarindan birer
membrania gevrilen bazi maddeler ya da hicre organelleri ile birlegirler ve
heterojen kurulusta olan sekunder lizozomlar'a (Sek. 30 s) dontigurler. Li-
zozomlar her ¢egit maddeyi pargalayabilen enzimler igerirler. Asit karakter-
de {(pH-~5) clan bu enzimlere hidrolitik enzimler (asit hidrolaz'lar) denir.

Iizozomlarda 40'dan faza hidrolitik enzim saptanmistie. Bunlardan en bol ve en sk bulunan, asit
fosfatazdir. Bu enzim, organik fosfor tastyan maddeleri pargalar. Ayrica, asetat esterlerini par¢alayan es-
terazlar, karbonhidratlan pargalayan glikozidazlar, sulfat gruplacim pargalayan siilfatazlar (aryl silfataz
gibi), proteinleri pargalayan cathepsin de lizozomlarin baglica hidrolitik enzimlerindendir. Lizozomlar
ihliyaca gore, asit ribonukleaz, asit dezoksiribonukleaz, hiyaluronidaz, 0 - glukuronidaz. 8 - glisero-
fosfataz, p-nitrofenilfosfataz, alkali fosfataz, lizozim, asit lipaz, kollagenaz, peroksidaz ve fagositin gi-

bi enzimler de tagirlar.

Hidrolitik enzimler, sitoplazmayi olugturan karbonhidrat, yag, protein ve
cekirdek asitlerini {RNA ve DNA) de eritecek gugtedirler. Lizozomlar: sintr-
landiran Onit membranin gdrevi, bu enzimlerin sitosole gegmelerini dnle-
mektir. Patolojik hallerde membran gegirgenliginin artmas: sonucu, bu en-
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zimler lizozomlardan disar gikar ve gesitli hastaliklara yol agarlar. Normal
hallerde ise bu organel organizmay: hastaiiklara karg: korumaya galigir (Or-
nedin fagosite edilen zararii maddeleri (bakteriler vb.) sindirmek suretiyle).
Oitm sonras! (postmortum) degisiklikler diye isimlendirilen otoliz olay! da,
dlime bagh olarak membranlarin kontrol guciind kaybetmeleri sonucu ge-
killenir.

- AR N ety CRRRRy (e w—

e

Sckil 29. Golgi bilgesinde geligmekte olan primer lizozomlar (p), m=mikracisimler.
Fundus bezi boyun hiferesi, x 38000.
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Canl hiicrelerde lizozom membraniarimn hidrolitik enzimlerin eriticj et-
kilerine nasil dayandiklan bilinmemektedir.

Sekunder lizozomlar farkl irilik ve sekiller gosterirler. Primer lizozomlardun daha hacimlidirler

(Sek. 30s: 315), Sckunder lizozomlar 30yle olugurlar: Fagosite edilen maddeleri (virusi
ilaclar vb.)

ar. bakteriler.
tgeren membranse] olugumlara fagozom dendigini daha once gormiigtik. Bunlarla hiicrele-

Sckil 30. Bir karaciger epitel hiicresinde bir sekunder lizozom (s) ve lipnfusin pig-
menti iceren artik cisimler (a). Oklar= mitokondriyonlarda rastlanan graniiller, x
30400.
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r¢ cok depisik maddeler girdiginden -daha dofrusu hetercjen igerikli olduktanindan-. heterofagozom
diye de isimlendirilirler. Diger taraftan, yaglanan hilcre organelleri (mitokondriyonlar, endopluzma ke-
secikleri, ribozomlar vb.} ve inkluzyonlar (glikojen. salgi graniitleri vb.) da sitoplazmada membranlar-
ia kugaularak otofagozom denen oluyumlar meydana getirilir. Iste primer lizozomlann hetero ve otofa-
gozomlarla ya da endozomlarla birlegmeleri sonucu -bu durumda iki oluguma ait membranlar birbirle-
riyle kaynagarak tiim igerigi saran ortak bir membran haline gelitler- meydana gelen birlige sekunder
lizozom adi verilir. Heterofagozomlarin katlmalart ile olusan sckunder lizozomlara fagolizezom ya da
heterofajik vakuol, otofagozomlarla oluganlara ise sitolizozom, sitolizom, sitozom veya otufajik va-
kuol gibi degisik isimler verilir. Primer lizozomlar ayrica. vezikiillerte birlegerck miiltivezikiiler ci-

simeik denen ufak vakueller tSek 3 de sekillendinrier

Sekil 31. Karaciger epitel hiicresinde bir sekunder lizozom (s) ve miiltivezikiiler
cisimeik (m), X 50350.
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Bazi durumlarda hilcreler gereginden fazla salg) graniilii sentezleyebilirler. Bu fazlahgin sitoplaz-
may uzun siire iggal etmest, hiicrenin iglevleri yoninden sakincali olaca- gindan. otofajik vakuoller faz-
la gelen granulleri kisa siirede pargalayip sindirirler. Bu olay krinulaji (crinophagy) olarak isimlendi-

rilit. Krinofajiye daha ¢ok endokrin bedlerde rastlanir.

Hetero- ve otofajik vakuoller. aldiklan maddeleri sindirdikten sonra ya hiicreden aulirlar (ekzosi-
toz) ya da devamh olarak hiicrede kalirlar. Metabolizima sonucu sitoplazmada sekillenen ytpranma pig-
mentini {fipofuscin) banindiran otofajik vakuolier devamii olarak sitoplazmada kalirlar. Bunlura artik
cisimler (residual body) denir. Diger bir tir artik cisim de miyelin figiirleri'dic (§ek. 36 ok). Yeterli li-
paz tagimayan bir vakuol, yagh maddeler alisa. bu maddeler sindirilemez. igige lameller halindce ve ko-

yu goriindslli olan miyelin figlirleri'ne donigiirler.

Hemen hemen her hiicre az ya da ¢ok miktarda licozom igerirse de bu organelin ¢n bo! bulundu-
Bu hiicreler, fagositoz icin ozellesmis olan mikrofajlar (nétrofil graniilositer) ve makrofajlardir. Bu
hiicreler. organizmada gergeklegen hlicrese! savunmanin bagtica 6geleridir. Bunlardan makrofajlar ba-
gisikhk olaylaninda da énemli bir role sahiptirler. Antijenlerin B- ve T- lenfositleri uyarabilmeleri igin
once makrofajlar tarafindan aluip dgiitiilmeleri zorunludur. Zararls maddeler ancak bundan sonra anti-
Jjen etkisi yaparlar (makrofajlardan diganya verilen bu maddeler. lenfositlerin yiizeylerindeki reseplor-

lere baglanarak etkilerini gosterirler).

Trans-Golgi afindan aynlan 6rtiili vezikillerden gekillenen ilk lizozomlar az yogun bir madde (a-
srrlar. Bunlar olguniagukea igerikleri yoguniagir. Bu durumdaki primer lizozomlar koyu tonda gorin-
diklerinden (Sek. 29p) dense body diye de istmlendirilirler.

5- Mikrocisimler {microbody'ler): Bu organel ufak (0.3-1.5 mikron),
yuvarlak ya da oval graniiller halindedir. Bunlar granilsiiz £.R'den kdken
alrlar, Bazdannin igerikleri periferde az yodun, merkezde ise daha yodun-
dur. Mikrocisimler karaciger epite! hiicreleri ile bir kisim bobrek kanalcikla-
rinin duvaniarint ougturan epitel hiicrelerinde bol olarak bulunurlar. Hidrojen
peroksitin yapim ve yikimini sadlayan peroksidaz grubu enzimler igerdikle-
rinden peroksizomlar diye de isimlendirilirler. Bu enzimler sitosoldaki ser-
best ribozomlarda yapihp oradan peroksizomiara gegerler.

Peroksizomlarda 40'dan fazla enzim saptanmistr. Bunlarn baglicalarin, hidrajen peroksidin yapi-
minda gorev alan tirikaz (lirat oksidaz) ile yikimuns gergeklestiren katalaz olustururlar. Yikalan hidrojen
peroksitten gikan O», mikrocisimlerde bulunan fenol, formik asil. formaldehid, alkol gibi substratlardan
H- alarak, onlarn pargalanmalarina yol agar. Kan yoluyla Karaciger ve bobreklere gelen bu tilr toksik
maddeler peroksizomlarda yikilarak zararsiz hale getirilirler. Ortalan yodun olan peroksizomlara nucle-
oidli peroksizom denir. Nukleoid kusmu cogunlukla kristal yapisi gosterir. Bu kristallerin, yogunlasmig
lirikaz enzimi olduklan saptanmustir. NuKlecidli peroksizomlar memelilerde sadece bobrek tubulus
proksimalis hiicreleri ile karaciger epitel hiicrelerinde bulunurlar. Nuklecid i¢ermeyen peroksizomiara

mikroperoksizom denir. Mikroperoksizomlar gesitli memeli hiicrelerinde bulunurlar, Bunlarin iglevle-
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ti konusunda goris birligi yoktur. Hiicrelerde lipid metabolizmasi yiikseldiginde mikroperoksizomlar-

da da artiy oldugu gozlemlenmistir.

6- Mitokondriyonlar (Mitochondria): Buraya kadar inceledigimiz or-
ganelier, madde alig verigi, madde yapimi ve yikimi ile ilgili organellerdir.
Organellerde bu olaylarin gergeklegsmesi bilylk miktarda enerjiye ihtiyag
gosterir, Mitokondriyon"" {mitochondrion) diye isimlendirilen organeller,
Okaryotik hayvansal hiicrelerde bu enerjinin (ATP'nin) Uretildigi santraller-
dir®. Mltokondfiyoniar, uygun yontemlerle hazilanmig preparatiarda, 1gik
mikroskoplariyla gorulebilirier. Yuvarlak (Sek. 3u; 24m), gomak (Sek. 3t) ya
da iplik (Sek. 32) bigimindedirler, Preparatlarda yuvarlak gérilen mitokond-
rivonlarin bir kismy, oval ve ipliksi olanlarin enine kesitleridir.

isik mikroskopunda i¢ yap! gostermeyen bu organel, aslinda ilging bir
yaprya sahiptir. Elektron mikroskopu ile bakildiginda organeli, ig ice iki adet
unit membranin otusturdugu gérillr. Bunlardan digta olani lipidlerden ¢ok
zengidir ve diizglin seyreder (Sek. 32); bunun blnyesinde porin adi veri-
len ve kolaylastinimis difizyon yolu ile galisan kanallar vardir. Ozeliesmis
transmembran proteinlerinden clusan bu kanaltardan, kiglik molekdiler ve
proteinler gegis yapabilirier. l¢ membran ise, mitokondriyonun igine dogru
kivrimlar yapar, Bu kivrimlar, ¢odu hicrelerin mitokondriyonlarinda, bir do-
labin raflan gibi, yasst bolmeler halindedir. Bu boéimelere krista mitokond-
riyalis'ler (cristae mitochondriales) (c) denir. Kristalar kargilikii olarak
birbirlerinin aralarina kadar sokulup, mitokondriyonun igini tam olmayan
kompartimanlara ayrir. Bu kompartimantar, sitosole kiyasla daha koyu go-
rintslt olan homojen ve striiktirstiz bir madde ife doludur ki, bu maddeye
matriks (matrix) (m) adi verilir. Bazi mitokendriyonlarda kristalar kargi yi-
zeye kadar uzayip, o taraftaki ic membrarda kaynagarak (oklar) matriksi
gergek kompartimanlara ayiniriar. lg bétmeleri krista bigiminde ofan mito-
kondriyoniara krista tipi mitokondriyon denir. Birkisim hdcrelerde -6zei-
likle steroid hormon salgila-yanlarda- mitokondriyonlarn ig membranlari
krista yerine tUp seklinde kivnimlar yapar (t). Bu tir mitokondriyonlara da
tubulus tipi mitokondriyon denmektedir. Bu tiir mitokondriyoniarin ig bél-
meleri -tubulus'lar- kristalardan daha bo! olarak bulunurlar. Onun igin de tu-
buluslar kristalara kiyasla daha genig bir ylizey olustururfar. ATP sentezin-
de rol alan enzimler (iibikinon, sitokromlar, sitokrom oksidazlar, ATP - sen-

(1) Mitos= ipiik, chondros= tanecik.
(2) Bitkisel hiicrelerde enerji verici maddeyi (ATP) kloroplast dencn organcller iiretirler.
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tetaz} ic membranlarda yerlesiktirier (Sek. 34). Bu bakimdan, tubulus ya da
krista yoluyla yiizeyi artirma, fonksiyon yoniinden ¢ok Snemlidir. Yiksek
aktivite gisteren mitokondriyoniar yeni yeni krista ya da tubuluslar sekillen-
direrek ig ylizeylerini artinrlar. Ornegin bir karacifer epitel hiicresinde buly-
nan tim mitokondriyonlarn olusturduklar ig ylzey alani, o hilcre membra-
ninin olusturdugu alanin 10-15 kati olabilir.

Sik rastlanan Krista ya da twbulus tipterinden ayr: otarak. pirizma ve sakkufus tipi mitokondriyon-
lar du vardir. Bunjardan birincilerin matrikslerinde, ytizeyi artirmaya yarayan pirizmia bigiminde, ikin-

cilerde ise yuvarlak kesccikler halinde olan ¢ok sayida membranse! olugum bulunur.

Mitokondriyonlar gok aktif olan organelterdir. Hiicrenin fonksiyon duru-
muna gore sayi, sekil ve bliyikiikleri devamii olarak ve hizir bir tempo ile

Sekil 32. A=ipiik bicimindeki bir mitokondriyonun eclektron mikroskopik giriiniimii
X 53200. B=Tubulus (t) ve krista {¢) tipindeki mitokondriyonlarin semalagtivilimig
goriiniimleri, e= Krista mitokondriyalis, d= mitokondriyon dis membrant,
m=matriks, n=matrikste rastlanan graniiller, oklar= kristalarin ic membran]a
birleserek kapah kompartiman meydana getirmesi.
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degisir, Fazla aktit ofan hiicrelerde (bez hucreleri gibi) fazla miktarda bulu-
nurlar. Bu organeller ayni zamanda hareketlidirier. Kendi eksenleri etrafin-
da donerek ya da yilan gibi kivritarak sitoplazmanin enetjiye gereksinim
gosteren bolgelerine gogerler. Buralarda birbitleriyle birlegmek veya birey-
sel olarak geligmek suretiyle irilegebilecekleri gibi, bdlinerek de gogalabilir-
ler. Bolunmeleri g sekilde olabilir: Krista tipi mitokondriyonlar genellikle or-
talarindan enine bélinerek (Sek. 33A), birkismi da tomurcuklanarak (B8) ¢o-
Galrlar. Tubulus tipi mitokondriyonlar ise, orta kisimiarindan bogumlanarak
(C) boliniirler. Hicreler bdlinecekleri zaman mitokondriyonlar bdlunerek
sayianni arttinirlar.

Mitokondriyonlarin, dier hlcre organellerine bagiml olmaksizin yapi-
Jarim ve fonksiyon kapasitelerini degistirebilmeteri, matrikslerinde kendileri-
ne ait DNA molekUllerini ve 3 tip RNA'yl tagimalar ile mimkin olmaktader
(Sek. 35). Gergekten de sitoplazmada DNA maddesine sadece mitokond-
riyonlarda rastlarir. Mitokondriyonlar boliniirken DNA replike olur.

Yiksek aktivite gostermelerinden Otlri mitokondriyonlar kisa émdriG
olurlar. Yagam sireleri 10-20 gin kadardir.

Mitokendriyonlann gérevlerinden biri, sitosolden aldikdari yakit madde-
lerini aerobik yolia -dehidrojenaz grubu enzimierin aracitGs ile- pargalaytp
enerji agida glkarmak {bu olaya biyolojik oksidasyon denir) ve bu enetji-
yi adenozindifostat (ADP) ite fosfor (Pi) molekdlleri arasina sikigtirip (bu ig-

Sekil 33. Mitokondriyonlarin béliinme tipleri: A= kristalar aracilifi ile enine boliin-
me, B= tomurcuklanma ile béliinme, C= tubulus tipi mitokondriyonun bogumla-
narak boliinmesi.
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te blyik dlgtide ig membranda ve bunun olugturdugdu kristatarda yerlegmis
olup matriksle temas halinde bulunan sitokromiar, sitokrom oksidazlar ve
ATP-sentetaz rol oynarlar), enerji yOkll ATP molekUllerini olugturmaktir
{oksidatif fosforilasyon) (Sek.34). Yakit maddesi olarak sitosoldan mito-
kondriyonlara piruvat, yag asitleri ve amino asitieri girerler. Bunlardan pi-
ruvat denen madde, glukozun sitosolde yine aerobik yolla pargalanmasi
{glikolizis) ile meydana gelir; ya asitleri ile amino asitlerini ise hicre, dig
ortamdan alir. En buyiik enerji kaynagini yad asitleri olugtururlar.

Enerji yiidi ATP molekiilleri sitosole gegip sitoplazmanin her tarafina
yvayllir ve adenozintrifosfataz (ATP-az) ile tekrar ADP ve Pi molekillerine
ayrisarak, hicrede gergeklesen biyolojik olaylar igin gerekli enerjiyi agiga
gikarirlar, Bagimsizlagan ADP ve Pi moleklilieri tekrar mitokondriyonlara
dbner ve yeniden ATP molekiilterine dénugtirdlirler.

Prokaryot bir hayvansal hlcre olan bakterilerde mitokondriyon bufun-
maz. Buniarda ATP sentezi hiicre membraninda gergeklesir.

Akcigerlerde havadan alinan oksijen -bu olaya dig solunum denir-, dolagim yoluyla viicudun her
tarafinda bulunan hiicrelere kadar ulasir. Sitosole giren oksijenin bir boiimil buradan mitokondriyonla-
ta gegerek oksidasyon enzimlerine bagamr. Mitokondriyonlarda, besin maddeierinin yakilarak enerji-
nin ag1ga gikmasiny -bu olaya hilere solunumu ya da ig solunum denir- bu oksijen molekil{eri sagiar-

lar.

Mitokondriyonlar yvapi ve fonksiyon bakmmlarindan, yukanda anlatlanlardan gok daha fazla
aynnular gosterirler. Bu organelde 900 civarinda enzim yapilmaktadir. Bunlardan dehidrojenazlar oksi-
jenle yiikliidiirler ve mitokondriyonlann matriksinde yerlesiktirler ($ck. 34-1). Bunlann Co-enzimi,
yani bunlart aktive eden madde NAD (nikotinamid adenin dinukieotid) dir. Aktiflesen dehidrojenazlar,
daha dofrusu bunlardan piruvat dehidrojenaz, mitokondriyona giren piruvau oksitler ve boylelikle,
asetil Co-A ile CO, sekillenir(2). Oksitlenme sirasinda piruvattan hidrojen atomlars da (H) agiga qikar,
Ag1fa gikan hidrojen atomiarina ait protonlar (Pr) NAD'ye bagianirken (3}, elektronlar (E) bagims:z hale
gelirler. Sitrik asit siklusu ya da Krebs siklusu denen ve yine dehidrojenazlarin katalize ettifii bir seri
reaksiyonlar ile Asetil Co-A’min oksidasyonu sonucu da CO, ve hidrojen atomlan agifa ¢kar. Aglga
¢ikan bu atomfarn protonlan da NAD ye bagfanirken, buniara aijt elektronlar yine bagumsiz kalrtar.
Kristalar da dahil, mitokondriyon i¢ membranlarmun yapisinda fibikinon, sitokromlar (bunlarin a, b, ¢
tiplert vardir) ve sitokrom oksidazlar denen, enzim tilrinde integral proteinier vardir. Yukanda belir-
tilen her iki agamada agifia qikan elektronlar, iibikinoniar tarafindan matriksten alirup sitokromlara,
oradan da sitokrom oksidazlara aktanlirlar. Onua igin de, s6z8 edilen bu integral proteinlere elektron
tagiyacilar: denir. Elcktronlann bu tagiyicilardaki akigi sirasinda biyilk bir enerji olugur. Bu enerjt
aracifif ile, NAD nin tutmakta ofdugu protonlar, i¢ ve dig membranlan ayiran aralifa pompatanrlar (4).
Pompalanmayi saglayan elektronlar ise, tekear matrikse donerler (5). Bu pompalamaya bagl: clarak, i¢
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membranin matrikse bakan yuzii ile wabpa bakan yizi arasinda eektrik yikii ve pH yoniinden

farkliikiar meydana gelir.

Mitokopdriyonlana i¢ membranlannda, membrandan matrikse dodru tagan. Kibrit bagt bigtminde
ve ortast Kanally bir inlegral protein tiri daha vardir (6). Membranlar arasinda fazia proton toplaminca,
bu protontar bu defa s6zi edilen proteine ait kanajdan tekrar matrikse pompalanurlar. iste bu pompala-
maya bagl olarak biytik bir potansivel encrfi degar. Sozii edilen kanally proteinin Kibrit bagini andiran
u¢ kusimiary, enzim ozeitigindedir ve bu enzint ATP-sentetaz adim ali. Sitosolden mitokondriyonlara
giren ve bu kusimlara gelen ADP maddesi ite fosfut (Pi) iyonlar bu enzim aracaltgy ile, proton akimindan
doBan potansiyel enerjiyi binyelerine alir ve boylece, cnerji viikla ATP molektlerine dondgiirler. ATP-

sentetazdan aynlan ATP molekiilleri, dnce matrikse. oradan da sitosole gegerler (7).

Matrikse donen protonlar. elektronlarla birlesip hidrojen atomuna dontisiirler (8} bu atomlar.
sitosofden matrikse gegen oksijen atomlan (9) He hirlestp su molekiilleri (10) olustururlar. Sonug
olarak. metwabolik cnerji saglamak udruna. sitosale giren glikoz molekiilleri. €O, ve suya kadar

par¢alanmis olur.

Enerji vermek iizerc mitokondrivonlara giren yag asitlerinin ve amino asitlerin durumiari da piru-
vaunkinden farkl degildir. Hemekadar bu iki tiir maddenin yikimlanmna farkls enzimier aracihik edetlerse
de. bu yikimlar sonucunda da asetit Co-A meydana gelic ve bundan sonra, yukanda soz0 edifen olaylar

sergilenir.

Yukarrda, hiicreye giren yakit maddelerinin aerobik volta yikimlariu gérchik. Piruvaun bir de
sitosolde anaerobik yikimi vardir ki, bu duruma. kas hiicrelerinde. Gzellikle de hizh galisan iskelet kast
teflerinde rastiansie. Bu durtmda da Kas teli sitoplazmasinda {sarkoplazma) glikojenden acrobik yolla
piruvat yekillenir. Ancak piruvai. mitokondrivonlara ginmeksizin. sitosolde anacrobik yolla kikiata
kadar rediiklenir. Once aerobik (glikozun piruvata pargatunmasi), pesinden de anaerobik (piruvatin fak-
tata pargalanmasi) yolla agiia ¢ikan enerji ile. sarkoplazmada ATP olugur ve bu ATP, Kaslaren kontrak-

sivonunda kullamlir. Laktat, dotagim voluyla karacigere pider ve orada tekrar glikoza dondyttr i,

Huicreferde enerji gesitli amaglaria kullanihr. Hicre, seklini ve i¢ dize-
nini enerji ile strddrebiflir. Hicrede olagelen ¢ok karmagik biyosentez olay-
lari da enerji ile gergeklesir. Hiicre hareketleri ve bolinmeleri de enerji har-
canmasini gerektirir. Bitin buntarin diginda, vitcut 1si1s1 da, enerjinin 1siya
dbnlismis seklinden bagka birsey dedildir.

Daha tnce mitokondriyonlann ¢ok aklif organeller olduklarma definmigtik. Gergekten de bu or~
ganeller ¢ok gesitli olan mitokondrival enzimleri sentezleyebilmektedirler. Bunun nedeni, mitokondri-
yonlarda ézgitn DNA molckiilleri ile bu molekiillerin sentezledikleri RNA molekiillerinin bulunmasidur,
Mitokondriyal DNA molekillers, ¢ekirdck DNA molcekiillerinden ¢ok daha ufak ve halka sekillidirler
(Sek.33). Her mitokondriyonda 4-6 adet DNA molekiilii bulunur. Bir hiicrenin i¢erdigi tiim mitokond-

riyonlardaki DNA'nin miktan, o hiicrenin ¢ekirdegiade bulunamin yiizde birinden daha azdsr.
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Sekil 34, Milokoudriyonlarda, yakil maddelerinin enerjiye dinliglimiinii gisteren
yema.

Mitokondriyon matriksinin temelini, enzim tiirinde olmayan proteinlerle vagli maddeler oluglu-
rutlar. iste bu teme) maddelerin iginde de, yukarida sozii edilen DNA ve RNA molekidleri ile gesitfi mi-
tokondriyal enzimler yer alirlar. Enzim tiriinde olmayan proteinlerin gogu sitosoldeki bagimsiz poli-
zomlarda yapilip matrikse geger. Bunlann gectigi noktalarda dig ve ig membranlar birbirlerine lemas
edip bir gegis yolu olugtururlar. Bu gegis sirasinda proteinier dizlesicler (sitosoldeki ATP'nin pargalan-

masi ilc).

Matrikste ¢ok gesitli inkluzyonlar da bulunur. Buniardan en sik rastianani, yuvarlak veya oval ge-
killi ve koyu goriiniighii olan graniilierdir ($ek.24 ve 30'da beyaz oklar; $ek.32 n). Bunlar genellikle,
katiyonlar {Ca. Fe vb.) barindiran protein yoFunlagmalanidir. Bazi patolojik durumiarda matrikste fazla
miktarda kalsiyum toplanir ve mitokondriyon kismen veya tamamen kalsifiye olur. Matrikste ayrica tu-

buler ve Tibriler, hatia kristal kurulugta inkluzyonlar da bulunabilir.
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Sckil 35, Mitokondriyon matriksinde bulunan halka bigiminde bir DNA molekiilii
(Munn'dan).

Mitokondriyonlar ortarin 151 ve pH'sinin degismesinden ve patolojik durumiardan ¢ok ¢abuk etki-
leniricr. Patolojik hallerde mitokondriyonlar siserler; uzun olanlar yuvarlaklagir, kristalar y5n degisti-
rir, hatta eriyip kaybolabilirler. Matriks su alarak vogunlugunu kaybeder ve mitokondriyon bir vakuol
goriniimiinii ahr (Sek. 36b). Bu duruma. bulanik gigme denir. Bazs patolojik durumlarda ise, tam ter-
sine, matriksin yoguningu o derece artar ki, kristalar? gérmek olanak51zla§lr. Zararli ctkenler, mitokond-

riyonlarda miyelin figiirlerin sekillenmesine de yol agabilitler.

Fazla ¢aligan hiicreler daha fazla mitokondriyon igerirler. Karacifier cpitel hiicrelerinde 1000-2000
kadar mitokodriyon bulunmustur. Mitokondriyonlar, hiicre tliriine gore, sitoplazmada helirli yerlerde
toplanabilirter. Kuvvetli protein sentezi yapan hiicrelerde, grantlit endoplazma retikulumu ile yakin ig-
birfigi kurarlar. Kas hiicrelerinde miyofibrillerin aralanina dizilmisterdir. Mitokondriyonlarla ¢ekirdek
arasinda da siki bir igbirligi vardir. Hizh geligen embriyonal hiicrelerde mitokondriyonlarin gogunlugu
cekirdek etrafinda akiimiile olurlar; hatta ¢ckirdek dig zartna defmis olabilitler. Bu devrede mitokond-
riyonlardan gekirdege enerji aktarildigt disginiilebilir. Mitoz bolinmelerde bu organeller balinme alan
etrafinda toplanarak hareket igin gerekli enerjiyi verirler. Keza spermatozoon‘larin hareket merkezi olan

orta bitilmlerinde de bol miktarda mitokondriyon vardir.

Goriildiigi iizere, kalitimsal ayarlamalan yapan DNA maddesine. organelierden yalmizca mito-
kondriyonlarda rastlanmaktadir. Bu da bu organele ayn bir kigilik kazandirmaktadir. Nitekim son yillar-
da, genel sekli ve yapilar ile bakterleri andiran (bakterilerde de DNA molekiili halka seklindedir) mi-
tokondriyonlanin, hiicrenin evrimi sirasinda hiicreye digaridan giren ve onunla ortak yagam siirdiiren
(sembiyoz} bir tiir organel oldukiar ileri siirdimektedir. Cok miumkiindiir ki, zamanla bu organelin he-

niiz bilinmeyen daha bagka fonksiyonlan da saptanacakur.
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Sekil 36. Patolojik durumlarda, mitokendriyonlar .(a} sigip irilesir (b) ve icerikle-
rini kaybederler. Ok= Bir miyeclin figiirii. Karaciger epitel hiicresi, x 22100,

b) Ipliksel organeiler: Membransel organeller tamamen veya kismen
metabolik olaylarda gbrev alirlar. Bunlar diginda, sitosol iginde yataklanmig
iplik bigimli olusumilar da vardir ki, buniar destek, hareket ve madde iletimi
gibi fonksiyoniar ytiklenmiglerdir. Hicre iginde dlizgiin seyirli ya da ag bigi-
minde bir ¢ah olusturduklarindan, hiicre iskeleti (cytoskeleton) diye ad-
tandiridirlar. Ipliksel organelierin baglicalari, sentrozom, mekik iplikleri, mi-
yofibriller, nérofibriller ve tonofibrillerdir.

Sentrozom = Centrosoma: Igik mikroskoplar ile goérilebilen bir orga-
neldir. Codu hiicrelerde ¢ekirdege komsu bir bdlgede bulundugundan ($ek.
4c), hiicre merkezi (cytocentrum) diye de isimiendirilir. Bunun temelini
olusturan plazmaya sentroplazma denir. Sentroplazma, sitoplazmanin di-
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Sekil 37. Sentriyollerin eicktron mikroskopik goriiniimleri. Sentriyolusu olugturan ve
9 adet olan tubulus demetlerinden her birinde 3 adet mikrotobulus (a,b,¢) bulunur.
d= Birbirlerine dikey duran sentrivollerin boyuna goriniimleri (Bleom ve
Fawcett'ten).

ger bélgelerine kiyasia daha yodun kivamdadir. Bunun orta Kisminda koyu
goriintsl bir cisimecik bulunur ki buna sentriyol {centriolus) denir. Bollin-
meye hazirlanan hicrelerde sentrozomdaki sentriyol sayisi ikiye ¢ikar. Bu
ikili duruma diplozom denir. Blyik bliytltmeler kullanitdiinda, g1k mik-
roskopu ile tek olarak gérinen her bir sentriyoliin aslinda birbirine dikey du-
ran iki adet halinde oldugu goriilir (Sek. 37d). Bu demektir ki, bolinme on-
cesinde hicrede ikiger ikigser gruplanmig 4 adet sentriyol bulunmaktadir.

Boyuna kesitlerde sentriyoller, duvarlari iplikgiklerden olusan kisa boru-
cuklar gérunimondedirler (Sek. 3v). Enine kesitlerde bu duvarin, esit ara-
liklarla yerlegmis 9 adet mikrotubulus demetinden meydana geldigi ortaya
gtkar. Her demette 3 adet tubulus bulunur ($ek. 37 a,b,c). Bu demetlerin
aralarinl yogun ve homejen bir madde doldurmusgtur. Sentriyollerin ¢aplari
0.15 mikron, boylari ise 0.3-0.5 mikron civarindadir. Borucuk geklinde olan
sentriyollerin birer uglar genellikle yodun bir madde tarafindan kapatilmig-
tir.
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Sentriyoller, etraflarindaki sentroplazmay etkileyici gice sahiptirier. Bu
etki ile sentroplazmada yeni mikrotubuluslar sekillenir. Bolinme baslama-
dan dnce S-fazinda (bak. s-fazi), sentriyol sayisimin dorde gikmas: by yol-
la olur. Yine bu etki ile profaz bagfarken sentroptazmada kisa boylu ve rad-
yer seyirli mikrotubulustar belirir ki bunlar sentroplazmaya 1ginsal bir géri-
niim kazandinrtar (Sek.56e, f). Bu goriinimde olan sentroplazmaya ast-
rosfer ad: verilir. Daha sonra gorilecegi Gzere, mekik iplikleri -daha dogru-
su bu iplikieri olugturan mikrotubuluslar- de yine sentriyollerin etkisi ite sent-
roplazmadan meydana gelirler.

Olgun sinir, kas ve yumurta hiicreleri ile, yiksek kurulustaki bitkiterin
hiicrelerinde ve protozooniarin godunlugunda sentriyoller, daha do§rusu
sentrozom bulunmaz.

Sentriyoller belli hareket olaylanmin yonetildigi merkezlerdir. Mitoz bd-
lunmede mekik ipliklerinin gekillenmeleri yaninda hareketlerini de bunlar
yonetirler. Silyum ve flagellum ile spermatozoon kuyrugunurn gekillenmele-
rini ve hareketlerini sadlayan da, degisiklige ugramig bir tlr sentriyoldur.
Silyum ve flagellumlarda buna bazal cisimcik dendigini daha dnce gormuas-
tik.

Mekik iplikleri: Mitoz ve mayoz boliinmelerde kromozomiarin kutupla-
ra gekitmelerini mikrotubutustar yerine getirirter. Bu amagla tubuluslar mi-
toz mekigdi'ni sekillendirirler ki bu, $6yle olur: Profaz baglarken, sentriyolie-
rin etkilemeleri ile sentroplazmada kisa mikrotubulustar sekillendigini daha
bnce gérmistik (Sek.38A). Bu tubuluslardan sentriyol gruplari arasinda
kalanlara, yine sentriyollerin etkilemeleri ile yeni yeni tubulin molekilleri ek-
lenir ve bu tubulusfar, kargiikl ofarak birbirlerine dodru uzamaya baslariar.
Uzayan uglar kargilaginca tst Uste binerler ve bu kisimfarn, dynein benzeri
bir enzim birbirine baglar {B). Bu enzimin, etrafta bulunan ATP molekiilleri-
ni pargalamasi sonucy agida gikan enerji ile, iki taraftan gelen mikrotubu-
lusfar bu bagtanma yerlerinde birbirlerinin Gzerinde kayarak sentriyolleri ku-
tuplara dogru itmeye basglarlar (oklar} ve kendilerinin de boylar uzar (C).
Mitoz mekiginin ¢atisini olusturan ve ekvatoryal bdlgede uglan birbiri Gze-
rine binik olan bu mikrotubulusiara interpolar mikrotubuluslar adi verilir.
Bunlarin kromozomiarla baglantilar yoktur. Bu olaylar profazda olur. Meta-
faz baslangicinda kromozomiar mekigin ekvatoryai béigesinde toplaninca,
sentriyolierden merkeze dogru ikinci grup mikratubuluslar uzamaya baslar
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ve bunlar kromozomlara baflanirlar (C). Baglanma, sentromerlerde bulu-
nan ve kinetokor denen 6zellegmis bolgelerde olur. Kromozomiara bagla-
nan mikrotubuluslara kromozomal mikrotubuluslar denir,

Mitoz mekidini meydana getiren interpolar ve kromozomal tubuluslarin
saytlar, thrlere gore yizlere, hatta binlere ulagir. Bunlar demeilesirler ve
1stk mikroskopu dizeyinde kendilerini ipiikier -mekik iplikleri- halinde belli
ederler.

Metafaz baglangicinda mekigi meydana getiren tim ipilikler olugmusg
bulunduklarindan, mitoz meki§i g1k mikroskoplar ile rahathikia gorllebilir
(Sek.578).

Yiksek kurulugtaki bitkilerde sentriyol bulunmadigr halde yine de mitoz
mekigi gekillenir.

Anafazda kromozomtarin kutuplara gekilmeleri gu gekilde olur: Bu ev-
rede kromazomal mikrotubuluslar hizla kisalmaya bagtariar ve kromozom-
lar kutuplara dogru striklerler ($ek.38D). Bu sirada, interpolar mikrotubu-
luslarin uzamatari ve birbiri Uzerinde kaymalar devam eder ve boylece, kro- -
mozomiarin kutuplara gekilmeleri daha da hiziandinlmig olur. Sentriyoller
hiicrenin periferine yakiasinca, bunlarin etrafinda bulunup da astrosferi
olusturan kisa mikrotubuluslardan bir bélimi hilcre membrani ile bagdlant
kurar ve mekik ipliklerinin gekilmelerine bunlar da yardimei olurlar (Blun-
melerin ayrintilary igin “hiicre bollinmeteri® bollimine bakirz).

Kinosilyumiarfa flageliumiarda da hareketi safflayan organel yine mikro-
tubutuslardir (silyumlara bakiniz). Mikrotubuluslar ayrica hiicre-igi madde
transportunda da dnemli role sahiptirler, Makromolekillerin, vezikllerin,
hatta bir goriise gore salgi grandillerinin hiicre iginde yer degigtirmeleri mik-
rotubulustar sayesinde mimkin olmaktadir. Taginacak olugumiar, kinesin
denen ve adenozintrifosfataz 6zelliginde olan bir proteine baglanurlar. ATP
ile kargtlagan kinesin, bunu pargalayarak elde ettigi enerji ile mikrotubulus-
lar (zerinde kayma olanagina kavusur ve bu sirada, kendilerine baglanmig
olan olugumlan da hiicre periferine dogru tasirlar. Ornegin sinaps vezik(l-
lerinin sinir sonlarina taginmalan bu yolla olur. Ayrica, endoplazma retiku-
lumu ile Golgi kompleksinin hiicre igindeki konumunu da mikrotubuluslar
saglarlar.
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Sekil 38. Hayvansal hiicrelerde mitoz mekiginin olugumu: A=Sentriyollerin diplozom
durvmn, B=Sentriyoller arasinga iik interpolar mikrotubniuslarm sekillenmesi,
C=in!erpolar mikrotubalustacin (1) sentriyolleri katuptara dogru itmeleri,
D=Kromozomal mikrotubulusfarin (2} kisalarak kromozomlar; kutuplara dogru
cekmeleri,

Mikrotbuluslara gok degisik hiicrefcrde rastlanmaktadir. Bunlar hiicre iginde ya tek tek veya de-
metler halinde olmak lizere, defisik yonlerde seyrederek dinamik bir hitcre iskeleti olugniasina da yar-
dime ofurkar (Boyle bir iskeletin olugmasinda asil rolii filamanlar yiklenmiglerdir). Mikrotubuluslar ay-
fica, hicrelerin gelismeleri sicasinda belli sekilleri kazanmalarnr da safilariar. Omegin, baglangicta
Lzantisiz olan sinir hilcreleri ile erkek esey hiicreleri, belli bolge ya da bil gelerinde mikro‘ubuluslar se-

kiilendirip sitoplazmalarins hiicre digina dogru ¢rkintdastrinca, hiicreler kendilerine 6zg(i uzanatarina ka-
vusmus olurlar.
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Mikrowbuluslar ortalama 24 nm (18-30 nin) g¢apinda ve icleri bog olan silindirlerdir. Uzunluklari,
bulunduklan hiicrelere ve yaptiklar ise bagh olarak ¢ok degisir, mikronfarca uzun olubilicler. Duvar ka-

hinliklarr 3-7 nm arasindadir.

Ipliksel organel gekillendiren diger bir olusum da mikrofilaman adin
albr. Bunlar, bulundukian hicre tiriine gére 4-16 nm kalinlikta olabilirler;
boylan ise bliylk farklar gosterir, Mikrofilamantar da mikrotubuluslar gibi
protein molekullerinden olusurlar ancak, boru yapisinda degil de, gergek ip-
lik kurulugundadirlar.

Mikrofilamanlar, hemen hemen her hiicre tirinde az ya da ¢ok miktar-
da bulunurlar. Hicre iginde tek tek yerlesebilecekleri gibi, belli miktarda bir
araya toplanip demetler de olustururlar. Bu demetlere fibril ads verilir. Fib-
riller, 151k mikroskopunun kuvvetli baytitmeleri ile géz{enebilirlér,

Mikrofilamanlarin bir boldmt hiicrelere hareketlilik (kontraktilite) kazan-
dirirlar (kontraktil filamanlar). Diger bolimi ise hareket olaylarina katil-
mazlar; bunun yerine, hicreleri destekleyerek buntarin belli gekiller kazan-
malanni ve birbirlerine bagtanmalarini sadlarlar. Bu tur filamanlarin ayrica,
hiicre igi- madde iletiminde mikrotubuluslara yardimer olduklari da sanil-
maktadir.

Kontraktil filamanlarin, aktin ve miyozin filamanlan otmak Gzere iki ti-
r( vardir. Aktin filamanlan 5-7 nm, miyozin filamanlari ise 16 nm kalinhk-
tadir. Hicrelerde aktin filamanlan miktarca, miyozin filamanlarindan gok
daha fazladirlar. Bunlar en yliksek organizasyona kas tellerinde ulagirlar.
Kas tellerinde miyofilaman diye isimlendirilen bu olugumlarin organize ol-
malari sonucu miyofibriller sekillenir.

Hucrelerde diger bir¢ok hareket olaylarini da yine aktin ve miyozin ger-
ceklestirirler. Ancak bu tdr hareketlerin oldugu yerierde aktin filamanlarina
eslik eden miyozin, ¢ogu durumlarda fitaman halinde degil de, molekiiller
halindedir. Mikrovillusiann ritmik olarak sisip daralmalan, bazi hiicrelerin
(mikrofajlar, makrotajlar, lenfositler, fibroblastlar vb.) yalanci ayaklar salp,
bunlarla hareket edebilmeleri, aktin ve miyozinin varlig: ile mimkan olur.
Ayrica, embriyonal geligme sirasinda, degisik organlar meydana getirmek
tzere, epitel dokulannin invaginasyon ve evaginasyonlar yapmalarini da
yine bu kontraktil filamanlar saglarlar. Kontraktil fitamanlar birgok hicre ti-
riinde hiicre membraninin hemen altinda yer yer toplanarak, membrana {o-
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kal hareketler kazandinrlar, Pinositoz vezikiilleri ve fagositoz vakuolleri
boylelikle gekillenirter. Periferdeki bu filamaniar ayrica, hicre bdlinmelerin-
de, sitopiazmanin bogumianip ikive aynimasini da sadlarfar.

(_ Mikrovillusl.ur

Tcrminal Web

Sckil 39. Epite! hiicrelerinin y iizey Kisimlarinda bulunan terminal web.

Epitel hiicrelerinin -6zeliikle pirizmatik olanlarin- lumene bakan yizey-
lerinde, hiicre membraninin hemen altinda dar bir sitoplazma bolgesi var-
dir ki, burada endoplazma kesecikleri ve mitokondriya bulunmaz. Bu dar
bblgeyi, kegemsi bir &rgli yapan mikrofilamanlar hemen hemen doldurmus
vaziyettedir, Terminal Web (Web=ag) diye isimlendirilen bu bdlgede
{Sek.39) hem aktin filamanlar, hem de kontraktil olmayan filamanlar bulu-
nur. Kontraktit olmayén filamaniar aktin ve miyozin fiiamanian arasinda bir
¢apa (10 nm) sahip olduklarindan, intermedyer fitamanlar diye isimlendi-
rililer. Bu filamanlar terminal agin catisimi olustururlar. Bu ¢atiya, mikrovil-
luslardan ve zonula aderens'den gelen kontrakti! fitamanfar kancalanirlar.
Kegemsi 6rgl yapmis olmasindan &tird terminal web, hticrelerin, mekanik
etkenlerle en gok karsi karsiya olan ylzey kisimiarina dayanikiiik kazandi-
nr; kontraktil filamanlara baglant! yeri olusturmasindan 8tirii de, mikrovil-
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luslarin ve zonula aderenslerin iglevierini yerine getirmelerine yardimc:
olur.

Intermedyer filamanlar daha birgok hicre tiirtnde de bulunurlar. Degi-
sik yonlerde ya da birbirlerine paralel seyrederek bu hicreleri ve hiicre ¢e-
kirdeklerini destekleyen bir iskelet olustururlar. Bu duruma en belirgin ola-
rak epidermisi olugsturan epitel hiicreleri ile sinir hicrelerinde rastlanir. Epi-
tel hicrelerindeki filamanlar (tenofilamantar)” demetlegerek tonofibril-
ler'i, sinir hiicrelerinde bulunanlar da (nérofilamanlar)® nérofibrilleri olug-
tururlar. Boyle bir iskeletin varli§i, hicrelerin, tlrlerine ézel bigimi almalar-
na ve bu bigimi korumalarina olanak verir. Degigik tirdeki epitel dokularin-
da hiicrelerin siki bir birlik olusturmalarinda da, dezmozom ve hemidezmo-
zomlarin yapilarina katilan tonofilamanlarin blyiik katkilar vardir (hiicre
bagiantilarina bakiniz).

Hicrelerde destek gorevi goren bagka tirde intermedyer filamanlar da
bulunur. Mezenkim hiicrelerine yildiz seklini kazandiran vimentin filaman-
lan ile, gizgili kas telterinde (iskelet ve kalp kaslari) bulunup da miyofibrille-
ri birbirlerine baglayan desmin filamantar: bu tir mikrofilamanlara birer or-
nektir.

Kontraktil olmayan filamanlar, intermedyer filamanlardan ibaret degildis. Bazs hiicre tUrlennde,
intermedyer filamanlardan gok daha ince olan (40 Ao) hareketsiz filamantar da vardir. Otnegin gizgili
kas tellerinde bulunan miyozin filamanlan, M bandi bolgesinde birbirlerine bu tlir filamanlarla bagla-

nirlar.

Org.anizmada ipliksel unsurlara sadece hiicre igi olarak rastlanmaz. Hicreler arasi maddede de ip-
liksel unsurlar vardir ki (bag dokusu iplikleri gibi), bunlar mikrofibril denen, filamanlardan daha kalin
ve daha uzun iinitelerden olusmuslardir. Mikrofibrillerin ana maddesi hiicrelerde yaptir; bu madde hiic-

reler arasina gegince knstallegerek ipliksel karakter kazanir (bak. kollagenez).

B. Sitoplazma inkliizyonlari: Bunlara paraplazmik olugumlar dendi-
§i gibi, timd birden paraplazma diye de isimlendirilir. Sitoplazma inklitz-
yonlari, metabolik faaliyetlere katiimayan sekitli unsurlardir. Bunlardan bir
kismi metabolizma sonucu sitoplazmada sekillenirler; dier bir kismi ise
hicreye disaridan alinirlar.

(1) Bunlar cyto-keratin denen ipliksel protetn molekiitlerinden olugurlar.
(2) Norofitaman protei alerinden olugurlar.
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Sitoplazma inklizyoniarn 3 grupta toplanirtar: a) depolanmig besin mad-
deleri, b} salgi maddeleri, ¢} renk maddeleri.

a) Depolanmis besin maddeleri: Yiiksek kurulugtaki canlilar dig or-
tamdaki besin maddelerini aralikiarla alirlar. Organizmayt ofusturan hicre-
ler ise, az ya da ¢ok fakat devamli olarak besin maddesi yogaltirlar. Bu ba-
kimdan, besin maddelerinin kanda belli bir diizeyde tutulmast zorunludur.
Organizma bu durumu garantilemek igin, digaridan alinan besin maddele-
rinin, o andaki ihtiyagtan fazla olanlariri belli hicrelerinde depo eder.

~ Karbonhidratlarin en fazla depo edildikleri hiicreler karaciger epitel hiic-
releridir. Bunlari kas hiicreferi izler. Diger birgok hiicre tdrleri de, az dlglide
de olsa, karbonhidrat depotarlar. Karbonhidratlar hiicrelerde glikojen {(=hay-
vansal nigasta) halinde depolanirlar. Gerektiginde glikojen hulcrelerde
glukoza ayrilir ve eneriji elde etmek igin kullanilir,

Yagh maddeler en fazla olarak bag dokusu hiicrelerinden olan yag hlc-
relerinde toplanirlar, Ancak gesitli hiicrelerde, &zellikle karaciger epitel htic-
releri ile kas hiicrelerinde de, ufak damlaciklar halinde yagh madde depo-
lanir (Sek. 40y).

Organizmada inkilizyon halinde protein depo eden 6zel bir hicre yok-
tur. Sitoplazma blyik olgiide proteinlerden kurulu oldugundan, intiyag du-
yuldugunda bunfar bir 8lglye kadar besin maddesi olarak kullanilabilirler.

b) Salgi maddeleri: Besin maddelerinden farkli olarak, salgi maddele-
ri hucrelerde yapilip diganya verilen inklizyonlardir. Buntar yuvarlak ya da
oval gekilli ve etraflarindan birer membranla gevrilmis olan grandlier (Sek.
212z) halindedirler. Bu grandller hiicrelerde kaidiklart stirece genellikle inak-
tit durumdadirlar. Enzim grantllerinin timu ile hormon grandtlerinin gogun-
lugunda as)l etken unsur proteinlerdir. Steroid hormonlarta (kortizon grubu
hormonlar, testesteron, progesteron vb.) yag bezlerinin salgilarinda ise
esas| yagh maddeler (lipidler) olustururlar. Stimiksel bir salgi olan mukus
maddesinde ise karbonhidratlar ¢ogunluktadir,

¢) Renk maddeleri = Pigmentler: Sitoplazma inklizyonlarindan besin
maddeleriyle salg grandllerini géritebilir hale getirmek igin preparatlan bo-
yamak gerekir. Pigmentler ise boyanmaksizin da kenditerini belli eden ink-
lGzyonlardir.
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Hicrelerde bulunan renk maddeleri ya hiicrelere digandan alinirlar (ek-
zojen pigmentler), ya da hucreler tarafindan sentezlenirler (endojen pig-
mentler). Pigmentlerin godu organizma igin yararlh maddelerdir. Bunlar ge-
sitli amaglaria kullambrlar.

Disaridan alinan pigmentlerin en énemlisi karotin grubu pigmentlerdir,
Bunlar, bagta havug olmak lzere, daha gok bitkilerde bulunurlar. Organiz-
maya alindiklarinda A vitaminine dénistardlurler. Yaglara sanimtrak rengi
. kazandiran lipokrom maddesi de bir tir karotindir.

Sckit 40. Bir kas hiicresinde, miyofibriller {m) arasinda damlaciklar halinde yagh
madde (¥) topluluklari, x 15300,

Hucrelerin yapti§r pigmentlere gelince: Bunlar hem sayica daha fazla-
dirlar, hem de daba dnemli igler gérurler. Solunumda bayiik rol olan he-
moglobin, safranin baslica maddelerinden olan bilirubin ve ultraviyole igi-
Ja karst organizmayt koruyucu etkisi olan melanin pigmentleri, endojen
renk maddelerinin bagiicalandir.
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Yukarida sitopiazma inkliizyonlarinm en énemlileri belirtiimistic. Bunlar disinda sitaplazmada
Kristal kurulusunda inkluzyonlar da bulunabilir. Bunlara, hiicresine gore, sitosolde, mitokondriyonlar-
da, Golg) aygitinda. endoplazma keseciklerinde, salgs graniillerinde ya da lizozomlarda rastlanabilir.
Kristal yapilarin gsasimi proteinler olusturur, ancak iglerinde kativonlar da (Ca. Fe vb.) bulunabilir. Kris-
tal kurulusundaki inkliizyonlara en tipik omek. Sertoli ve Leydig hiicrelerinde rastlanan Reinke krise

talleridir.

Sckil 41, Bir karaciger epitel hiicresinde alfa (oklar) ve beta (ince tanceikler) graniil-
leri halinde glikojen maddesi, X 28504.
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Sitoplazmada, normal olarak bulunan inkliizyonlardan bagka viruslarin etkisi ile sekilienen inkliz-

yonlar da bulunabilir.

Depolanmis besin maddelerinden glikojene en fazla karaciger epitel hilcrelerinde rastiandigini da-
ha once belirtmistik. Bu madde iyi tespit edilir ve 6zel metotlarla boyamirsa, 1tk mikroskopunda degi-
sik yekil ve biiyiikliikteki pargaciklar halinde gériiniir. Aksi halde yerleri, bogluklar halinde kendini bel-
li ederler. Glikojeni en iyi demonstre eden boya P.A.S. boyasidir (periyodik asit Schiff reaksiyonu).

Elektron mikroskopunda glikojen ya 20-30 nm'lik tek tek partikiller halinde |beta (B) partikille-
ri] ya da partikiil toplulukian (Sek. 41, oklar) halinde |alfa (a) partikiilleri| kendini belli eder. Beta par-

tikiilleri iyi boyanmazlar ve ancak siluel halinde goriilebilirler.

Karacigerde depolanan glikojen, ihtiya¢ olglisinde tekrar glukoza pargalanarak kana verilir. Bu
glukoz, eger gerekiyorsa, diger hilcrelerde, dzellikle kas hilerelerinde, tekrar glikojene dondgtiirtilip de-

po edilebilir.

Normal yolla hazirlanan 151k mikroskopu preparatlarinda, preparasyon sirasinda yag eritici madde-
ler kullamldigindan, yag damlaciklarinm hiicrelerde bulunduklar yerler bogluklar halinde goriindicier.
Bundan Stfiriidiir ki, yaglari g1k mikreskopu dizeyinde demonstre etmek igin, dondurma kesitleri yaps-
lir ve bu kesitler yag boyalars ile (Sudan black B, Sudan 3, Scharlach rot, ozmik asit v.b.) boyanirlar.

Elektron mikroskopunda yagl maddeler {lipidler) irili ufakli, genellikle yuvarlak ve membranla
cevrili damlaciklar halinde gézlenirler. Bunlar, icerdikleri yag asitlerinin doyma durumlarina yani ol-
gunlagma derecesine gore, agik griden siyaha kadar dedisen tonlarda boyanurlar. Lipidler, yag asitleri-

nin gliserin esterleridir.

Hemoglobin maddesi, demirli bir pigment olup, oksijenin taginmasinda gorev alir. Hemoglobinde
asil etken unsur demirdir. Bu madde kendine, dnemli miktarda oksijen baglar ve hemoglobin, oksihe-

moglobin haline geger. Oksijen boylelikle alyuvarlar iginde dokulara taginr.

Yaglanan alyuvarlar, daha ¢ok karaciger ve dalakta bulunan fagosit hiicreler tasafindan alinip par-
calanarak, hemoglobindeki demir hemoziderin denen demirli bir pigmente donigtiriilir. Bu pigment

yeni alyovarlar yapiminda kullamlmak ¢7ere, dolagim sistemi yoluyla kan yapan organlara gonderilir.

Bazi hiterelerde (kas hiicreleri, sinir hilcreleri, karaciger epitel hilereleri vb.) miktan yaslandik¢a
artan bir pigment daha bulunuz ki, buna lipofusin (lipofuscin) ya da ytpranma pigmenti (wear and
tear pigment} adlan verilir (§ek. 30a). Bu pigment, organizmadaki yipranmalar sonucu gekillenen ya-

rarsiz bir pigmenttir. Lipofusin pigmenti lizozomlarda toplanur.
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CEKIRDEK = NUCLEUS

Sitoplazmadaki organeller yaninda, hlcreler ¢ok onemii bir organel
daha igerir ki bu da, genetik materiyali barindiran gekirdektir. Memeli alyu-
varlan gibi, ileri derecede diferensiye oimus bazi hicreler digindaki bitiin
hayvansal hicreler, metabolizma faz:inda (interfazda) gekirdeklidirler. Eger
adi gegen hucreler mitoz ya da mayoz bélinme donemi gegirirlerse, bolin-
menin devaminca gekirdeksizmig gibi gérunirler, Bu duruma, bolinme si-
rasinda ¢ekirdek materyalinden bir kisminin (gekirdek zarn ve gekirdekcik)
erimesi neden olur. Amitotik bdlinen hiicreler ise, her ddnemde gekirdekli-
dirler.

Gogu hucreler tek gekirdek tagirlar. Fakat ylksek metabolizma goste-
ren hicrelerde birden fazla ¢ekirdek gozlenebilir. Ornegin karaciger epitel
hicrelerinin bir botimii iki gekirdeklidir {(dikaryotik hiicreler) (Sek. 42, ok-
lar). Kemik hucrelerffden olan osteoklastiarda (osteoclast) ve iskelet kast
tellerinde ise ¢ok sayida gekirdek bulunur (Sek. 101 ve 122).

Sekil 42, Karacigerde tek ¢ekirdekli ve iki gekirdekli (oklar) hiicreler, X 800,

Cekirdek iriligi ile sitoplazma miktan arasinda dogru bir orantt vardir.
Genellikle sitoplazmasi bol olan hticrelerin gekirdekleri iri olur. Cekirdek iri-
liginin metabolizma ile de yakin iligkisi vardir. Caligma halinde bulunan bir
hiicrenin gekirdegi, dinlenme halindeki ayni tur hicrenin gekirdeginden ¢ok
daha iri olabilir. Genellikle gekirdek ¢api 5-10 mikron arasindadir.
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CGekirdegin sekli, iginde bulundugu hicrenin gekliyle yakindan ilgilidir
(Sek. 2). Yuvarlak, kibik, yidiz ve piramit sekilli ya da gok koseli (poligo-
nal) clan hicrelerin gekirdekleri yuvarlaktir. Buna kargitik pirizma ve mekik
sekilli hiicrelerde gekirdek oval; yassi hiicrelerde ise, yassi-oval'dir. Grandl-
lu akyuvarlar gibi birkisim hiicreler ise,Toplanmi¥yy gekirdekler tasiriar
{Sek.113 A).

Cekirdek sekli Gzerine saig) olaylarinin bliylik etkisi vardir. Aslinda yu-
varlak gekirdekli olan bir hiicrenin sitoplazmasinda salgi Grinieri toplanin-
ca, cekirdek hem yerini defistirmek -bu durumda bazal membrana dogru
itilir- hem de ovallegmek zorunda kalabilir. Bu, gegici bir durumdur; salg
Urtnleri hlicreden atilinca ¢ekirdek hem eski verini, hem de eski seklini alir.

Gekirdek hiicrenin hayatinda énemli bir varhiktir. Onemi su iki husustan
ileri gelmektedir: Bir defa gekirdek, kalitimsa! dzellikleri belirleyen *gen‘le-
rin tagiyicisidir. Bundan bagka, sitoptazmada sentez olaylarinin meydana
gelebilmesi, ancak gekirdegin sitoplazmaya verdigi birkisim maddelerle (ri-
bonikleik asitier) mimkiin olabilmektedir. Herhangi bir gsekilde gekirded
harap olan hlicrelerde metabolik fonksiyoniar durur ve hiicreler kisa bir za-
man sonra dlume siirizklenirler. '

" Hucre gekirdedi 4 kisimdan olugmustur: 1- Cekisdek zar (karyolem-
ma}, 2- Kromatin maddesi {chromatin), 3- Gekirdekcik {nucieofus) ve 4-
Cekirdek sivisi {karyolymph). Bu olusumtarin tiimilne birden de karyo-
plazma (karyoplasma) denir (hiicre zar ile birlikte hiicre gbvdesine sitop-
lazma deniidigi gibi).

1- Cekirdek zar1 (Karyolemma): Cekirdek sitoplazmadan, belirgin bir
zarla ayrimig durumd;@ar. Cekirdek zari, &karyotiarda gok uzun ve kolay
kinlabilir durumda olan DNA molekiilterini, sitoplazmada meydana gelen
degigik mekanik glglere kargi korur. Istk mikroskoplartyla tek bir membran
halinde gbdzlenen bu zar {$ek. 42), aslinda igige yerlegmis bir ¢ift membran-
dan olugmustur {Sek. 3-10). Membranlardan herbiri Gnit membran yapisin-
dadir. Buniarnn igte ofani asil anlami ile ¢ekirdek zaridir; bu diz seyirlidir.
Distaki ise, sitoplazmaya dogru hafif ¢ikintilar yapar ve yer yer de endop-
lazma kesecikleri ile baglant! halinde bulunur ($ek. 20, oklar). Dig zann si-
toplazmaya bakan yizunde, ribozomiar da bulunabifir (Gek. 21). Bu ribo-
zomlarin, gekirdekte cesitli amaglaria kullanilan proteinleti (histonlar gibi)
sentezledikleri ve bu proteinlerin, daha sonra ¢ekirdege gectikieri samimak-
tadir,
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{ki zar arasinda bir aratik bulunur. Buna periniikleer aralik denir (Sek.
43 p). Dig zann seyrine bagh olarak bu aralik yer yer genislemeler gdste-
rir. Perintkleer arah§i, sitoso! yoguniugunda olan bir madde doldurmustur,

Cekirdek zar! Uzerinde, yuvarlak ya da kogeli delikgikier (portar) vardir
{Sek. 44, oklar). Bu porlar, i¢ ve dig zarlarin bu kisimlannda birbirleriyle
kaynagip delinmesi sonucu sekillenirler (Sek. 43, oklar). Sayian hiicreden
hicreye ve hiicrenin aktivite durumuna gére degdigir, Cekirdekle sitoplazma
arasindaki madde alig verigi buylk Slglide porlar aracih ile gergeklesir.
Ribozom alt birimleri le mRNA ve tRNA iplikgikieri ¢ekirdekten sitoplaz-
maya; DNA ve RNA molekillerini olusturacak olan ve niikleotid denen ait
birimier ile, bu birimleri birbirlerine baglayan enzimler ise sitoplazmadan
gekirde§e bu porlar arachif ile ve aktif transportia taginirar, Kiigik
molek(ller ile iyonlar ise passif transportia gecerler,

Cekirdek ic zanmm i¢ yizine bagli ve 10-20 am kalmlikta bir "niikleer tamina" vardir. Bu lami-
nY, i¢ zann blinyesindeki baz dzel integral proteinlere baghidir ve Kafes Srgiisil yapmusg intermedyer fi-
lamanlardan {niikleer laminder) ofusmustur. Niikiear lamina, ¢ekirdege gekil veren ve bu sekli koru-
yan bir iskelet durumundadir. Hiiere bliinmeleri sirasinda gekirdek zarinin pargalara aynimasi, bu
iskeleti ofugturan fifamanlarin dagilip monomer hale gegmesi ile gergeklesir. DNA molektillerinin ugla-
r1 bu lamina ile baglant: halindedir. DNA molekiillerinin buraiara baglanan uglarmna telomer ady verifir.

Porlar kompleks bir yapiya sahiptir. Bu kompleksin ¢apt 8Q - 108 am kadardis. Porun duvar gatis;-
n1, araliklarla yerlegmis 8 adet iri glikoprotein molekiilG (niikleoporin'ier) olusturur. Bunlass aralari-
n1 dolduran ince graniler bir madde, ayrica porun gevresinde bir diyafram ofusturur. Bu diyaframdan
otirll por kompleksinin ontasinda gapr sadece 90 Ao, derinlifi ise 150 Ao olan agik bir tiinel kalt Mad-
de alig-verigi, sulu bir ortam hatindeki bu tiinelden olur. Gegis. duruma gare aktif ya da pasif transport
seklinde gergeklesir. Ribozom alt iiniteleri bu porlardan akuf transport ile sitoplazmaya gegerler. Bun-
{ar tinel capindan daha jri olduklanndan, gegis sirasinda tiinelin ¢api artar.

Cekirdek zan dayamskls bir zarda. Hiicrenin sekil dedistirmelerine ve enzimierin enici etkilerine

Karst koymaya galisir. Bunun igin de dlen hiicrelerde en geg bazulan zadar gekirdek zadandir,

Cekirdek zart mitoz ve mayoz boliinmeler baglarken vezikiller halinde pargalamy: balinme so-

nunda ise, bu vezikiitlerin birlesmeleri ile yeniden sekillenir.

2- Kromatin {chromatin}: Gekirdekte en bol olarak bulunan madde
kromatindir. Bu madde, gekirdek iginde esit bir yayilim gostermez; koyu ve
acik tonda gruplanmalar yapar. Koyu bélgelere heterokromatin (Gek. 45
a}, acik bdlgelere ise dkromatin {b) denir, Isik mikroskopunda kromatin,
daha dogrusu bunun heterokromatik bbigeleri tanecik ve iplikgikier halinde
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Sekil 43, Cekirdek zarinda bulunan agik {tck oklar) ve bir d;ydframld kdpdlllnll§
(cift ok} porlar, p-Pgrmukleer bosluk, x 33250.

gbrindr (Sek. 46 oklar). Bu kisimlar daha gok ¢ekirdegin periferinde ve
gekirdekgik etrafinda yerlegiktir. Kromatini DNA moelekiilleri sekillendirir. ip-
lik bigiminde olan bu molek{iliere, kromatint olusturduklar igin kromatin ip-
likleri de denir. DNA molekdlleri uzun otan molekiilierdir (Sek. 47). Insan-
da buniann boylan 1.7-8.5 cm arasindadir. Herbir DNA molek(ld, ortak bir
eksen boyunca birbiri etrafina dolanmis ve seyyar bir merdivenin basamak-
lar gibi ardarda bulunan yan kollarla birbirine baglanmis iki adet ince iplik-
gikten (filamandan) meydana gelir. (Sek. 51); yani molekiil gift sarmal ha-
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Sckil 44. Cekirdek zarina tegel gecen bir kesitte diyaframls porfar daireler halinde
(oklar) goriilmekte, x 35150.

lindedir. Prokaryotlarda yalin olan DNA motekild, c">kéryotlarda histon gru-
bu proteinletle bilegik halindedir, Bu bilegige deoksiriboniikleoprotein
(DNP) denir.

Cekirdedin gapindan ¢ok uzun olan DNA -daha dodrusu DNP- moieki-
111, gekirdegin igine sigabilmek igin bazi dnlemler alir. Bu dnlemlerden ilki-
ni, histon molekillerinden meydana gelen oktamerlerin etraflarina saril-
malar( olusturur (Sek. 48 B). Oktamerler dar araiiklarla pespese dizilerek
DNA melekiliniin gatisint gatarlar. Bir oktamer ils, DNA molekilinin bu
oktamer etrafina sarfan boé{imine niikieozom adi verilir. DNA molekiii
boyunca nikleozom igcermeyen bdlgeler de vardir, Nikleczomlar olugtur-
makla DNA molekliinin boyu 5-7 defa kisalir; buna karglik, normalde 2
nm olan kalinlig ise 10 nm civanna ulagir. DNA molekillerini bu durumlan
ile bile 151k mikroskoplariyla gérmek olanaksizdir.
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Sekil 45. Cekirdek ve ¢ekirdekeigin elektron mikroskopik goriiniimii: a=heterokro-
matin, b=okromatin, p=¢ekirdekeigin pars amorfasi, oklar=nucleolonema, X 28500.

DNA molekdilleri, daha ¢ok gekirdegin perifer kisimlarinda ve gekirdek-
cik gevresinde olmak Gzere, katinligi 20-30 nm civarinda olan ikincil spiral-
ler de yaparlar (Sek. 48 C) ve boyielikle boylanni 40 defa daha kisaltiriar.
MolekUllerin bdyle fazla yogunlasmig bélgelerine heterokromatik holge-
ler, bu bdlgeler arasinda kalan ince bdlgelerine de ékromatik bélgeler de-
nir. Boyunu iki ayn bigimde kisaltmisg olmasina kargin DNA molek(ll yine
de gekirdek gapindan ¢ok uzundur; gekirdek igine sidabilmek igin, dzellikle
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Sckil 46. Sogan kokii hitereleri. Oklar=tanecik ve iplikcikler halindeki kromatin
maddesi, a=profazin baslangreinda cekirdekte kromezomlarin belirmeye
baglamasi, b=profaz sonu, x 1000,

Sekil 47, Bir DNA molekiilii (kromatin ipligi) (Metzner'den).




SITOPLAZMA

200-300A°

Sekil 48. Hetero ve kromatini sekillendirmek iizere, bir kromatin ipliginin (DNA
molekiiliiniin) spiraller yapmis durumu (A). Ayni ipligin, 6kromatik (B) ve het-
erokrematik (C) bolgelerindeki ince yapisi.

dkromatik bolgelerinde defalarca kivrimlar yapmak zorundadir (Sek. 48 A),
Bir gekirdekte bulunan bit(in kromatin iplikleri -bunlar insanda 46 adettir-,
boytarim kisa tutmak igin ayni yolu izlediklerinden, huniarnn hetero ve dkro-
matik bolgeleri defalarca Ustiste ¢akigirlar. Biraraya toplanan heterokro-
matik boigeler interfaz ¢ekirdegindeki heterokromatin alanlarin, dkromatik
bolgeler de dkromatin alanlarin olugtururlar,

Geneliikle heterokromatik bolgelerin inaktif oldukianina, RNA molekiilie-
rinin dkromatik bolgelerde (aktif kromatin bolgeleri) sentezlendidine inani-
hr. Gergekten de geng hlcrelerle, fazla aktivite gdsteren hicrelerde -sinir
hicrelerinde oldugu gibi- kromatin, goguniugu olugturur, Istirahate gekilen
hilcrelerde ise heterokromatin miktar artar. Organizmada ¢ekirdekleri ta-
mamen heterokromatik ofan hiicreler de vardir (spermatozoon'lar gibi).
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Boéliinmeye hazirlanan bir hiicre, interfazin sonuna dodsu RNA yapimi-
nl durdurup DNA senteziemeye baslar. Bu durum, DNA malekdlleri iki ka-
tina ¢tkincaya kadar devam eder. Buna DNA replikasyonu denir. Bundan
sonra DNA molekiilieri ikiger ikiger biraraya gelerek kromozomiara dénu-
siirler. Bu is séyle olur: Interfazdaki bir DNA molekiliiniin boyu bir kromo-
zomun boyundan 5.000-10.000 defa daha uzundur. Bu demektir ki, bir mo-
fekulin, kromozomun igine sigabilmesi igin boyunu 5.000-10.000 defa ki-
saltmas: gerekir. Interfazda ¢ekirdek icine sigabilmek igin DNA molekUlieri-
nin iki defa spirallesip boytarini 200-280 defa kisalttiklarini daha énce gor-
dik. Boyle bir interfaz molekdlungin (kromatin ipliginin) bir kromozomun igi-
ne sifabilmesi igin 20-50 defa daha kisalmasi gerekir. Bunu gergeklestir-
mek Uzere kromatin iplikleri dnce boydan boya heterckromatiklegerek boy-
larini oldukga kisaltirlar, Peginden de, bir kromozomda bulunan iki iplikten
herbiti diferinden bagimsiz olarak her yonde (ileri-geri, agadi-yukari, saja-
sola) kivnimlanip ilmikler yaparak ($ek. 49 A) sikica paketienir ve iste bun-
dan sonradir ki kromozomun igine sigabilme olanadina kavugur, Kivrimla-
rin aralanini histon tiriinde olmayan proteinler -bunfara matriks proteinieri
denir- doldurur. Bundan 6tlirii de kromozomlar mikroskeplarda i¢ yaps gés-
termezler (Sek. 49 B). Kromozomlar bir veya iki noktada bogumianma gés-
terirler. Bunlardan birine primer bogum (Sek. 49 B-a}, dijerine de sekun-
der bogum (b) denir. Primer bogum bitin kromozomlarda bulunur. Sekun-
der bodum ise az sayidaki kromozomda -insanda 5 ¢ift- bulunur ve kromo-
zomun bir ucuna yakin olarak yerlesiktir. Kromozomun, bundan sonra ge-
len ve genellikle yuvarlak olan kisa bélimine uydu (satellite} adi verilir
{sa).

Kromozomun igine sifabilecek kadar kisalmig ve de kalintagmisg olan
kromatin ipliklerine -DNA molekilllerine- kromonema adi da verilir, Bir kro-
mozomda bulunan kromonema ¢ifti, primer bodum iginde bulunan ve sent-
romer diye isimiendirilen yuvartagimst bir olugum {Sek. 49 A-s) tarafindan
bir arada tutuluriar, Kromozomlarin birer kromonema igeren yarimiari kro-
matid adint alir (d).

Bir kromozomda, primer bogdumun iki yaninda kalan pargalara kromo-
zom Kkollari denir (Sek. 49 B-k). Bazi kromozomlarda primer bogum tam
ortada bulunur; bundan 6tir) de kromozom kollar birbirine esit olur. Boyle
kromozomlar metasentrik kromozomiar olarak adlandirilirtar. Bazi kro-
mozomtarda ise prirmer bogum, kromozomu, biri dierinin G¢ kati uzunluk-
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Sekil 49, Bir kromozomun i¢ yapisi (A) ve dis goriiniimii (B), a=primer bogum,
b=sckunder bogum, d=kromatid, k=kromozom kolu, kn=kromonema {(kivrimiasmiy
kromatin ipligi), s=sentromer, sa=satelit, Kromatin ipligi, kromonemayi olugturmak
{izere kKivesmlagmadan dace, iki defa spirallegerck (C) boyunu ileri derecede kisaltir.

ta olan iki kola ayinr. Boyle kromozomlar submetasentrik kromozomlar
diye isimlendirilirler. Diger bir grup kromozomda ise primer bogum bir uca
yakin bir yerdedir. Bunlar da akrosentrik kromozomlar adini alirlar. Eger
sentromer bir kromozoma ait iki kromatidi ug uca bagliyorsa, bdyle kromo-
zomlara da telosentrik kromozomilar denir. Bir tirdeki kromozomlar, bu
dzelliklerine baklarak gruplara aynlirlar ($ek. 50). Yani kromozomiarnn bir
haritas) gikanlir ki, bu harita, tlrden ture farklar gosterir. Bu farkiihiklara
“tlrlerin karyotipleri" ad verilir.

Seks kromozomlan diginda kafan kromozomiar, sekil ve blyiikilk yon-
lerinden birbirine benzeyen giftler halindedirler. Bunlara homolog kromo-
zomlar ya da otozomlar denir. Homolog kromozomiarin biri anadan, dige-
ri babadan gelmedir. Kromozomlar genelde 3-6 mikron uzuniukia, 0.5-0.8
mikron kalinliktadirar.

Daha 6nce de gérdiigtmiiz gibi, DNA molekiilert ¢ok uzundurlar ve
bunlardan her biri birbiri etrafina dolanmis ve kdpriterle birbirine baglanmig
¢ok ince iki iplikgikten (filamandan) olugmustur {$ek.51). DNA molekitleri
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Sckit 59. Insanda kromozom haritas, 1-3=Metasentrik kromozomlar, 4-20=gup-
metasentrik kromozomiar, 21-22=akresentrik kromozomkar (Bloom ve Fawcett'den).

tarafindan sentezienen RNA molekiileri ise tek iplikgik halindedir ve DNA
molekullerinden gok kisadir, By tiir molekilierden en uzun olam mRNA'drr,
DNA ve RNA birlikte Gekirdek asitleri (niikleik asitler) diye isimlendirilirler.

Nuikleik asitlerin molekiiler yapitar):: Nikleik asitieri niikleotider
meydana getirirler. Her bir nikieotid U¢ ayri maddenin birlesmesi sonucu
olusur: 1- azotly baz, 2- pentoz sekeri, 3- fosfor asidi (H3P0,). Azotiu ba-
ZIn pentoz gekeri iie birlesmesi sonucy niikleosid adi verilen molekdilier,
nikleosidlerin fosfat molekiileri ile birlesmesi sonucu da niikleotid'ler

.Séki] 5L Bir DNA molekiiliiniin ince yapisu (Bailey'den).
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meydana gelirler. Nikleotidler de birbirleriyle ard arda birlegerek poliniik-
leotid denen makromolekilleri olustururtar™, Bu birlegme, bir nikleotidde-
ki gsekerin dider nikleotiddeki fosfat molekdiliine baglanmas ile gergeklegir.
Boylece milyonlarca niikleotid, polimeraz enzimlerinin araciigiyla, ard arda
dizilerek uzun bir iptikgik (nlkleik asit) olugtururlar. Bu olaya polimerizas-
yon denir. )

Pentoz gsekeri olarak RNA'da riboz, DNA'da ise deoksiriboz bulunur.
Azotlu bazlara gelince; Bunlann 5 tir{i vardir: adenin (adenine), timin
(thymine), sitozin {cytosine), guanin (guanine) ve urasil (uracyl). Bunlar-
dan adenin ve guanin plirin grubu, timin, sitozin ve urasil ise primidin gru-
bu bazlardir. [ster RNA'da ister DNA'da olsun, bazlarin -dolayisi ile de niik-
leotidlerin- ard arda dizilmeleri belli bir kurala bagh degildir. Buna karsilik
DNA molekilini olusturan gift iplikgikte bazlarin kargi kargiya gelmeleri de-
gigsmeyen bir kurala baglidir: bir iplikgikieki adenin, kargi iplikgikteki timin ile
(A-T), sitozin de guanin ile (C-G) kdprillesmek zorundadir (Sek. 51). Baz-
lann bu kargilikli baglanmalar hidrojen képriileri (-H-} ile saglanmaktadir.
Bu degismez kurala kargin, nikleotidlerin ardarda dizilmeleri gelisi glizel ol-
dugundan, bir tire ait DNA moleklfleri -kromozomlar- yap: ve &zellik baki-
mindan birbirlerinden farkll oimaktadirlar.

Seker ve tosfat molekllleri sadece DNA molekullinin kuruluguna yar-
dimc olurlar; genetik bilgiyi tagiyanlar ise azotiu bazlardir {pirin ve primi-
din gruplan). Yukaridaki agiklamalardan anlagilacag gibi, molekalin iplik-
¢iklerinden birindeki plrin grubu baz) (érnegin adenin), digerindeki primidin
grubu bazi (timin) ile karg) kargiya gelmek (A-T kopriiegmesi} zorundadir.
Durum C-G kdprillegsmesinde de aynidir.

Niikleik aslitlerin sentezlenmeleri: Sitoplazmada protein sentezinin
gergeklesebilmesi icin, devamlh olarak gekirdekten sitoplazmaya her 3 t(r-
deki RNA molekiillerinin gegmeleri zorunludur. Ancak bu molekdllerin ara-
cilis ve emirleri iledir ki, hdcreye digaridan alinan amino asitler degisik ola-
siliklarla pespese zincirlenirler ve degisik tirde proteinler sentezlenir.”

(1) Nikleotidler sitoplazmada sentezlenip ¢ekirdege gecer ve DNA -ya da RNA- polimer-
az araciif: ile poliniikleotidleri olugtururlar. Niikieotidleri olugturan niikleosidler hiicr-
eye genelde digaridan alintrlar (gidalardaki nukleotidler sindirim sirasinda niikleosidlere
pargalaniriar).

(2) Sitoplazmada 30.000 civarinda farkls yapida protein sentczlendigi hesaplanmigur.
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Bu durumdan étar{idar ki, interfaz ¢ekirdedinde bulunan kromatin tplik-
ieri, hiicrenin aktivite durumuna gore az ya da gok fakat devaml olarak ye-
ni yeni RNA molekulleri sentezlerler. Transkripsiyon adi verilen bu olay
sOyle gergeklesir. DNA helikaz adi verilen bir enzimin aracilig ile, DNA
molekllind olusturan iplikgikler, aratiklarla sarmal durumlarindan kurtulup
birbirlerinden uzaklagirlar. Bdylece DNA molekiti boyunca, boylar bir-
birinden farkl ift iplikgikli bélgeler ortaya gikar. RNA molekdlleri bu bolgel-
erde ve genel kaniya gbre de, buralardaki iplikgiklerden sadece birer tane-
si boyunca sentezienir.

DNA-helikaz denen enzim, DNA molekiiline baglandifs zaman ATP'yi pargalama Szellii kaza-
nur. Boylece agiga gikan enerji ile, DNA alt iplikgiklerini olugturan protein molekiilleri bigim degigikli-

gine uprarlar: bu da sarmalin agilmasina neden olur.

DNA iplikgikleri boyunca birer molekil RNA sentezleyen pargacikiara
gen, bir organizmaya ait kromozomlardaki genlerin timine birden de ge-
nom adlart verilir. Genlerin en uzun olanlart mRNA molekilterini, orta
uzunlukta olanlar rRNA molekilllerini, en kisa olanlar da tRNA molekiilleri-
ni sentezlerler. MBNA molekdlilerini sentezleyen genler de kendi aralarinda
uzunluk farki gosterirler.

DNA molekiilerinin rRNA sentezleyen genleri gekirdekcik bolgesinde
toplanmiglardir. Molekdillerin bu bolgelerine niikleolus organizatorleri de-
nir (Sek. 48 A).

Yukandaki agiklamalardan da anlagilacad {izere, genler DNA molekdil-
leri Gzerinde araliklarla yerlegmiglerdir; molekiillerin, komsu genler arasin-
da kalan kisimtari inaktiftir, RNA sentezine katilmazlar. Bu durumdan éti-
ridiir ki herbir DNA molekiilinin ¢ok az bir bdlimi (%5-10) transkripsiyon
yapar.

Sentezlenmekte olan RNA molekiilleri DNA iplikgiklerine gegici olarak
baghdirlar; sentezlenmeleri tamamtaninca bagimsiz hale gegerler. DNA
molekiillerinin aksine RNA molekiilleri hep iplikgik halindedirler. Bir RNA
molekuliy sentezlenirken, gendeki bir adenin bazinin kargisina, timin yerine
urasil gelir. Yani RNA molekdllerinde timin bazi bulunmaz. DiJer bazlarin
karsiikli kdprilenmeleri, DNA molekdllerinde oldudu gibidir (T+A, .C+G,
G+C). RNA molekiillerinde bazfarin ardarda dizilis siralarini genlerdeki
bazlar belirlerler. RNA molekdllinde bazlarin, daha dogrusu niikleotidlerin
ardarda baglanmalarini saglayan enzime RNA polimeraz ad verilir.
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Sckil 52, Bir DNA molekiiliinden (a+b yeni DNA molckiillerinin (a+¢, b+d) gckillen-
me bicimi. Oklar=DNA molekiillerinin yapi taglar1 olan niikleotidler (Pfeifer'den).

DNA molekilleri, yeni DNA molekulleri sentezlerlerken daha farkli dav-
ranirlar: RNA yapimi sirasinda molekiilierin sadece belli bolimleri aktivite
gosterirken, DNA yapimt sirasinda molekillerin tamamina yakini sentez
isine katiltrlar. Bunu gergeklestirebilmek igin, DNA molekilint olugturan iki
iplikcigin, spirallerini ¢odzup birbirinden uzaklagmalar gerekir. Bu gbrev de
yine DNA-helikaz enzimine diiger. Bdyle bir molekiliin birgok noktasinda -
bunlarin sayisi 8000 kadar olabilir- helikazin etkisi ile molekilun iplikgikleri
birbirinden uzaklasip ¢atallagirlar. iste bu gatallardan herbiri yeni birer iplik-
ik sentezler (Sek. 52). Bu sentez sirasinda, RNA sentezinden farkli olarak
adenin timin ile kdprilesir. Diger bazlann képrilesmeleri kurali RNA ve
DNA'da aymidir. Yani iplikgikteki timin adenin ile, sitozin guanin ile, guanin
de sitozin ile koprilesir. DNA iplik¢igi kargisina bu kurala gére gelen nikle-
otidlerin ardarda gelip birbirine baglanarak yeni bir iplikgik olugturmalanm
DNA polimeraz sajlar. Boylece sentezlenen geng iplikgik, kendini sentez-
leyen yash iplikgik ile sarmallagarak yeni bir DNA molekuld olugturur. Bir
DNA molekilliniin agilmasi ile ortaya ¢ikan her iki iplikgikte de ayni olaylar
meydana gelir. Bir iplikgigin yeni bir iplikgik sentezleyerek yeni bir DNA mo-
lekilli; meydana getirmesi olgusuna DNA eglesmesi (replikasyon) denir.
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Bovylelikle hilcredeki DNA miktari, bélinme dncesinde iki katina (4n) gikmig
olur. DNA'min iki katina ¢ikmasi, 6karyotik hicrelerde 8 saat kadar bir za-
man abr.

DNA molekilinin ik iplikgie ayrilmas: sirasinda, molekiiideki oktamerler molekiilden uzaklag-
maziar, iplik¢iklerden birinin lizerinde kalirlar. Diger iplik¢ik sentez sirasinda histon tagimaz. Ancak bu -
durum uzun stirmez: meydana gelen DNA molekiillerinden histonsuz olam, iplikgiklerini sarmaliagtir-
diktan sonra, yeni gekillenen histon gruplarinin (oktamerlerin) etraflaninda spiralleserek niikleozomlari

olusturur ve boylece DNA molekiilii gergek yapisina kavugur.

Yeni bir DNA iplik¢igi, eskisinin kargisinda bir noktada degil de, bir ¢ok noktalarda, pargaciklar
{fragmanlar) halinde sentezlenmeye bagslar. Par¢aciklardaki ntkleotidleri DNA polimerazin ardarda
bagladigim daha once gdrmiistiik. Pargaciklanin birbirlerine baglanip iplik¢igi olusturmalan igini isc
DNA ligaz iizenine almigur,

Butun bu agiklamalardan anlagilacadr gibi, DNA molekitleri gekirdek ve
sitoplazmada gergeklesen sentez oclaylarimin bag mimarlaridirlar. Herneka-
dar sitoplazmada sekillenecek proteinlerin tiirini mRNA molek(lleri sapti-
yorsa da, molekillere bu bilgiyi kazandiran yine de DNA molekuilleridir.
DNA molekillerinin bu yiksek potansiyeli, degigik kurulugta olmalarindan
ileri gelir. Torlerin ve srklarin ayn ayn 6zellikler tagimalan ve bu 6zelliklerin
kusaktan kusagia gecmesi, DNA'nin kurulugunda béyle sonsuz olasitiklar
bulunmasindan ileri gelmektedir.

Seks kromatini {Sex chromatin): Disi memelilerin soma hlcreleri in-
celendiginde, goguniukla gekirdek zarinin ig ylziine oturmusg olarak (Sek.
53 B, ok), bazan da karyoplazma iginde, kromatin topluluklarindan daha iri
(1 mikron kadar) bir cisimcik gbzlenir. Buna Barr cisimeigi ya da seks kro-
matini denir. Bilindidi gibi, memelilerde soma hiicrelerinde seks kromozo-
mu olarak digilerde 2 adet X kromozomu (XX}, erkeklerde ise bir adet X ve
bir adet de Y kromozomu {XY) bulunur. Soma hicreleri mitoz yoluyla béli-
niipte interfaza gegerlerken, difer kromozomiar gibi, erkekteki X ve Y kro-
mozomlan jle digideki 2X kromozomundan bir tanesi gekil degistirip kroma-
tin haline donusirler. Buna karsilik diginin diger X kromozomu ise, mitoz
periyodundaki seklini (heterokromatik durumunu) interfazda da siirddrGr.
iste bu X kromozomudur ki, digi memelilerde interfazda kendini seks kro-
matini olarak belli eder.

Seks kromatininin, cinsiyetin erken teghisinde blyiik 6nemi vardir. Am-
nion sivisinda bulunan hiicreleri, seks kromatini yoninden inceleyerek, do-
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Sekil 53. Aym tiirdeki bireylerden sadece disilere ait hiicrelerde (B) goriilen seks kro-
matini (ok).

Jacak yavrunun erkek mi, disi mi olacadini kestirmek mimkin olabilmek-
tedir. Ayrica, hermafroditierde asil cinsiyet, seks kromatini aragtirmalariyia
saptanabilmektedir. Seks kromatini adli tip yénlinden de énem tagir. Bir do-
ku pargasini bu ydnden inceleyerek, dlenin digi mi yoksa erkek mi oldugu-
na kesin karar verilebilir,

Seks kromatiné en kolay sekilde afiz mukozasimun yass) epitel hticrelerinde ve bir de, noofil gra-
nulositlerde incelenebilir. Notrofil granulositlerde bu olusum ¢ekirdek segmentlerinden birinin iizerine
oturmug durumdadir ve bir davul tokmagina benzer (Sek. 54. ok). Bundan 6turi nétrofil granulositler-

Sekil. 34. Bir nbtrofil granulositin cekirdeginin loptarindan biri iizerine oturmug
vaziyette seks kromatini (ok), x 2250.
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deki seks kromatinine drumstick ad: verilir. Kedide seks kromatini nikleolusa yamgik ve qikents yap-

muy sekilde bulunur.

3. Cekirdekecik (Nucleolus): Isik mikroskopu ile gdzlendiginde yuvar-
lak ya da yuvarlaga yakin oval bigimli, oldukga homojen ve koyu bir orga-
nel (Sek. 1g) olarak kendini belii eder; etrafindan bir membranla gevrili de-
gildir. Genellikle 1-3 mikronluk bir irilije sahiptir. Fakat yliksek metabolizma
faaliyeti gdsteren hiicrelerde daha iri de olabilir (yumurta ve sinir hlicrele-
rinde 10-15 mikron). Bazi hicrelerin gekirdeklerinde birden fazla ¢ekirdek-
cik bulunabilir. Sayi arttikga gekirdekciklerin gaplar kuglllr. Fazla heterok-
romatinli hiicrelerde gekirdekcikler kolay gdzlenemezler. Gekirdekcik,
rRNA molekullerinin biraraya toplanmalari ile gekillenir.

Elektron mikroskopunda gekirdekcik siingerimsi bir yapi gdsterir. Yapi-
daki koyu kisimlar yumaklanmisg bir ipligi andirir. Bu kisma niikleolonema
(nucleclonema) (Sek. 45, oklar} denir. Yumag rRNA tanecikleri olugturdu-
fundan, nuklecionemaya pars granulosa ad: da verilir. Bu yumagin igin-
de bir ya da daha fazla homojen goruniigli bolgeler vardir. Buralara pars
amorfa (pars amorpha) adt verilir. Pars amorfalarda, satelitli kromozomla-
rin rRNA sentezleyen nilkleolus organizatdr bolgeleri lokalize olmugtur. Bu
kisimlara hernekadar homojen kisim {pars amorfa) {p) denmigse de, aslin-
da gok ince fibriler bir yapiya sahiptirler {pars fibrosa). Bu duruma, kromo-
nemalarin (DNA molekillerinin) buralarda seyreden bdlgeleri (nikleolus or-
ganizatorleri) neden olurfar. Buralarda yapilan fibriler RNA molekiilleri niik-
leclonemaya gegip yuvarlaklagir ve daha dnce ribozom konusunda anlatil-
difi gibi, sitoplazmadan gelen protein molekdileri ile sanfarak ribozom alt
Unitelerini meydana getirirler. Niikleolonemada toplanan alt Gniteler bura-
dan sitoplazmaya gegip (Sek. 48 A) ribozomlar olustururlar.

Sitoplazmasinda fazta protein sentezlenen hicrelerin nikleolusu iri
olur. Iri nikleoluslar genellikle ufak otanlann birlegsmeleriyte sekillenirler.

Niikleoluslar gekirdek iginde yer dedistirirler. Cekirdek zarina yakin bu-
lunmalan, yiiksek aktivite evresinde olduklarini gosterir.

Gekirdekcikler devaml: olugumlar degillerdir. Mitoz ve mayoz bélinme-
lerin profaz evrelerinde eriyip kaybolur (Sek. 56 f); telofazin sonuna dogru
tekrar belirirler (1).
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4, Gekirdek sivisi= Karyolent (Karyolymph): Gekirdekte bulunan ge-
killi unsurlarin aralarin dolduran, pelte kivaminda -kolloidal- bir eriyiktir. Bu-
yik &iglide proteinleri (histonlar, nukleotidler, enzimier -DNA ve RNA poli-
meraz gibi- vb.) igerir. Bu proteinler gekirdege sitosolden gegerler. Mineral
maddelerden -ozellikle katyonlardan- sitoplazmaya kiyasia daha zengindir.
Iginde ribozomlara da rastlanir. Proteinlerden zengin olmasina kargin iyi
boyanmaz,

Sitoplazmada oldugu gibi. ¢ekirdekte de inkliizyonlaria kargilagiiabilir. Bunlar, graniiler. filaman-
1 veya membranse] yapi gosteren oval ya da yuvaclak clugumlardir. Viruslardan ileri geldikleri soyle-
nirse de, virus tagimayan organizmalara ajt hiicrelerde de bulunabilirler. Daha ¢ok protein kurulugunda
oldukiar saniimaktadis.

HUCRE BOLUNMELERI

lleri derecede diferensiye olmusg olan sinir ve kas hiicreleri digindaki he-
men bitln soma hicreleri, bdlunip gogalma giicline sahiptirler. Soma huc-
reterinin boliinmeleriyle genglik ddneminde vicudun blyimesi; hem geng-
lik ve hem de erginlik ddneminde ise, élen hlicrelerin yerine yenilerinin ge-
tirilmesi saglanir. Soma hilcreleri iki gekilde bélinirier: Amitoz ve mitozla.
Bireyter erginlik dénemine ulagip da gonadlar galismaya baglayinca, Ugin-
cu tur bir hiicre bélinmesi daha kendini gosterir. Bu da, olgun egey hiicre-
lerinin meydana gelmelerini sadlayan mayoz bélinmedir.

a} Amitoz haéliinme = Amitosis : Direkt boliinme : En basit hiicre bo-
lbnmesi taridir. Aslinda amitozda sitoplazmanin bélinmesi pek ender du
rumlarda olur. Onun igin de amitoz daha gok bir gekirdek bdlinmesi ofgu-
sudur. Bundan 6tirl de hicre, komsu hiicrelerle olan baglantilarini kopar-
mak ve seklini dedistirmek zorunda kalmaz. Bu bolinmede interfaz ¢ekir-
degi varligini devam ettirir; yani, kromozom gekillenmesi ve g¢ekirdek zari-
nin erimesi s6z konusu degildir. Ancak, bolinme baglamadan 6énce, inter-
fazin sonuna dogru DNA replikasyonu olur ve DNA miktari iki katina gikar.
Bollinme baglayacad) zaman DNA molekilleri ¢ekirdedin iki tarafinda k-
melenir ve gekirdek ortasindan bogumlanmaya baglar (Sek. 55). Gekirde-
gin bogumianmasint sadlayan olugumiar, mikrofitaman ve mikrotubutuslar-
dir. Bunlar gekirdedin ekvatoryal bélgesinde topiarup bir halka ofugtururlar.
Bu halkanin daralmasi sonucudur ki gekirdek orta kismindan bojumianma-
ya baslar ve sonugta bogum yeri koparak iki gekirdek gekitlenmig olur. lleri
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Sekil 55, Amitoz boliinme. Oklar= sitoplazma uzantilar.

derecede diterensiye olmus birkisim hicreler (karacijer, bdbrek ve adren
epitelleri, kalp kasi teileri) kuruiugianinda fazia bir degisiklik yapmadan bu
yolla iki gekirdekli hale gelirler. Normal durumiarda amitoz, hicrelerin fizyo-
lojik rejenerasyon yoluyla kendi kendilerine yetmeye galigmalari olgusudur.
Cinkl hicreter, DNA moleklllerini arttirarak daha fazla metabolik aktivite
gosterme olanagina kavusurlar. Amitozda DNA molekllleri yeni gekillenen
cekirdeklere her zaman esit miktarda dagiimayabilir.

b) Mitoz bollinme = Mitosis : Indirekt béliinme : Oldukga karmagik
olan bir hiicre bélinmesidir.- Amaci, kalitimsal faktdrieri (kromozomiari} ye-
ni sekillenecek hiicrelere esit oranda daditmaktir. Mitoz bélunme baglama-
dan &nce, interfazin sonuna dogru, meveut DNA duplikasyona udrar; yani
iki katina gikar (tetraploidi). Bu sirada sitoplazmada da organel artigt olur.

Tum dkoryatik hiscrelerin mitozla bolinmeleri genelde birbirlerine ben-
zerse de, 6zellikle hayvansal ve bitkisel hlicreler arasinda tarkhliklar vardir,
Ormegin, daha énce de gdrildiga gibi, bitkisel hiicrelerde sentrozom bu-
lunmaz; ayrica, bitkisel hilcreler holinme sirasinda gekillerini de degistire-
mezier. Sitoplazmanin bolinmesi de farkls bigimlerde olur.

Mitoz bollinme, birbirini izleyen ddrt evreden gegerek gergeklesir. Bu
evreler sunlardir: 1- Profaz (prophase), 2- metafaz (metaphase), 3- ana-
faz (anaphasse), 4- telofaz (telophase).
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§ekil 56. Mitoz boliinme. a-g= Profazm gesitli agamalary, h=metafaz, i=anafaz
baglangic), j=anafaz, k-ll=tefofaz {De Robertis‘den).

1- Profaz : (Prophase) : Mitoz yoluyla bdlinecek bir hiicrede hem si-
toplazmada hem de gekirdekte énemii degisimler kendini gosterir. lik degi-
$im hicrenin gekiinde olur. interfazda defisik gekiller gdsteren hayvansal
hiicrefer, bolinme fazina girerken komsgu hlicrelerle otan baglantilarin ko-
parip, az ya da gok yuvarlaktassriar (Sek. 58 m). Bu olay su sekilde meyda-
na gelir: Bolinecek hayvansal hiicrelerde hicre zanmin suya karg gegir-
genligi ileri derecede artar ve dis ortamdan sitoplazmaya su girmege bag-
lar. Giren su hilcreyi sisirir; hilcre uzantilarin kaybederek gergin ve yuvar-
lagims) bir bigim alir (turgor durumu). Sitoplazmaya giren suyun bir kism)
gekirde§e de geger ve bdylece bir taraftan iel halindeki ¢ekirdek plazmasi
sof haline gegerken, diger taraftan gekirdek de yuvarlaklagir.
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Bu hazirlik asamalarindan sonra, daha 6nce anlatilan yollarla sitoplaz-
mada mitoz mekigi {Sek. 56 e-i), ¢ekirdekte de kromozomlar sekillenirler
{(a-f). Bu iki olugsum (kromozomlar ve mekik) 151k mikroskoplari ile rahatlik-
la gorilebitiler. Herbir kromozomda bulunan DNA molekdl gifti -kromo-ne-
malar- bir DNA molekiliniin replike clmasi ile meydana gelmigtir. Kromo-
zomlan meydana getirmek Uzere molekdll giftlerinin kangallagip boylarin
kisaltmalar belli bir zaman aldigindan -mitoz evreleri arasinda en uzun ola-
ni profazdir- preparatiarda profazin degisik asamalars ite kargilagilir (Sek.
56 a-g). DNA molekiilierinin kromozom bigimini almadan énceki yumaklan-
mig gdrinimlerine spirem adi verilir. Yumaklanma ilefedikge molekillerin
boylan kisalir, kalinlikdar: artar. Profazin sonuna dodru kromozomlarin ge-
kiltenmeleri tamamlanir {$ek. 56 e-f}. Bilindidi gibi herbir kromozom sentro-
mer tarafindan birarada tutulan ve birbirine boydan boya yaslanmig olan iki
kromatid'den, daha dogrusu iki adet kromonemadan meydana gelmektedir.

Kromozomlarin sekillenmeleri sirasinda, bir taraftan da gekirdek zan
pargalanip ufak veziklller haline geiir; diger taraftan da gekirdekcik yavas
yavas erir. Profazin bu son evresine prometafaz da denir. Cekirdek zare-
nin pargalanmasi ile karyoplazma sitoplazma ile karigir. Kromozomiarin
iginde bulunduklar bu karigima mikzoplazma denir. Karyoplazma tuzlar-
dan yana sitoplazmadan daha zengin, dolayis( ile daha hipertoniktir. Cekir-
dek zan pargalaninca sitoplazmanin iyon dengesi dedisir; bunun sonucun-
da da hicrenin birgok iglevi yavaslar ya da tamamen durur.

2- Metafaz (metaphase) : Prometafazda gekirdek zar pargalaninca,
kromozomlar mikzoplazma igine geligi guzel dagilirlar (Sek. 46 b; 57 A-a),
ancak bu durum uzun strmez ve bltln kromozomlar, gekillenmekte olan
mekigin orta yerinde, sentromerleri bir dizlem Uzerine (ekvatoryal diiz-
lem) gelecek sekilde toplanarak bir plak (ekvatoryal plak) olustururlar
(Sek. 58 h; 57 B). Bu anda profaz sona erer; metafaz baglar.

Metafaz evresinde bir kromozomu olugturan iki kromatid iyice belirgin-
legir; bunlar bu evrede sadece sentromer bélgesinde birbiriyle baglantilidir-
lar. Kromozomlarin kisalip kahnlagmalan metafaz evresinde de devam
eder, Metafaz oldukga uzun (bir saat kadar) surer.

3- Anafaz (anaphase) : Bu evrenin baglangicinda sentromer ikiye bo-
lUnlr (Sek. 56 i) ve kromatidler bagimsz hale gelerek birer geng kromozom
olurlar. Bunlar kardeg kromozom'lar diye isimlendirilirler. Bu durumda
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hicredeki kromozom sayist normalin (diploid) iki katina (tetraploid) gikmis
olur. Ancak bu durum, hiicre bdllinince tekrar normate doner. Aslinda bo-
linecek hicreler, DNA'min replikasyonundan itibaren tetraploid durumun-
dadirlar. Ancak ne var ki, DNA molekiilieri kisalip kromozom halini almadik-
¢a bunlann sayimini yapmak mimkin olamamaktadir. Anafaz evresine ka-
dar kromozomlarin diploid sayida gériinmelerine, herbirinin ikiser adet DNA
molekill igermesi neden olur.

Anafaz evresi, kardes kromozomlann bagimsiz hale gelmelerinden ve
bunlann kutuplara gekilmelerinden ibarettir; bunun igin de kisa surer. Bu
gekilme sirasinda kardes kromozomlardan biri bir kutba, digeri de éteki kut-
ba iletilir. Boylelikle de kalitimsal ézellikler geng hiicrelere esit bir oranda
gegmis oluriar. Kromozomlar kutuplara gekilince anafaz sona erer, telofaz
baglar (kromozomlarin kutuplara nasil gekildikleri, mekik iplikieri konusun-
da anlatimistir). Kutuplara ulastiklarinda kromozomlar mikrotubujus-lardan
-mekik ipliklerinden- aynlsrlar ve tubuluslar pargalan:riar.

4- Telofaz (telophase) : Kutuplara gekilen kromozomlarin boytar da-
ha da kisalir ve bunlar iyice birbirlerine sokulurlar, Bu durumdan &tri de
sanki birbirleriyle kaynasmis gibi gorlinurier ($ek. 56 k; 57 E), Bir sre bdy-
le kalan kromozomlar, bu defa profazdakinin tersine bir yol izleyerek, mat-
rikslerini yer yer kaybetmeye baslarlar. Matriksleri eridikge kromonemalar
gevseyip uzar ve bir yumak gorlinimi kazanirlar. Bdylece hiicrenin kutup-
larinda bir ¢ift yumak (dispirem) sekillenmig olur (Sek. 56 k, t). Kromone-
malar gevgemede devam ederek, interfazda kromatin halinde kendini
gosteren ve RNA, sentezleyecek olan kromatin ipliklerine dénusurler. Bu
olaylar sirasinda, sitoplazmada bulunan ve ¢ekirdek zarinin pargalanmasi
ile gekillenen veziklller birleserek yeni gekirdek zanni olugtururlar. Zann
olusumundan sonra, nikleolus organizatdrine sahip kromatin ipliklerinin
bu organizatér bolgeleri ¢ekirdek iginde bir bolgede toplanarak ribozomal
RNA'y1 sentezleyen nukieolusu meydana getirirler. Agagr sinif karyotlarda
mitoz sirasinda gekirdek zar erimez ve mekik, ¢ekirdek iginde sekilienir.

Kolgisin (colchicine) ve vimblastin gibi maddeler mikrotubulus yapsmin
bloke edecek &zellige sahiptirler. Bu maddelerle iglem gérmig hlcrelerde,
mekik sekillenmedigi igin mitoz bdlinme metafazdan dteye gegemez; degi-
sik zamanilarda boéliinmeye baglayan tiim hiicreler metafaz evresinde taki-
lyp kahrlar, Bu durumdan yararlanarak kromozomlarin sayim ve degerlen-
dirmeleri yapilir.
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Mitoz bélinme sirasinda gekirdekte sergilenen degigikliklerin timine
birden karyokinez (karyokinesis) denir. Ancak mitoz bélinme sadece
karyokinezden ibaret dedjildir. Bu bdlinmede sitoplazmada da dnemili olay-
lar meydana gelir ki, bunlarin timiine birden sitokinez (cytokinesis) ad
verilir. Sitokinez sirasinda, daha dnce de belirtildigi gibi, dnce hlcre seklin-
de degigiklik olur; peginden mitoz meki§i meydana gelir. En son ofarak da,
godu durumlarda sitoplazma orta yerinden ikiye bolunir ($ek. 57 F) ve mi-
toz bolinme tamamlanmig olur. Bolinme halinde olan hiicrelerin gorinis-
lerine mitotik figlirter (Sek. 57; 58} adi verilir.

Bazi durumlarda karyokinez olur fakat sitoplazma bdlinmez ve iki ge-
kirdekli hiicreler ortaya gikar.

Mitoz bdlinmede, profazin baglamasindan sitoplazmantn ikiye ayrilma-
sina kadar gegen sire, canhmn ve bu canlyt olugturan hiicrelerin tlrlerine,
ayrica ortam kosgullarina -drnegjin istya- bagh olarak 30-300 dakika arasin-
da degisir. Bu siirenin en uzun bdlimiinG profazin, en kisasini da anafazin
olugturdugunu daha dnce gérmiigtitk.

Sitoplazmanin ikiye bélinmesi iki yolla gergeklegebilir: Birinci yol bo-
gumlanarak bdlinme yoludur. Bu tir bdlinmede, sitoplazma ekvatoryal
diizlem hizasinda bofjumlanmaya baglar; bogumlanma yerindeki ylzeyset
sitoplazmada, hilcreyi bir halka seklinde saran aktin filamanlar ve miyozin
toplanir. Bu filamanlarin kontraktilitesi ile sitoplazma bogumlanip ikiye ay-
rilir. Bu tdr boliinme daha gok hayvansal hlcrelerde garutir.

Ikingi tir bélinmede, ekvatoryal diiziem boyunca sitoplazmada, kdke-
"nini endoplazma retikulumu ve Golgi aygitindan alar kesecikler {vezikiilter)
toplanir ve bunlar burada, iki adet hicre zan olustururlar. Sekillenen zarlar
hlicre ylhzeyine kadar genigleyip hiicre zan ile birtegince sitoptazma, buna
bagdh olarak da hiicre ikiye bolinmus olur. Bu tiir bdlinmeye ise daha ¢ok
bitkiset hicrelerde rastlanir ($ek. 57 F, oklar).

Sitoplazmanin bélinmeye baglamasi, anafaz veya tejofazda olabilece-
§i gibi, daha sonra da olabilir, Hucreler bélinince, meydana gelen kardes
hiicreler bir slire sitoplazmik bir képrit ile birbirierine bagl kahrlar. interpo-
lar mikrotubuluslar bu kisimda bir hiicreden digerine uzanmaktadtrlar. Bu
kdpriiniin orta yerinde, tubuluslara dikey seyreden yodun bir bélge vardir.
Buraya orta cisimcik {midbody) adi verilir. Hiicrelerin birbirlerinden tama-
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Mitoz bélinme sirasinda gekirdekie sergilenen dedisikliklerin tim(ine
birden karyokinez (karyokinesis} denir. Ancak mitoz bdliinme sadece
karyokinezden ibaret dedildir. Bu bolinmede sitoplazmada da dnemli olay-
lar meydana gelir ki, buntarin tim(ine birden sitokinez (cytokinesis} adi
verilir. Sitokinez sirasinda, daha dnce de belirtildigi gibi, énce hlicre seklin-
de dedigiklik olur; pesinden mitoz mekigi meydana gelir. En son glarak da,
¢odu durumlarda sitoplazma orta yerinden ikiye bolinir (Sek. 57 F) ve mi-
toz bélinme tamamlanmig clur. Béliinme halinde olan hlcrelerin goriinlis-
lerine mitotik figiirler (Sek. 57; 58) ad verilir.

Bazi durumlarda karyokinez olur fakat sitoptazma bélinmez ve iki ge-
kirdekli hiicreler ortaya gikar.

Mitoz bélinmede, profazin baglamasindan sitoplazmanin ikiye ayriima-
sina kadar gegen sire, canhmn ve bu canliyl olusturan hlicrelerin tlrlering,
ayrica ortam kogullarina -drnedin 1siya- bagl olarak 30-300 dakika aras:n-
da degisir. Bu siirenin en uzun balimuni profazin, en kisasim da anafazin
olusturdugunu daha énce gormugtik.

Sitoplazmanin ikiye bolinmesi iki yolla gergeklegebilir: Birinci yol bo-
dumlanarak bolinme yoludur. Bu tiir bélinmede, sitoplazma ekvatoryal
diizlem hizasinda bofumlanmaya baslar; bogumianma yerindeki ylzeysel
sitoplazmada, hiicreyi bir halka seklinde saran aktin filamanlart ve miyozin
toplamir. Bu filamanlann kontraktilitesi ile sitoplazma bogumlanip ikiye ay-
nhr. Bu tir bdélinme daha ¢ok hayvansal hlicrelerde gorQllr.

Ikinci tir bélinmede, ekvatoryal diizlem boyunca sitoplazmada, kdke-
“nini endoplazma retikulumu ve Golgi aygitindan alan kesecikler (vezikdller)
toplanir ve bunfar burada, iki adet hiicre zars olustururlar. Sekillenen zartar
hilcre ylizeyine kadar genigleyip hticre zan ile birlegince sitoplazma, buna
bagh olarak da hiicre ikiye bdlinmus olur. Bu tir bdlinmeye ise daha ¢ok
bitkisel hiicreterde rastlanir ($ek. 57 F, oklar).

Sitoplazmanin bdlinmeye baglamasi, anafaz veya telofazda otabilece-
§i gibi, daha sonra da olabitir. Hlicreler bdlinince, meydana gelen kardes
hiicreler bir stire sitoplazmik bir képrd ile birbirlerine bagh kalirlar. Interpo-
tar mikrotubuluslar bu kisimda bir hiicreden digerine uzanmaktadiriar. Bu
kdpriinin orta yerinde, tubuluslara dikey seyreden yogun bir bélge vardir.
Buraya orta cisimeik {midbody) adi verilir. Hicrelerin birbirlerinden tama-
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$ekil 57, Sogan kok hiicrelerinde mitoz botiin

menin cesitli evreleri: A=prrofaz (a),
B=metafaz, C,D=anafaz, E,F=telofaz. Oklar= sitoplazmamn béliinme sinviey, x 1000,
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Sekil 58. Bir hayvansal hiicrenin (m) mitoz béliinme sirasindaki goriiniimii (mitotik
figur), x 800.

men aynimalan burada olur. Bitkisel hicrelerde bu ayrilma yerine frag-

maplast denir. Enine konumlu bu kisms, Golgi aygitindan gelen vezikiller-

le yoGun bir materyal gekiliendirir.

Bolunen hicreler, dzellikle embriyonal hayatta, belli ydnlere dogru gog
etmek durumundadirlar. Gog¢ yoniinin beliflenmesinde, mekigi olugturan
mikrotubuluslarla, bunlan yoneten sentriyoller baglica roli oynarlar, Glnk(
hlcreler, degligmeyen bir kural otarak, mekik iptiklerine dikey digen bir diiz-
lem boyunca bélinirler. '

Somatik hiicrelerin bisliinmesi embriyonal hayatta ve gelisim ¢aginda sik ve hizli olarak kendini
gosterir. Embriyonal hayatta birbirini izleyen mitoz baiiinmeler sonucu doku ve organlar olusur. De-
gumdan sonra da, gelisim siiresince mitozlar birbirini izler ve béylece organizmanin geligip biiylimesi
safifarur. Geligkin organizmada mitotik hilcre ¢ogalmas: gok seyrektir. Bazi doku ve organlarda hiicre-
lerin birbirini izleyen boliinmeleri arasindaki siire aylara hatta yiifara ulagabilir. Buna kamsilik, sinizle ba-
2 doku ve organlarda mitoz béliinmeye ¢ok sik rastlamir. Kan yapan organiar (karmuzs kemik iligi, lenf
dilgiimieri, dalak, vb.), testisler (bu organda spermatogonyumlar mitoz béllnme ile ¢ogalirlar), uterus,
mide ve bagirsak mukozalarina ait bezlerin boyun kisimlarim ofusturan epitel hibcreler, epidermisin de-
rin katlarindaki hiicreler ve bagdoku hiicrelerinden fibroblastlar bu tiir doku ve hilcrejerdendir.

Endomitoz (endomitosis) : Endomitoz bir tir mitoz bélunmedir. Bu
héllinmede de gekirdekte kromozomlar sekillenir ve kromatidlerin birbirle-
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rinden aynimalari ile sayilar iki katina gikar (tetraploidi) fakat gekirdek ve
sitoplazma bolinmez ve butin kromozomilar bir gekirdek iginde kalir. Bu
duruma bazi normal hicrelerde rastlanabilir. Tetraploid hlcrelerin gekir-
dekleri, diploid olaniarinkinden belirgin derecede iri ofur ($ek. 59, ok) ve bu
gibi hiicreler, diploid hiicrelere kiyasia daha yiiksek metabolik aktivite gos-
terirler. Bir digjer endomitoz tirinde kromozom sayisi diploid saynin bir
kag misline gikar. Bu tir hlcreler ¢ok iri olurlar; ¢ekirdekleri de gok iridir ve
birgok loptan olugmusgtur (megakaryositlere bakiniz).

Kromozom sayisinin, diploid sayinin katlarn halinde olmasi durumuna
poliploidi denir, Poliploidi daha ¢ok patolojik etkenlerle (x 1ginlar gibi) or-
taya ¢ikan bir olgudur.

Anbdploidi (aneuploidy): Hiicrede bulunan kromozom miktarmin diploid miktardan bir veya bir-
kag adet daha faz!la ya da eksik olmasi halidir. Ornegin belli yaps gésteren bir kromozom normalide bir
4ift (otozomlar) bulunacags yerde diglii bir grup halinde bulunabilir. Buna trizomi denir. Boyle olma-
yip da. otozomlardan bir tanesi tek bir kromozomdan ibaret olursa, buna da monozomi denir.

Andploidi, organizmada genellikle kanserli hiicrelerde goriiliir.

Sekil 59, Endomitoz sonucu gekillenmis iri bir tetraploid cekirdek (ok). Karaciger,
x 800.

108



Mayoz boliinme = Mayozis (meiosis) : Mayoz béliinme, egeyli ireme
ile gogalan hayvan ve bitkilerin egey organlarinda (ovaryum ve testis) go-
rlilGr. Bitkilerde degisik bigimlerde ve daha karmasgik olarak gergeklesir.
Esey hiicreleri (oocyt'ler ve spermatocyt'ler) ancak boyle bir bdlinme so-
nunda olgun gekillerini kazanirlar, Bundan 6tir(l mayoz boliinmeye olgun-
lagma boliinmesi de denir. Bu olgunlagma sirasinda kromozom sayisi ya-
riya iner. Yani hiicreler diploid (2n} durumundan haploid (in} duruma
gegerler. Bunun igin mayozise rediiksiyon béliinmesi adi da verilir.

Reduksiyon bélinmesinin amaci, her tur igin belli olan kromozom sayi-
sinin kugaktan kusaga ayni kalmasini saglamaktir. Eger digi ve erkek egey
hucreleri redlksiyon bdlinmesi gegirmeden birlegselerdi, bunlardan mey-
dana gelecek canllarin soma hicrelerinde kromozom sayisi bir kugaktan
Stekine iki katina gikar ve turler gekil ve karakterterini kaybederlerdi.

Mayozis, pegpese tekrarlanan iki mitoz bolinme halinde kendini belli
eder. Ancak, mayoz | de deniten birinci mitotik bélinme -bu bollinme
baglamadan &nce DNA replike olur-, normal bir mitoz olayina kiyasla dzel-
liklere sahiptir. Simdi bdyte bir bdlinmeyi, 6 kromozom tagidiin
varsaydiimiz bir erkek esey hicresinde (Sek. 80 a) izleyelim: Bilindigi gibi,
erkek soma ve egey hlcrelerinde cinsiyet kromozomu olarak bir tane X ve
bir tane de Y kromozomu vardir, Ornegimizdeki hiicrede, cinsiyet kromo-
zomlarindan (X ve Y) bagka 4 kromozom daha hulunmaktadir. Bu kromo- -
zomlardan ikiger tanesi gekil ve blyUklik bakimindan birbirine benzerdirler.
Boyle kromozomlarin birisi anadan, dideri de babadan gelmedir (homolog
kromozomlar=otozomlar). Ornegdimizdeki hiicre bir primer spermato-
cyttir. (Primer spermatositler, spermatogonium'lardan, bdlinmeksizin-
farkllagarak- meydana gelirler). Primer spermatosit'te bulunan bitin kro-
mozomlar profazin baglangicinda ince-uzundurlar; birbirlerinden uzakia
bulunurlar (a) ve herbiri iki kromatidden olugmustur. Profazin bu evresine
ieptoten dénemi denir. Boyle bir hiicredeki homolog kromozomlar birbir-
lerine yaklasmaya baglarlar. Bir an gelir ki, birbirine sokulan iki kromozom
sanki tekbir kromozommusg gibi gérintir (b}. Bu déneme zygoten dénemi,
tekmis gibi gériinen homolog kromozom giftine de "bivalan kromozomiar"
denir. Bivalan kromozomu teskil eden iki homolog kromozomun birer kro-
matidi boydanboya birbirlerine yaslanir ve béylece kromozomlar eglesmis
olurlar.
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Sekil 60. Mayoz béliinme. a = Leptoten dénemi, b = zigoten donemi, ¢ = pakiten

donemi, d = diploten donemi, e = metafaz, Lf = anafaz I,g = birinci mitoz sonucu

sekillenen iki geng hiicre (sekunder spermatosit), h = metafaz II, i = anafaz II, j =
mayoz béliinme sonunda meydana gelen haploid hticreler (spermatidler).
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Bu eglesme durumuna synapsis ya da conjugation ismi verilir.
Eglesmeyi, kromozomlarin birer kromatidini birbirine baglayan ve sinap-
tonema kompleksi ad verilen bir olusum saglar.

Esglesen kromozomlarin (bivalan kromozomlar) boylarn kisalir, buna
kargiik kalinhklar) artar. Sinapsis devam ederken, her kromozomun
eglesmeye katimayan kromatidi, katilandan uzaklasmaya baglar {c); ancak
bunlan sentromer yine de birarada tutmaktadir. Bdylece bivalan bir kromo-
zom 4 adet kromatid halini alr. Bivalanlarin bu dértl durumiarina tetrad
denir, Bivalantarin kisaimaga baglamalarindan tetrad gekillenmesine kadar
gegen donem pakiten dénemi diye isimlendirilir {c).

Zigoten doneminin baslangicinda, sekillenmeye baglayan sinaptonema kompleksi 151k mikroskop-
unda goriimez; elektron mikroskop diizeyinde ise lig katl oldugu gérittiir. Bunun kromatidlerc yapigik
Jateral iki kau, daha leptoten doneminin sonunda belirmege baglar. Zigoten ddnemine girince, bu later-
al katlar arasinda, baglayicr nitelikte olan ve enine seyirli ince iplikciklerden olugan bir orta kat daha

beliririr.

Hem bitkisel! hem de hayvansal hiicrelerde bulunan sinaptonema kompleksi, homolog kromo-
zomlann eglesmelerini sagladiktan bagka, gen degisimini de kolaylagtinir.

Tetrad gekillenince hiicre diploten dénemi'ne girer (d). Bu dénemde,
bivalandaki iki kromozom, sinaptonema kompleksinin g¢béziimeye
baglamasiyla, birbirinden uzaklagsmaya ylz tutar. Fakat yine de
homologlarin birer kromatidleri bir veya birka¢ noktadan birbirlerine yapigik
kalirlar. Bu yapigma yerlerine kiyazma (chiasma) adi verilir.

Diploten dénemini izleyen bir diyakinez (diakinesis) dénemi vardir. Bu
donemde kiyazmatann sayisi azalr; dyle ki ddnemin sonunda,
homologlarin birer kromatidi uca yakin bir yerde tek bir kiyazma ile birara-
da tutulurlar ve homologlar birbirlerinden daha da uzaklagmuglardr.
Diyakinez didnemi, 6zellikle digilerde uzun zaman (yillarca) devam eder.

Leptoten doneminden diyakinez déneminin sonuna kadar gegen bltiin
olaylar, bir profaz karglifiidir ve primer spermatosit iginde meydana gelir-
ler. Diyakinez durumunda iken c¢ekirdedin zar erir; bir mekik sekillenir:
tetradlar bu mekigin ekvatorunda toplanirlar {e) ve boylece hiicre (primer
spermatosit) metafaz dénemine girer. Bu donemde her tetraddaki yapisik
kromatidler -bunlarin biri anadan digeri babadan gelmedir- yapigma yet-
lesinden koparlar ve kopan pargalar yer degistiriier. Bu yer degistirme
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olayina rekombinasyon denir. Ta zigoten ddneminde konjugasyon ite
baglayip metafazda son bulan gen degistirme olayina ise crossing over
adt verilir. Metatazin sonunda, kiyazma ¢ozulir ve kromozomiar bagimsiz
hale gelirler.

Metafazi anafaz izler (f). Anafazda mekik iplikleri homolog kromozom-
larin birini bir kutba, digerini de dteki kutba dogru gekerler. Kromozomlar
kutuplarda toplaninca hiicre ikiye baliinir; kisa bir sire igin gekirdek zar
sekillenir ve iki adet sekunder spermatosit meydana gelir (g). Primer sper-
matositler diploid olduklan halde, gekillenen sekunder spermatositler hap-
loiddirler; yani bunlarda kromozom sayisi yariya inmigtir (rediksiyon)
ancak herbir kromozom henlz iki kromatid halindedir. Bu béliinme sonun-
da X kromozomu bir hiicreye, Y kromozomu da diger hiicreye geger.

Sekunder spermatosit, kisa bir dinlenme tazi gegirdikten sonra, DNA
replikasyonu yapmaksizin mayoz béilinmenin ikinci evresine (mayoz H)
girer. Birinciye kiyasla kisa siiren bu ikinci béiinmenin amaci, her bir kro-
mozomdaki iki kromatidden birer tanesini ayn bir hiicreye (spermatid'e)
gegirmektir. Bunu gergeklegtirmek tizere hiicreler profaz (bu evrede gekird-
ek zar tekrar erir) ve metafaz evreierinden gegerler; metafazin (h) sonun-
da, sentromer'in ikiye bélinmesiyle kromatidler bagimsiz birer kromozom
olurlar. Anafaz ve telofaz evrelerinden sonra her iki sekunder spermatosit
béliinerek birer gift geng hilcre (spermatid) meydana getirirler. Spermatidler
gergek anlamda haploiddirier, kromozomiardan her biri tek bir kromatid
halindedir (j).

Spermatid gekillenmesi ile mayoz bélinme sona erer ve baglangigtaki
bir primer spermatositten 4 adet spermatid meydana gelmis olur.
Spermatidler, bolinmeksizin, sadece gekil ve ig yapilarini degitirerek sper-
matozoonlara donlglrler (Sek. 81).

Yumurta hlcreletindeki (oocyt) bolinme agamalan da primer sper-
matosittekilerin aynidir. Yani bir primer oositten (cocyt I'den) mayoz bdlln-
me sonucunda 4 adet hiicre meydana gelir. Ancak bu bélinmeler sirasinda
sitoplazma geng hiicrelere esit sekilde dagiimaz. Bunlardan kutup hiicre-
si (polocyt) ya da kutup cisimcigl diye isimlendirilen Ug tanesi gok az bir
sitoplazmaya sahiptirler (Sek. 61); bundan o6tirll beslenemez ve kisa
zamanda élime sortklenirler. Geriye kalan dérdiinci hiicre ise bal sito-
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Sekil 61. Erkek ve digi esey hiicrelerinde mayoz biliinme (Maskar'dan),

ptazmall, biyiik bir hiicredir. Buna olgun yumurta hiicresi {ovum}) ad ver-
itir. Kutup hicreleri, yasadikiars siirece ovumun yiizeyine tutunmus haide
butunuriar.

Disi csey hiicrelerindeki mayoz bolinme hernekadar dénemleri ybninden erkek egey
hilcrelerindekine benzenik gosterir isc de, bu donemlerin slireleri ve canlinin yagamundaki basglama
zamanlan bakimlanndan iki 1oy esey hilcresi arasinda nemli farkjar vardur, soyle ki: Eckek egey
hiicrelerinde mayoz bolilnme, canls ergenlik donemine girdiginde basgdsterdigi halde, digt esey
hiicreleri daha intrauterin yagamun son aylannda mayoz bolinmenin ilk agamalarina girmis olurlar,
Ayrica erkeklerde bir egey hiicresinin mayoz bilinmeyi tamamlayp da olgun ve hareketli bir sperma-
tozoon olmass engok iki ay silrdiii balde, bir disi esey hiicresinin olgunlagip evum haline gelmesi cok
uzun zaman alir (insanda 15-50 yil). Kaldh ki erkek egey hiiczelen icin belirtilen bu siirenin ¢ok biytik
bir bilimiio, spermatidlerin spermatozoonlara doniigbmleri olugturur. Mayoz bdliinme sivreci -primer

ve sckunder spermatositlerin boliinmeleri silreci- ise. 1-2 giinden fazla degildir,
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Mayoz bdlunmenin uzun stiren boliimilnt her iki ¢inste de, birinci mitoz agamast, daha dogrusu
bunun profaz evresi olugturur. Daha once de belirtildigi gibi, digide bu evre dofumdan dnce baglar.
Gergekten de ovaryumda bulunan biltin esey hiicreleri doguma kadar birinci profazin leptoten, zigoten,
pakiten ve diploten evrelerini gegirip diyakinez evresine girmis olan hicrelerdir. Bu durumdaki egey
hiicreleri (primer oositler) Graaf follikillerinin geligip de patlamaya hazrlandiklart zamana kadar -
kadinda 15-50 yil- diyakinezde takibp kalirlar. Bir follikiil patlamadan énce, bunun tasgidifi primer oosit
profaz evresini tamamlayip, metafaz, anafaz ve telofaz evrelerinden gegerek baliniir ve iri bir sekunder
ocosit ile, buna yapsgik olan ufak bir polosit meydana getirir. DNA replikasyonu olmadan bu hiicreler
ikinci mitozun diyakinez evresine kadar gelir ve bu durumda ovulasyonun olmasini bekler.
Yumurtaliktan atilan sekunder oosit bir spermatozoon ile bulusunca, hem kendisi hem de bitigigindeki
Kutup hiicresi, mitozun geri kalan evrelerini tamamlayp boliniifer. Boylelikle olgun bir yumurta
hiicresi (ovum) ile, buna bitigik olan 3 adet kutup hiicresi meydana gelmig olur (§ek. 61).

Mayoz bélinme ile somatik hlicrelerde gdriilen mitoz bdllinme
arasindaki farklan gbylece dzetleyebiliriz: 1. mitozda bir DNA replikasy-
onunu bir béliinme izler ve iki adet diploid hilcre meydana gelir. Mayozda
ise bir replikasyonu pesgpese iki bélinme izler ve sonugta dort adet haploid
hiicre gekillenir; 2. mitoz sirasinda kromozomlar bagimsiz davranirtar;
mayozda ise homolog kromozomlarin eglegmeleri séz konusudur; 3. mitoz
bollinme en gok beg saatte -genelde 1-2 saat- tamamlandigi halde, mayoz
béliinme uzun sirer (erkekte 1-2 giin, digide yillarca); 4. mitozda genetik
materyalde bir degigim olmadi§i haide mayozda homolog kromozomlar
arasinda gen degisimi sdz konusudur.

Gen degigiminin sonucu ofarak, olgun egey hiicrelerindeki kromozom-
lar, tOm erkek ya da tiim digiden gelen materyalden olugmamuslardir.
Bundan 8turd de mayoz bélinmenin, tlre 6zglh kromozom sayisint koru-
masi yaninda diger bir gdrevi de, kalitim birimlerini {genleri) birbirlerinden
ayinp, sonra da rastlantiya baglt olarak hiicrelere dagitmasidir. Bu 6zellik-
leri tagiyan disi ve erkek egey hiicrelerinin birlesmeleri sonucu, kigisel 6zel-
liklere sahip bireyler meydana gelirler, Bu dnemli olay yoluyta, turlerin evri-
mi ve birbirlerinden tarkh &zellikler elde edebilmeleri sadlanmaktadir.
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HUCRE SIKLUSY

Erigkin bir organizmay olugturan ve degisik yonlerde farklilagmig olan
(bak. hicre farklitagmasi} soma hiicrelerinin dmureri, bunlarnn otugturduk-
lari organizmanmin dmrine kiyasla ¢ok daha kisadir, Her hlcre tlrdnin
yasam sUresi de bir digerininkinden farkhdir. Bazi soma hiicreleri birkag
gan yasadiklari halde, diger bazilari aylarca, hatta yillarca yagayabilmekte-
dirler. Omegin memelilerin olgunlagmig sinir hicreteri, varliklanni drar
boyu slirdlrmektedir.

Acaba degisik hicre tlrlerinin degigik yagam surelerine sahip olmalar
nasil olmaktadir? Burada, birlik halinde olan farkl tdrlerdeki hicrelerin,
bulunduklar ortamdan ve birbirlerinden kargihkli olarak etkilenmeleri stz
konusudur. Yani bir hiicre tarinin émrind, bunun yagadit ortamin dzellidi
ite, aym ortamda bulunan diger hicre tirleri belirlemektedir. Hicrelerin
farkll yagam surelerine sahip olmalari demek, bunlarin bdlinme tempo-
laririn farkli olmasi demektir. Farkhlagmig bir hiicrenin boilinmesi ife mey-
dana gelen ve kendileri de farklilagmis durumda olan geng hiicreleri iki tirli
gelecek bekler: bu hilcreler, kendileri igin belirlenmig olan iglevieri yerine
getirdikten sonra ya bolinme yetenedini kaybeder ve dlime siriklenirler
ya da tekrar bolinme olanafina kavugurlar. Bir hiicrenin bdlinme
yetenegini kaybetmesi, o hiicrenin bulundudu ortamdan ve o ortamdaki
diger hlicre turlerinden sinyalier alarak replikasyon glciinii yitirmesi sonu-
cu ortaya gikar. '

B&lUnme glicinyd devam ettiren hilcrelerin yagam streleri iki ana evr-
eye ayrlir: 1- Boliinme evresi (buna M-fazt denir), 2- interfaz evresi.
Interfaz) yeni bir bélinme evresi izler ve bir hiicreden iki adet geng hlicre
meydana gelir. Bu geng hiicreler tekrar interfaza girerler. Birbirini izleyen
bu olaylar zincirine hiicre siklusu adr verilir.

Interfaz evresi, bdlinme evresinden daha uzun sirer. Mitoz. bolinme
genelde 1-2 saatte tamamiandidi igin, uzun émdarld otan hicre titrlerinde
interfaz, uzun zaman devam eder. Bu faz 3 alt evreye aynilir: Interfazin,
M-fazini izleyen ilk evresi Gy-fazi diye isimlendirilir. Bu faz hicrede tran-
skripsiyon ve translasyonun ¢ok aktif oldugu evredir. -Protein sentezi ile
hilcre 6nce irilesip tlre 6zgl hacmine ulasir, ondan sonra da lzerine
digen iglevleri yapmaya baglar. G;-faz interfazin ¢ok uzun bir b&limdn(
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olusturur, Bu fazin siiresi hicreler arasinda buylk farklitiklar gosterir, Gy-
fazin, tekrar bélinecek olan hiicrelerde, DNA sentezi evresi izler. Bu evr-
eye kisaca S-fazt da denir. S-fazinda da hiicrede protein sentezi devam
eder. Gy-fazinda sitoplazmadaki translasyon sirasinda nlkleik asitlerin
yap! taglan olan nikleotidler ile histonlar da sentezlenir ve buniar gekirdege
gegerek S-tazinda DNA altiplikgiklerinin kargilarinda yeni ONA attiplikgikleri
sekillendirirler (replikasyon) ve bdylelikle soma hiicrelerindeki DNA miktar:
2 katina gikar (tetraploidi). S-fazimin siresi, hayvan turlerine gore farklihikiar
gosterirse de, G¢-fazina gére gok daha kisa strer. S-fazini, yine kisa sire-
i olan bir Go-fazi izler. Tetraploidinin devam ettigi bu fazda transkripsiyon
ve translasyon tekrar hizianir ve bu yolla sentezienen proteinlerin
gogunlugju hiicre bolinmesi ofaylarinda (mekik gekilienmesi, yeni gekirdek
ve hicre zarlanimin clugmasi gibi} kullantir. G,-fazim yeni bir bdlinme (M-
taz)) izler. Olgunlagmig sinir ve kas hicreleri (bunlar ileri derecede
farklitagmig hicrelerdir) bélinme giglerini kaybederler ve hicre siklusunun
digina gikarlar. Bunlara Gy fazinda olan hilcreler denir. Aslinda bunfar
devaml Gy fazinda kalan hiicrelerdir.

Apopitozis (apoptosls) : Organizmada iki tiitld hiicre SIGma sdz kanusudur. Patolojik bir
etkenle (mekanik yaraianmalar, toksinlerin etkileri, oksijen yetersizligi vb.) meydana gelen
hiicre él{)migrine nekrozis {(necrosls) denir. Patolojik bir etken olmadan, hilcreferin programi
bir bigimde ve fizyolojik smurlar iginde dlmeferine ise apopitozis™ ad: verilir. Bu olgunun
nedeni tam ofarak bilinmemekie ise de, bunun, hiicre digindan ahnan sinyaller sonucu hicre
zanndaki Ca® kanallarimin agrimasi ile hiicre igine fazla miktarda Ca* porpalanmasi ve pom-
palanan bu kalsiyumun aktiflegtirdigi gekirdek igi bir kisim enzimlerin (endoniikleaz'tar} DNA
molekdilerini yikima ugratmast yoluyla ortaya gkt sansmaktadir. Bunun sonucunda kro-
matin yojuniagip pargalanir. Nekroz'dan farkli olarak apopitozisde hiicre gigmez, tam tersine
bizillor, hilcre zarinda ve endoplazma retikulumu digindaki organellerde bozulma olmaz
(endopiazma kesecikleri siserler). Blzilen hicre, membranla gevrili pargalara (apopitotik
cisimler) ayribr ve bu pargalar, makrofajiardan daha gok komgu hiicreler tarafindan atnip
sindirilirler {nekrozisde ise asi rolli makrofajlar oynariar).

Apopitozis, embriyonal geligme sirasinda hicre miktannin ayarlanmas( ve arganlann
bicimlenmesinde dénemii rol oynar. Aynca, timus korteksinde gergeklegen kdtle halindeki T-
lenfosit 010ml de apopitozise tipik bir drnekdir.

Organizmada, tam ofarak farklilagtiktan sonra hig bdliinemeyen hicrel-
er oldudunu daha énce gorditk (kas ve sinir hlicreleri gibi). Bunlar diginda,

(1) Apopitozis : Son baharda, yaglanan yapraklarin yere diigmelert.
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Omirleri kisa olup da tam farklilagtktan sonra bélinemeyen hicreler de
vardir (kan hilcreleri, bazy epidesmis hicrelesi ve bagirsak epitel hilcreleri
gibi). Bu hlcreler, organizmada yedekte bekleyen farklilagsmarnis hicreler-
den kdken ahrlar. Koken hiicre (stem cell} adi verilen bu farkliiagmamig
hiicreler hizly bir tempa ile bdlinip gogahtiar. Cogalan hicreierden bir
bolimii baz) maddeler tarafindan uyanhp hemen farkiilagarak, yukarda
belittilen hiicre turlerini meydana getirirken (bu hicreler iglevierini bitirince
Olurler), geri kalanlar farklilagmadan bdllnerek tekrar kdken hiicre clurar.
Koken hucreferde G fazlan ¢ok kisa strer,

Hicrelerin  farkllagsmasi = diferensiyasyon : Ylksek
organizmafilarda yeni bir canfinin meydana geimesi, olgunfagmis digi ve
erkek egey hlcrelerinin birlegerek zigot olugturmalarina bagdlidir. Zigot
bollinip gogalarak organizmanin defigik tirdeki hiicrelerini meydana
getirir. Bu sirada hiicreler, dedisik iglevler yapmak Gzere farklilagirtar. Bu
olaya farkiilagma (diferensiyasyon) denir. Bilindigi gibi, bir bireye ait
farkhlagmeg batdn hdcre tirleri ayni say, bigim ve biylklikte alan kromo-
zomiat igerirler; bu demektir ki, hiicre farklilagmasi, kromozomlarin belir-
titen bu Szelliklerinde bir dedisiklige yot agmaz. Bir canliya ait butun hicrel-
er ayni genetik materyali tagidiklarina gére, nas:l oluyor da aynt olan bu
genetik materyal farkl: yapi ve iglevde hilcrelerin meydana gelmesine -
neden clabiliyor? Bir hiicre enzim salgilarken, nasil oluyor da ayni genetik
materyali tagityan dier bir hiicre hormon ya da bagka bir madde sente-
Zleyebiliyor? Nasit oluyor da bir hiicre kan hiicresi yéniinde farklilagirken,
bir difjeri sinir hicresi olabiliyor? Buglnki bilgilerimize gére bu durum,
embriyonal geligme sirasinda meydana gelen hiicrelerde DNA molekil-
Jerinin farkh kisimlarinin -bu kisymlardaki genlerin- aktivite gtstermekten
{mBNA sentezlemekten) alskonulmasi sonucunda ortaya ¢ikmaktadir. Yani
farkhlagma transkripsiyon dizeyinde kontrol edilmektedir. Daha dnce
gordugimiiz gibi, DNA molekillerindeki genlerin ¢ok az bir bolimd (%5-10)
transkripsiyon yapar. Ve dogaldir ki, hiicre tlrlerinde aktivite gdsteren gen-
lerin, DNA molekiilterindeki konumlan farklicir. Bu farkiiik acaba nasil
saflanmaktadir? Buglin bilinmektedir ki, yumurta hiicresinin sitoplaz-
masinda, degdisik genleri kontrol altinda tutan degigik tlirde kimyasal mad-
deler vardir ve bu maddeler sitoptazma iginde esit olmayan bir bigimde
yerlegmiglerdir. Bundan oturd de, zigotun bdlinmesi ite meydana gelen
kardes hiicrelere (blastomerler) bu maddeler degigik miktar ve tirlerde
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olmak Uzere gegerler. Bu da kardes hulcrelerde farkhi genierin aktivite
gistermelerine neden olur. Boylece de farklilagma, zigottan meydana
gelen ilk hicrelerde bagtamig olur. Ancak bu farklitagma molekiler
duzeyde olan farkilagmadir. Bu farklilagmanin morfolojik diizeye ulagmast
endodermin gekillenmeye baglamasi ile olur. Morfolojik olarak bagkalagan
hiicreler, salgiladiklar bir kisim maddelerle, henlz farklilagmamig
hicrelerin DNA molekullerini etkileyerek yeni hicre tirlerinin meydana
gelmelerini saglarlar. Olugan yeni hlcre turleri de diger hlcreleri etkiler ve
bbylece gok defisik hlcre tiirleri meydana gelis. Bu etkileme mekaniz-
masina indiksiyon olayi adi veriiir,

Gorlldagi gibi, farkhlagma olaylarina katilan hlcrelerin bir bélima
farkhlagsmaya neden olan, dijer bélimU de farkliasan hiicrelerdir. Bazi
durumlarda farklitagma igin iki tip hiicrenin dofrudan temas haline gelmesi
gerekir. Bu durumda kimyasal maddeler hiicreden hiicreye direkt olarak
aktarihriar. Diger bazt durumlarda ise hiicreden gikan maddeler, bu hicre-
den uzakta bulunan higcreleri etkilerler.

Farklilagan hucreler artik stabildirler; inditkte edici maddelerin bulun-
madig! bir ortamda bdélindlklerinde, kendilerine benzeyen hiicreleri mey-
dana getirirler. Omurgall bir hayvanda 200 adetten fazla farklilagmig hlicre
tarii vardir."”

DOKULAR

Sekil ve gdrev bakimlarindan benzerlikleri olan hicrelerin bir araya gel-
erek ojusturdukian birlige doku denir. Hicrelerin bir birlik yapabilmeleri
igin, baglayic) 6zelli§i olan bir madde ya da maddeler grubu ile bir arada
tutulmalarr gerekir. Bu maddeler hicreler tarafindan yapilir ve hicreler-
arasi bogluklara verilir. Bu maddenin miktari az ise, hiicreler arasi madde
= interselliiler silbstans (intercelluler substance} diye isimiendirilir.
Eder madde fazla ise -bu durumda dokudaki hlcreler azinlikta kalir- temel
madde = fundamental siibstans (fundamental substance) adin alir.

(1) Burada stz konusu olan farklilagma, embriyonal gclisme siwrasinda olagelen
farklilagmadir (ontogenik farklilagma). Bir de filogenetik farklilagma vardir ki burada,
ilk hayau baglatan tek hiicreden, evrim yoluyla degisik hiicrelerin, dolayist ile de degisik
canli tiidlerinin meydana gelmesi s&z konusudur.
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Hicre farkhlagmas: sonucu organizmada dort temel doku meydana
gelir. Bunlar: 1. epitel dokusu, 2. destek dokulari, 3. kas dokusu, 4,
sinir dokusu adlarini altriar,

Erigkin organizmada bulunan dokulardan en sade kurulugta ofani,
hicrelerin, aralarinda gok az bir mesafe birakacak sekilde yanyana ve Ust
uste dizilmeleri ile meydana gelir. Bu tir dokuya epitel dokusu denir.
Epitel dokusunda dokunun esasini, dokunun tlriine gore defigik sekiller
gbsteren epitel hlicreleri olugtururlar. Hicrelerarasi madde ise, sadece gok
dar olan araliklan dotdurmustur., Bu madde, igerdi§i hiicre adeziyon
molekiilieri sayesinde hem dokudaki hiicreleri birbirine baglar, hem de
hiicrelerin madde alig veriglerine aracihik eder.

Hucrelerarasi maddenin gayet bo! oldugu dokular da vardir. Bu tir
dokularin timiine birden destek dokulari denir. Destek dokularinda
gogunlugu temel madde olugturur; hicreler azinhktadir. Temel madde hem
dokulardaki hiicrelerin aralarini tamamen doldurur, hem de bu hicrelerin
beslenmelerine aracihk eder. Bu gruba, "bad dokusu", "kikirdak
dokusu”, "kemik dokusu" ve "kan dokusu” girmektedir. Bag dokusunda
temel madde bag dokusu iplikleri ile donanmigtir, fakat yumusgaktir. [plik-
lerin ve biicrelerin aralanni dolduran madde homojen ve@
Kikirdak dokusunda da ara madde iplikler tagir fakat bagd dokusuna kiyasla
daha yodun ve daha serttir. Kemik dokusunda ise, yine iplikli olan ara
madde, kalsiyum tuzlan tagir ve bundan 6tirli de son derece serttir.

Destek dokular grubundan sayilan kan dokusunda ise, ara madde yine
¢ofunluktadir fakat sivi haldedir.

Diger bir doku turiinde, dokunun fonksiyonel hicreleri iplik bigi-
mindedirter; aralarin ise bag dokusu doldurmustur. Bu doku “kas dokusu*
adini alir. Bir tUr doku daha vardir ki, bunda hiicrelerin gdvdeleri, gayet
uzun sitoplazmik uzantiaria donanmigtir ve komsu hiicreler bu uzantilasla
birbirlerine ya da uzaklardaki bagka tip hicrelere baglanmglardir. Bu tur
dokuya da "sinir dokusu” denir.
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Epitel Dokusu BOLUM

Prof. Dr. M. SAGLAM 2

Epitel dokularini olugturan hiicrelere epitel hticrelerl denir. Epitel hic-
releri her {ig embriyonal yapraktan -ektoderm, endoderm, mezoderm- k&-
ken alabilirler. Bu hlcreler fiziksel ve iglevsel yonlerden birbirine bagit ve

) bagimhdirlar; iyonlar ve metabolik Griinler araciidi ile de iletigim halindedir-
ler. Epitel hiicreleri farkll gorevier yilklenmiglerdir ve gorevin tlrine bagh
olarak da degisik bigimler kazanmiglardir. Epitel hiicrelerinin baglhca gbrev-
leri sunlardir: a) Organizmanin dig y(izu ile, bogluklu organlann ig yizlerini
drime, b) salgl yapma, c) kasiima, d) duyularn alma ve iletme. Bu gbrevler
gbz online alinarak epite! dokular dért gruba ayriliriar: 1. Ortir epiteli,
2.salg) epiteli, 3, kassel epitel, 4. duyu epiteli.

Epitel dokular kan damari igermezler. Bunlann beslenmeleri, altlarinda
(6t epitelinde) ya da etraflannda (diger epitel dokularinda) bulunan da-
marlardan gikan maddelerin difizyonu ile olur.

1. ORTU EPITEL| = KORUYUCU EPRITEL

Orti epiteli, diger tir dokulardan olugmus olan organlarin dig ya da ig
ylOzlerini, yahutta her iki yuz{inl birden drterek bu organiar mekanik, fizik-
sel ve kimyasal etkenlere kargi korur. Bu koruyucu roliinden 6tir, koruayu-
cu epitel olarak da isimlendirilir. Ortii epitelleri vitcudun ve organlarin yi-
zeylerini ya da bogluklann oritiiklerinden, bunlarin buralara bakan yizey-
lerine apikal yiz, karg) yuzeylerine ise bazal yuz denir. Komgu hicrelerin
birbirlerine bakan yizlerine de laterel yiiz ad verilir.

Ort) epitelinin viicudun dig yizini érten tirine epidermis hiicreleri,
dis ortama agifan sistemlerin (sindirim, solunum ve Grogenitat sistemleri) i¢
ylziini: drtenine mukoza epiteli, viicut bogtuklanin: {karin ve gégts bogluk-
lar ile kalbi igine alan bosluk) ve bu bosgluklarda bulunan organlarnn dig
yuzlerini 6rien tiirine mezotel hiicreleri (mesothelium), dolagim sistemi-
nin (kalp, kan ve lenf damarlar) i¢ yiizinG értenine ise endotel hiicreleri
{endothelium) adlan verilir.
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Ortil epitel hiicrelerinin apikal yiizleri, yerine getirilen iglevin tarine bag-
I: olarak, mikrovillusiar, kinosilyumlar, stereosilyumlar ve filagellumlar gibi
degisik hiicre ylzeyi farkhlagmalarn gésterirler.

Ortii epitelinin simflandiniimas:

Orti epitel dokusu, kendisini olugturan epite! hiicrelerinin katlihik duru-
muna ve gosterdigi sekillere gbre bolimlere ayrilir. Kat bakimindan &rti
epitelleri, 1- tek kath 6rti epiteli, 2- yalanci ¢ok kath 6rtii epiteli, 3- ¢ok
kath &rtii epiteli olmak tizere 3 gruba ayrilirlar. Sekillerine gore ise: a) yas-
s 6rtii epiteli, b) kiibik &rtii epiteli, c) pirizmatik orti epiteli, d) pirami-
dal ortii epiteli, e) degigken 6rtit epiteli olmak lzere, drti epitelleri 5 gru-
ba ayrilirlar.

lki ézellik birlikte ele alininca, organizmada bulunan 6rtd epitelleri su
sekilde sfiandirilir:

1- Tek kath yassi ortil epiteli, 2- Tek katl kubik ortii epitel, 3- Tek
kath pirizmatik ortii epiteli, 4- Tek katl piramidal 6rti epiteli, 5- Yalan-
ci gok kath pirizmatik orti epiteli, 6- Cok kath yassi ortii epiteli, 7-Cok
kath pirizmatik orti epiteli, 8- Cok katli degigken o6rtl epiteli.

1- Tek katli yass1 ortii epiteli: Bu tiir epitel dokusunda bulunan butun
epitel hlcreleri tek sira halinde yan yana dizilerek birer yiizleri ile bazal
membran (zerine oturmuglardir {Sek. 62 A; 63 A). Hicrelerin geniglikleri
yUksekliklerinden gok daha fazladir. Cok kdseli (poligonal), dolayisi ile de
cok yozeyli (poliedral) olan hiicrelerdirler. Gergek sekitleri, ancak doku yi-
zeyine paralel digmus kesitlerde gorllebilir. Bazi yassi epitellerde hiicre si-
nirlan girintili-gikintily, bazilarinda ise dilzdir. Y(zeye dikey digmiis kesit-
lerde hiicreler yatik duran dikdértgen, paralel digenlerde ise gok késeli ola-
rak gérandrler. Cekirdekiert ovaldir ve sitoplazmanin orta bdlgesini gikinti-
laghirir, Vicut bosluklarinin, dolagim sisteminin ve akciger alveollerinin ig-
ylzleri tek katl: yassi epitel hilcreleri ile drtbimugierdir. Aynica, baz: bdbrek
kanalciklar da bu tir epitel ile kaplanmiglardir.

Sitoplazma kalinliinin azliBindan otiril tek kath yassi epitel hiicreleri madde alig verigine ¢ok uy-
gun diigerler. Bundan Stiiriidiir ki, vitcut bosluklarin: drten zarlarla (periton, pléra ve perikard) damar-
larin ve bohrekteki baz: borucuklann ig yiizleri yassi epitel hiicreleri ile ortilmiiglerdir. Bu tdr epitel

hilcrelerinin sitoplazmalaninda. madde abig verigini simgeleyen pinositoz vezikiillerine bol miktarda
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rastlanir. Ayrica, vilcut bogluklarim orten yass: hiicrelerin (mezotel hiicreleri) yvzeylerinde, emilmeyi

arttiran mikrovilluslar da bujunur.

2- Tek kath kiibik it epiteli: Tek sira halinde olan bu hicreler de po-
ligonaldirler; ancak, enleri yiksekliklerine esit oldugundan, ylzeye dikey
dugmls kesitlerde kare bigiminde gozikurler ($ek. 62 B; 63 B). Yuvarlak
olan gekirdekleri hicrelerin ortalarinda lokalize olmuglardir.

Tek kath kiibik epitele bobrektek{ ductus connectivus)larda, anatomik
tikrik bezleri ile pankreasdaki ik akitici kanallarda (pars initialis'ler), ak-
cigerlerdeki bronchulus'larda, plexus chorioides'de ve gbéz merceginin
on yiztinde rastianir.

3- Tek kath pirizmatik rtli epiteli: Bu da bazal membran lzerine tek
sira halinde oturmusg hiicrelerden olugmustur. Hiicrelerin boylari, bulunduk-
lart organa gore basik pirizmadan yilksek pirizmaya kadar degisebilir ($ek.
62 F; 63 D). Enine kesitlerde gokkoseli {poligonal) dolayisi ile de gok yi-
zeyli (poliedral) olarak gortintrler. Cekirdekleri hiicrelerin gekillerine uygun
olarak uzun ve ovaldir. Genellikle sitoplazmanin ortasina yakin fakat biraz
bazal yarima kaymig vaziyette bulunurlar. Tek katl pirizmatik epitele orga-
nizmada bol olarak rastlanir. Omegin mideden itibaren sindirim sisteminin
geri kismi boyle bir 6rtd epiteli ite kaplanmigter.

Tek kath pirizmatik epitel hiicrelerinde fonksiyon yonlnden bir kutup-
lagma vardir. Apikal yanm, fonksiyona bagh olarak, organdan organa fark-
v 6zellikler gdsterir. Midede bu kistm siimiiksel bir salgi maddesi (mukus)
ile doludur (Sek. 28 s). Bu madde lumene g¢ikar ve mide ylz(inl ince bir ta-
baka halinde drterek mide mukozasin fiziksel ve kimyasal etkenlere kargl
korur.

Ince bagirsaklarda bulunan pirizmatik hiicrelerin apikat yizleri ise, ok
sayida mikrovillus ile donanmigtir (Sekil 9). Onun igin de bu hiicreler emme
(rezorpsiyon) igini rahatlikla gergeklestiririer. Apikal yizlerinde silyum tast-
yan pirizmatik epiteller de vardir. Ornegin bronkulustar (son bolimleri ha-
rig) déseyen tek kath pirizmatik epitef hiicreleri kinosilyumludurlar (Sek. 39
a). Aynca, tuba uterina ve uterus ile duktuli efferentes'de epitel hiicrelerin-
den bir kism da kinosilyum tagiriar. Apikal yanmlan farkilasmamis pitiz-
matik epitel hiicreleri de vardir. Bdbregin duktus kollektivuslar ile safra ke-
sesinin i¢ yluzini érten hicreler bu tir epitel hilcrelerindendir. Bazi tekkat-
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I pirizmatik érti epitellesinde -6rnegin badirsak epitellerinde- epitel hiicre-
ieri arasinda kadeh hiicreleri de bulunur {bu hicreler igin yalanc) gokkatl
epitele bakiniz).

T

KT R B8

Sekil 62. Ortii epiteli tiirleri. A= tek kath yasss epitel, B= tek kath kiibik epitel, C=
yalaner ok kath epitel, D,H= ¢ok kath yass: epitel, E,i= ¢ok katli defiisken (tranzisy-
onal) epitel, F= tek kath pirizmatik epitel, G= ¢ok kath pirizmatik epitel
{Bucher'den).
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Sekil 63, Ortii epiteli tiicleri, A= tek kath yassi cpitel, x 1000; B= tek kath kiibik epi-

tel, x 800; C= tek kath piramidal epitel (oklar), x 960; D= tek kath pirizmatik epite):

bd=bag dokusu, ok= bazal membran, x 600; E= yalancs cok kath pirizmatik epitel:
k=kadeh hiicreleri, oklar= kinosilyumlar, x 1000; F= ¢ok kath yass: epitel, x 800.
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4- Tek kath piramidal 6rti epiteli: Bu tir 6rtQ epiteline en tipik 6rnek
bdbrekieki tubulus proksimalis'ler ve distalis'leri olugturan epitel hiicreleri-
dir. Bu hicrelerin bazal membran {zerine oturan ylizleri, lumene bakan
yizlerinden daha genigtir. Bu durumdan 6tir( hiicreler az gok piramidi an-
dinirlar; tabana dikey diigen kesitleri bir iggene benzer (Sek. 63 C, oklar).
Cekirdekleri yuvarlakhir ve sitoplazmanin ortasina yakin bir yerde bulunur.
Tubulus proksimalisilerde bulunan hiicrelerin lumene bakan uglar bol mik-
tarda mikrovillus tagsr.

Bu tor 6rti epiteli de, diger birkisim iU epitel tiireri gibi, emme isi ile
gorevlidir.

Klasik histoloji kitaplarinda piramit gekilli rtii epitcl hiicresi bulundugundan pek bahsedtlmez.
Ancak bagarih bir bobrek preparatinda bobrek tubuluslart incelendiginde, 6zellikle proksimal tbulusta-
7i olusturan hiicrelerin coguntugunun pirizmadan ¢ok piramide benzedikleri gorilir. Ashinda mikrosko-
pik kanallari Srten hiicrelerin tabanlan Jumene bakan yiizlerinden daha genig oldugundan bunlan da pi-

rizma sekilli degil de kesik piramit gekilli kabul etmek daha dofiru olar.

5- Yalanci gok kath pirizmatik 6rti epiteli: Bu epitel dokusu ashinda
tek kath bir epitel dokusudur; dokuda bulunan bitin hicreler birer ylzleri
ile bazal membran tizerine oturmuslardir; ancak, hilcreler degisik boylarda
olduklanndan, bunlardan sadece birkismi lumene kadar uzanabilir (Sek. 62
C). Bu duruma bagli olarak da, hiicrelerin gekirdekleri tek sira degil de, st
Uste birkag sira hatinde gérinurler (Sek. 63 E). Cekirdeklerin bu goruntale-
rinden &tird bu tir epitele goksirah epitel de denir. Uzun olan hiicrelerin
gekirdekleri oval, kisa olanlaninki ise yuvarlagimsidir.

Lumene kadar ulasan hiicrelerin uglar, kinosilyumlarla donanmigtir
(Sek. 63 E, oklar). Yalanci ¢ok kath pirizmatik epitelde bulunan bitan hic-
reler pirizmatik gekilli degillerdir. Her nekadar lumene ulagan hiicreler piriz-
matik iseler de, bunlann aratanni dolduran degisik boydaki hiicreler daha
¢ok piramit sekitlidirler. Diger taraftan, belli bir hiicre her zaman ayri sekil-
de kalamaz; fonksiyon durumuna goére az ¢ok gekil dedistirmek zorundadir.

Bir &rtl epiteli olan yalanci ¢ok katli epitel, salgi salan hiicreler de tasir.
Doku igine araliklarla yerlesmis olan bu hicrelerin (Sek. 62 C-k; 63 E-k) or-
ta kistmlart giskindir; bazal yanmlan ise, bazal membrana yaklastikca da-
rahr. Hicreler bu halleri ile bir kadehi andirdiklarindan kadeh hiicreleri
(cellula caliciformis) diye adlandinhrlar. Kadeh hucrelerinin apikal yanm-
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lan stmiiksel bir salg: {(mukus=mucus)" ile doludur; genellikle Uggen ya
da yarimay bigiminde olan ¢ekirdekleri hazal yarimda yerlegmistir.

Burundan baglamak Uzere, solunum yollannin bronkuslar sonuna ka-
dar uzanan boélumieri yalanci gok katl ve kinosilyurmbu ortl epiteli ile drtil-
migtir. Bu epiteldeki titrek tityler yabanct maddelerin solunum yoflarinin
derinferine girmelerini dnlemeye galigirlar; kadeh hucreleri ise, ¢ikardiklar
mukus ile hiicrelerin yiizeylerini sivar; onlari, girip ¢ikan ve isist ile rutube-
ti devamili degdisen havanin kurutucu etkilerinden korur. Aynca, toz zerrele-
rinin yapigmasini da saglar. Solunum yollariu érten yalanci gokkatli epitet
yaninda, badirsakian orten tekkatl pirizmatik epitelde de bol miktarda ka-
deh hiicreleri bulunur. Bu hiicrelerin buradaki gdrevi, bagirsak yuzeyini
kayganlaghrmak ve 6értl epiel hiicrelerini, enzimlerin eritci etkilerinden ko-
rumaktir.

Yalanci gokkatl epitel hucreleri baz( hayvaniarin uterusunda da bulu-
nur.

Organizmada yalanc) gok kath 6rtl epitelinin diger bir tiiriing de epididimis kanalinda
{ductus epididymidis) rastlanir. Bu dokuda lumene kadar varabilen hicrelerin boylarn gok
uzunidur {yiiksek pirizmatik) ve apikal uglan hareketsiz silyumiarla (stereocilium) donanmigtir.
Dokuda kadeh hiicresi bulunmaz.

6- Cok katl yassi ortii epiteli: Mekanik ve kimyasal etkilerle kargi kar-
siya olan bu tir epitel dokusunda gergek bir gok katlilik vardir. Dokudaki
hilcrelerden sadece en alt sirada bulunanlar bazal membran tizerine otur-
mugtur (Sek. 62 D ve H; 63 F). Ust siralarda olantarin bazal membranta
bagiantilar yoktur.

Butiin ¢ok kath epitel thrlerinde bazal membran (zerindeki ik sirays
olugturan epitel hizcreleri pirizmatiktirler. Cok katl epitellerin yasst, pirizma-
tik ve dedisken diye gruplara ayriimasi, epitel dokusundaki hiicrelerden yi-
zeyde olanlarin -Jumeni gevreleyenlerin- sekline bakilarak yapitir. E§er bu
Ust siralardaki hiicreler yassi gekilli iseler, doku gok katl: yass: 6rti epite-
li, pirizmatik iseler gok katls pirizmatik orti epiteli, gekil dedistiren tlirden
iseler gok kath degigken ortl epiteli diye isimlendirilir.

(1) Mukus: Buna miisin (mucine} de derir. Hem glikoproteinleri hem de proteoglikanlar
igeren siimiikse! bir maddedir.
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Cok katli 6rt epitelinde orta siralan iggal eden epitel hiicreleri gok ko-
seli (poligonal)'dirler. Bu tur hiicreler ¢ok katlt pirizmatik epitelde bulunma-
yabilir; gok katl dedigken epitelde 3-5 sira halindedir; gok katl yassi epitel-
de ise daha fazla siralar yaparlar. Bazal membran Gzerindeki pirizmatik
hicreler mitozla bdlunerek Ust katlardaki hlcreleri meydana getiririer.

Gok kath yass) epitel, derinin dig bdlumu olan epidermis katmanindan
bagka, dig ortamla baglantida olan bogluklu organtarin itk kisimiarini (agiz
boslugu, yutak, girtlak, yemek borusu, anus, vagina vb.) drten kutan moku-
zalann da ig ytizlerini {lamina epitelyalis'leri) olugturur. Sayilan bu Kisimlar-
daki yassi epiteiin ylizeydeki hiicreleri, fazla tonofibril igerdiklerinden, sert-
legmiglerdir; bu tir epitele keratinize epitel denir.

Cok kath yass) orth epiteli, dijer bitiin 6rtl epitel dokularindan daha
kalindir (epidermisde ve kutan mukozalarin lamina epitelyalisinde oldudu
gibi). Bu kalinliktan étlrd, ylzeye yakin hiicrelerin difiizyon yoluyla beslen-
meleri zordur. Beslenmeyi kolaylagtirmak igin alttaki ba§ dokusu yer yer
doku igine dogru parmak bigiminde girintiler yapar. Bunlara mikroskopik
papilla denir (Sek. 64, d). Papillalarnt dolduran ba§ dokusu kapilar damar-
lardan zengindir. Epitel dokusunun derinlikierine kadar sokulan fakat doku
ile karigmayan -arada bazal membran buiunur- bu damarlardan ¢ikan mad-
deler, Ust ylzeylere kadar ulagabilirler.

Mikroskopik papillalar aynt zamanda epitel dokusunun alttaki bag doku-
suna siki bir sekilde baglanmasini da saglar. Kornea'nin énylizi de gokkat-
I 6rtu epiteli ile ortitidlr. Ancak buradaki ylzlek epitel hiicrelerinde kera-
tinlesme yoktur {nonkeratinize epitel). Epitel dokusu fazla kalin olmadi-
gdindan, papilla igermez.

Besin maddelerinin doku igindeki difuzyonunu kolaylagtirmak amaciyla, ok katli yassi epitel do-
kudaki poligonal hiicreler gevyek bir gekilde yerlegmiglerdir. Bu rti epiteli bulundugu yerlerin Szelli-
gi olarak, mekanik etkiterle gok kargilagir. Bu bakimdan poligonal hicreier, sitoplazmik kopriilerle bir-
birterine baglannuglardir. Baglant yerleri dezmozom yapsindadir. Hocreler ayrica tonofibrillerle destek-

lenmiglerdir.

7- Cok kath pirizmatik 6rta epiteti: Dokunun 6zelligi, lumene bakan
hilcrelerinin pirizmatik olusudur (Sek. 62 G). Bu tur gok katl epitel dokusu
fazta kalin degildir. Genellikle iki sira halinde yerlegmig ($ek. 65) epitel hic-
relerinden olugmustur. Gok kath pirizmatik értit epiteline en tipik érnek ana-
tomik bezlerin ana akitici kanallarint drten epiteldir.
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Sekil 64. Cokkath yassi epitel: a,b=yass1 epitel hiicreleri, cxpoligonal epitel hiicreleri,
d=mikroskopik papilla, e=pirizmatik epitel hiicreleri, f=buzal membran, g=bag do-
kusu (Krilling-Grau'dan).

8- Cok kath dedigken ortil epiteli: Bu tur ortl epiteline pelvis rena-
lis'den baslayarak Gretranin bitimine kadar olan bosaltma yollarinin yizin-
de rastlarr. Dokunun 6zelligi, lumene bakan hicrelerinin, organin doluluk
durumuna gére gekil degistirmeleridir. Diger katlardakiterden ¢ok daha b-
yitk olan bu yiizeysel hiicreler (Sek. 62 E ve |), bogaltma organlars -6rnegin
sidik kesesi- bogken pirizmatiktirler (€). Organ idrarla doldukga buntarin
boylar kisalmaya, geniglikleri artmaya baglar; tam deolmas halinde ise‘;ras-
siagirlar (). Organ bosalip da daralinca, hicreler tekrar pirizmatiklesir.
Hucreler pirizmatik durumda iken, lumene bakan yizeylerinde birgok kiv-
nmlar tagirtar; yassilasip yiizeylerini genigletebilmeleri, elektron mikrosko-
pik dizeyde ofan bu kivnimlarin agilip diziesmeleri ite mimkin olmaktadir.
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Sekil 65. Cok (iki) katls pirizmatik epitel, x 740.

Literatilrde degisken epitele, tranzisyonat epitel ve mikst epitel gibi isimler verilir. Tranzisyonat
denmesinin nedeni, ylizeysel hilcrelerin bir gekilden dierine doniigebilmeleridir. Preparatiarda ba-
zan yUzeydeki bu hiicrelerin gesitli defisim basamaklannda olanlarma (pirizmatik, kidbik, yassi) bir
arada rastlamir ve bu durumdan Gtirit doku, “mikst epitel" diye de isimtendirilir.

Degisken epitelde, fonksiyon durumuna bagl olarak hem yiizeysel hiicreler ekil degisikligine ug-
rarlar hem de epitel dokusunun kalinhinda azalip ¢ogalma olur. Bu durum, dokunun orta katlartm olus-
turan ve birbirlerine esnek bir bigimde baglanmag olan poligonal hiicrelerin birbirleri iizerinde saga so-

la kaymalan sonucu gergeklesir.

Tranzisyonal epitelde iri olan yizeysel hiicrelerin ¢ekirdekieri de iridir ve normalin iki misii DNA
tagurlar; yani bu hiicreler poliploidi gosterirter. Bazi hiicreler ise normal kromozomlu iki veya daha faz-
la gekirdek (Sek. 62 E ve I) igerirler. Bu hiicrelerin sitoplazmalan mitokondriyadan ve glikojenden zen-
gindir. Hipertonik olan idrarin zararl: etkilerinden korunmak igin, hiicreferin bu glikojenden bir tiir mu-
kus maddesi yapip salgiladiklart sandmaktadir. Ayrica bunlann sitoplazmalar, alt katlarda butunan hiic-
relerinkinden daha yofundur ve bunun igin de daha koyu boyansr. Hiicrelerin ytizeysel kisimlarinda mik-

rofilamanlar da bulunut.

2. SALGI EPITEL| = BEZ EPITEL}

Organizmay olusgturan biitiin hucreler, yagsamiarint strdarebilmek igin
madde alis veriginde bulunurlar. Saig hiicreleri ise, bu fonksiyona ek ola-
rak, organizmarin bitindnd ilgilendiren olaylarda kullanilimak amaciyla
madde de sentezlerler ve bu maddeleri disan verirler. Bu tiir madde sente-
zine sekresyon (secretion), sentezlenen maddelere saigr (sekret=sec-
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ret) ve bu maddelerin hiicrelerden digan verilmesi olayina da salgilama
(ekstruzyon=extrusion) denir. Sekresyon sadece salg! epiteline 6zgu bir
olay degildir. Bazi drti epitel hiicreleri de (mide yuzeyini drten pirizmatik
epitel hicreleri gibi}, koruyucu fonksiyonlarl yaninda, salgilama tonksiyonu-
na da sahiptirler”™. Bu bakimdan 6rtli ve salg epitelleri arasinda her zaman
kesin bir aynim yapmak olanaksizdir. Esasen salg: epiteli, embriyonal ge-
lisme sirasinda kokenini érta epitelinden alir. Salgi epitel hiicrelerinin yap-
tiklan topluluklar bez=glandula diye isimlendirilirler. Bezler salgitarini ya
birer bogaltici kanalla, kendilerinden az gok uzak bir yere (vlcut yuzeyine,
bogluklu organlann lumenlerine) akibidar ya da direkt olarak yakiniarinda
bulunan kan damarlarma (kapilar damarlara) verirler. Birinci gruptaki bez-
lere dig salge bezleri (ekzokrin bezler}, ikinci gruptakilere ise i¢ salgl bez-
leri (endokrin bezler) denir. Ekzokrin (exocrine) bezler, bosaltici kanal-
lan aracihds ile drta epiteli ile baglanti halindedirler. Endokrin bezlerde bo-
galtici kanal bulunmaz; bunlar embriyonal gelisme sirasinda, drtii epiteli ile
olan baglantianm kaybederler®.

Dis ve i¢ salg bezleri, salgi salan hiicrelerin organizasyonu bakimin-
dan da birbirlerinden farkhdilar. Dig salgl bezlerinde, belli sayidaki bez epi-
tel hiicreleri -buntar goguniukla piramit gekillidirler-, ufak bir bogluk (lumen)
(Sek. 66 n) etrafinda genellikle tek sira halinde dizilerek bir takim tniteler
meydana getirirler. Bunlarin herbirine korpus glandule (corpus glandu-
lae) ad verilir (s,m). Bir ekzokrin bezdeki korpus glandule sayisi azsa bdy-
le bir bez mikroskopik diizeyde kalir (dudak, yanak, damak ve dil bezleri gi-
bi}. Eer bez fazla miktarda korpus glanduleden olugmusgsa gézle gorulebi-
lir; anatomik dizeydedir {(dilalti, kulakalt ve altgene tokritk bezleri, pankre-
as ve karaciger gibi).

Endokrin bezlerin organizasyonu tamamen bagka bigimdedir. Endokrin
bir bezi olugturan huacreler -tiroid harig- bir lumen etrafinda toplanip korpus
glandule olusturmazlar. Bez epitel hiicreleri li¢ boyutlu diizlemde biraraya
gelerek kardonlar yaparlar ve bu kordanlar birbirleri (izerine yumaklasirlar.

{1) Aslinda sekresyon olayina sadece epitel hticrelerinde rastlaninaz. Birkuisim bag dokusu
ve sinir hiicreleri de salgilanacak maddeler sentezlerler.

(2) Organizinada diger doku ve organlarin igtne serpilmisg olarak bulunan bir kisim salgi
yapict hiicreler de vardir ki, bunlarin salgiladiklan maddeler kana gegmezler; bunlar,
yakinlannda bulunan bagka tipteki hiicreleri etkilerter. Bu tiir salgilamaya parakrin
salgilama denir.
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Aralarinda kalan boslukiar da geniglemis kapilar damarlar (sintzoid'ler)
doldurur (Sek. 67 s) ve hiicreler salgilann -hormonian- bu kapilarlara ve-
riler. Endokrin bezleri olusturan epitel hicreleri gok ylizeyli olan hlcreler-
dir (tiroid'de genellikle kubik}.

Tiroid digindaki endokrin bezlerde, bez epitel hucreleri bir kutuplagma
gbstermezler. Gogunlukla poligonal olan bu hicreler damarlara hangi yliz-

Sckil 66. Seriz (s) ve mitkdz (m) karakterde dis salgi bezleri (korpus glanduleler),
n=bezlerin lumenleri, oklar=miikiz bez epitel hiicrelerinin yassilip bazal membran
fizerine itilmis olan ¢ekirdekleri, x 800.

leri dénilkse o yuzleri ile hem besin maddesi alig verisi yapariar; hem de
salgilarini bosaltirlar. Ekzokrin bezleri olugturan epitel hlcrelerinde ise bir
kutuplagma vardir. Bunlar bazal ylzlerinden madde alirlar; apikal ylizierin-
den ise yaptiktan salgilan bezin lumenine akitirar,

Bez epitel hilcrelerinin gérinamleri, bunlann aktivite durumlarina gére
degisir. Salgl yapimi ve atimi evrelerinde boylari yiiksektir; istirahate gekil-
diklerinde ise boylar basiklagr. '

Bez epitel hiicreleri, yaptikian salgitan ¢ sekilde disan verirler. Birki-
sim bez epitel hiicrelerinde -dolayisi ile de bezlerde- salginin digart veril-
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mesi, sitoplazmada bir kayba yol agmaz. Bu tiir salgilamaya merokrin ya
da ekrin salgilama denir. Ekrin salgilama iki gekilde olur: ya yapian saig:
granulleri sitoplazma iginde erirler ve igerikleri molekiler dizeyde ve difuz-
yon yoluyla hiicreden digan verilir (Sek. 68 a); ya da salgi grantlleri hiicre

Sekil 67. Bir i¢ salga hezinde, genislemis bir kapilar damar (s) etrafinda yerlesmis
olan bez epitel hiicreleri.

yuzeyine gog¢ ederler; hiicre ve granil membraniarn bir noktada kaynasip
ywhiarak grandl igerigi lumene akitihr (Sek. 11 g). Bu ikinci tir salgilama
ekzositoz (exocytosis) diye de isimlendirilir. Endokrin bezlerin timd ile ek-
zokrin bezlerin gogunlugu ekrin tirde olan bezlerdir.

tkinci tir salgdama apokrin {apocrine) salgilama adim ahr ($ek. 68
b). Bu tiir salgilamada sitoplazma bir miktar kayba ugrar. Sentezienen sai-
g1 maddesi apikal sitoplazmanin ug kisminda toplanir; bu kisim bodumla-
narak, saig) maddesi ile birlikte kopar ve lumene diger. Burada sitoplazma
kitlesini saran membran erir ve salgr maddesi bagimsiz hale geger.

Apokrin salgilamadaki sitoplazma kaybi, hiicre tarafindan, yeni bir sal-
g1 sikiusunun baglamasindan dnce rejenere edilir.

Meme bezleri ile, primatlar (insan, maymun) digindaki memelilerde de-
. rinin kil bdlgelerindeki ter bezleri, insanlardaki koltukalti bezleri, labium

132



majorlardaki bezler ve anus civanndaki bezler apokrin salgi yapan bezler-

dendir.

Ugiinct tir salgilamaya holokrin® {holocrine) salgilama adi verilir.
Hotokrin salglamada hiicrenin butund salgilanir. Hiicre salgi maddesi ile

Sekil 68, Bez epitel hiicre-
lerinde salg) maddelerinin
hiicreden disan atilma ¢e-
sitleri. a=ekrin salgiiama,
b=apokrin salgilama,
c=holokrin salgilama.

Sekil 69. Bir kil follikiiliine
(x) agilan iki adet yag bezi
(oklar). =igleri yag damia-
ciklari ile dolu normal
hiicreler, 2=bozuimaga yiiz
tutmus (2) ve par¢alanma-
ya baglanng (3) hiicreler,
k=kul, x 300,

{1} hotos : bitiin.
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dolarak 6liir, pargalanir ve bezden atir (Sek. 68, C; 69). Bezlerdeki geng
hiicreler mitozla godalarak dienlerin yerini doldururlar. Holokrin bezlere en
tipik 6rnek deride buiunan yag bezleridir (Sek. 69). Gonadlar da (ovaryum
ve testis) holokrin galigan bezierdendir. Ancak bunlar, salgi maddesi degil
de hiicre {oosit ve spermatozoon) salgilarlar. Bundan 6tir( gonadiara sito-
jenik bezler de denir,

Ds salgi bezleri = Ekzokrin bezler : Bu tir bezier organizmanin de-
gisik derinliklerinde yerlesmiglerdir. Bunlann en basit tipi, bezsel mukozala-
rin lamina epitelyalist'leri (lamina epithelialis) iginde bulunan kadeh hdc-
releridir {cellula caliciformis) (Sek. 63 E, k). Bunlar orti epiteli iginde ara-
hklarla yerlegmisg, tek hiicreden ibaret bezlerdir (Ginisellliler bez)®. Sekille-
ri bir kadehi andinir (Sek. 70). Stmiiksel bir salgr (mukus) salgilartar, Ka-
deh hicrelerine solunum yollart ile bagirsaklarda rastianir. Bunlar diginda-
ki batlin ekzokrin bezler ise birden fazla hiicreden olugmuslardir {mliltisel-
ililer bezler) ve ekzoepitelyal bezler diye adlandmnlirlar.

Sekit 70. Ortii epiteli (yalane: cok kath epitel) icine yerlesmis, tek hiicreden ibaret
(iiniselliiler) bir bez (u), oklar=mikrovilluslarin 151k mikroskapik diizeydeki gartint-
mii=fir¢a kabuk, x 1280,

(2) Unisclliler bezlere daha gok omurgalilarda rastlanr.
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Multiseliiler digsalg: bezleri, bosaltici kanallarinin dallanma durumuna
gére: a) basit bezler ve b) bilesik bezler olmak (zere iki gruba ayriliflar.
Basit bezlerde bir veya birkag korpus glandule bulunur ve bitin korpus
glanduleler tek bir bosaltic kanala agilirlar (Sek. 71-4). Bu kanal bazan bu-
lunmayabitir. Bu durumda korpus glanduleler tek bir boyun {kollum glan-
dule) ile &rti epiteline baglanirlar (2). Bilegik bezierde ise ortak bir ana bo-
saltici kanal vardir {7); bu kanal, korpus glandulelere ulagincaya kadar bir-
kag defa dallanir ve her dallanmada gap: daralir. Bilegik bezlerin buyik go-
Junlugu makroskopik {anatomik) diizeyde olan bezlerdir, bundan &tir(i de
gok miktarda korpus glanduleye sahiptirler ($ek. 71 f-h). Bazi anatomik

Sekil 71. Bez tiirleri: a=basit tubuler, b=basit tubuler datlanmg, ¢=basit tubuler yu-
maklanmg, d=basit alveoler, dallanmus, e=basit tubulo-alvecler, f=bilesik tubuler,
g=bilesik alveoler, h=bilesik tubulo-alveoler. 1=0rtii cpiteli, 2=kollum glandule,
3=korpus glandule, 4=pars inisyalis, S=pars sekretorya, 6=pars ekstretorya, 7=duk-
tus ekskretoryus.
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bezlerde ana bogaltict kanal iki adet {(gogu hayvanlarin pankreasinda) ve-
ya daha fazla (gl. mandibularis ve eklenik genital bezier) olabilir.

Anatomik dizeydeki bilegik bir bezin ana bogaltic kanalina duktus
ekskretoryus veya duktus glandularis adlari verilir. Organlarin lumenin-
den baslayip bezlere kadar uzanan bu kanal, bezin iginde birkag kola ayn-
Iir ki, bu kollara da pars ekskretorya (Sek. 71-6) denir. Bu iki tir kanal iki
katl pirizmatik epitel hicreleri ile ortiiliidirter. Pars ekskretoryatarin herbi-
1i, daha ince ¢apl birkag kola ayrilir. Buniar pars sekretorya veya pars sit-
riyata diye isimlendirilirter (5). Pars sekretoryalan tekkath yuksek pirizma-
tik epitel hlcreleri olugtururlar. Bu hicrelerin apikal yﬁzlerinde'mikrovillus-
lar, bazal yizlerinde de invaginasyonlar vardir. Bu girintilerin aralarinda bir-
birlerine paralel seyreden iplik bigimli mitokondriyontar bulunur. Bu organel,
hiicrenin bazal yarimina gizgili bir gériiniim kazandirtr (kanal bu ytizden sit-
riyata adire alir). Herbir pars sekretorya da daha ince olan birkag kola ayn-
Iir ki, bu son kollara pars inisyalis ya da pars interkalata adlarr veritir (4).
Pars inisyalislerin ilk kisimlan tekkath kiibik, korpus glandulelere baglanan
son kisimlari ise, tekkatli yassi ortti epiteli tagir.

Bazi bilegik bezlerin bosaltici kanallan, sadece korpus glandulelerde
yapilan salgiy1 bogaltmakla kalmayip, bu salginin nicelik ve niteligini de et-
kilerler. Ornegin pars sekretoryatarda meydana gelen geri emilme ile salg
yogunlastirilabilir ya da tam tersine, bu kanallarin serdz bir saigr salmalar:
-bundan 6turd sekretorya olarak isimlendirilirler- sonucu, asil salg: katiesi
sulandintabilir. Yine bu kanalfar, bazi etkili maddeler salmak veya kandan
aldiklan iyonlan salgiya katmak suretiyle, salginin aktif hale gelmesini de
saglarlar.

Digsalgi bezleri korpus glandulelerin gekline gére de (i¢ gruba ayrifirlar:
a) tubuler bezler, b) alveoler {asiner) bezler, ¢} tubulo-alveoler bezler.

Bu g tir korpus glanduleye hem basit, hem de bilegik bezlerde rastla-
nir. Korpus glandule tubuter bezlerde tup, alveoler bezlerde zim tanesi
(asinus) geklindedir. Tubulo-alveoler bezlerde, birkisim korpus glanduleler
tip, digerleri ise Gzim tanesi bigimindedir. Basit tubuler bezlerin en sade
kurulusta olani, dallanmayan ve diiz tiipciikler bigiminde olan fundus bez-
leridir ($ek. 71 a). Bunlar mukozanin lamina propriyasinda yerlegiktirler; bu
tiir bezlerin bosaltici kanallar) yoktur, kollum glandute kisimiari ile dogrudan
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dogruya lamina epitelyalise agilirlar (mukoza katmanlan igin zel histoloji-
ye bakimz). Dider bir grup basit tubuler bezlerde, yine bosaltici kanal bu-
lunmaz fakat bezin salgl yapan kismi birkag korpus glanduleye dallanmig-
tir. Botin korpus glanduleler tek bir kollum glandule clugturarak yiizeye agi-
lidar (b). Bu bezler de lamina propriyada bulunurlar. Mide ve uterus bezle-
ri bu tar bezlerdir. Bir dider grup tubuler bezde ise, bilegik bezlerdeki pars
inisyalisin kargili§i olan bir bogaltici kanal bulunur (71 c-4); korpus glandu-
le dallanmamig fakat kendi Uizerine yumaklanmigtir ya da kivrimli seyreder.
Derideki ter bezleri bu tir bezlerdendir.

Omurgaliiarda dallanmarmig basit alveoler bez bulunmaz. Bu tir bezle-
re omurgasizlarnn -6rmedin amfibilerin- derisinde rastlarwr. Omurgallarda
derideki yag bezleri ise, dallanmig tiirde olan basit alveoler bezlerdendir
(71 d).

Basit tubulo-alveoler bezler (e) organizmada oldukga yaygin olarak bu-
lunurlar. Bu bezlerde tek olan bosaltic kanala degigik noktalardan agilan
korpus glandulelerden bazilart tipglk, bazilan ise alveol {asinus) bigimin-
dedirler. Basit tubulo-alveoler bezler submukozalarda yerlesiktirler. A§iz
mukozasindaki mikroskopik bezierle, yemek borusunun, solunum yollarinin
ve duodenum'un submukozasindaki bezler bu tiir bezlerdendir.

Bilegik bezlerde bosaltici kanallar sistemi gok iyi geligmigtir ve uzundur.
Bundan 6tiiri bu bezler, salgitanni bogalttiklan yederden az ya da ¢ok
uzakta bulunurlar. Bir bilesik bez, bafjdokusu tarafindan birtakim tnitelere
(loplara), bu Uniteler de daha kii¢lk Gnitelere (lopgukiara) aynlit. Herbir lop-
¢ukta ¢ok sayida korpus glandule ve bosaitici kanal bulunur.

Anatomik bezlerde korpus glanduleler ile lop ve lopguklarin aralarim
dolduran ve bezlerin etrafim da saran bag dokusu, bezin iskeletini olugtur-
dugundan stroma, fonksiyon yapan kisimlar olan korpus glanduleler ile
akitici kanallar ise parenkima diye isimlendirilir.

En uzun ofan bosaltic kanallara, bazt bakimlardan bilegik tubuler bez
olarak kabul edilen testisler ile bdbrekierde rastlantr. Bunlarda korpus glan-
duleler gok uzun tipler halindedirer. Bilesik alveoler bezlerin en tipik érme-
gini meme bezleri olustururlar ($ek. 71 g). Bunlardaki korpus glanduleler
geniglemis alveoller hatindedir. Belirtilen bu iki tir bilegik bezin bogaltici ka-
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nallan, yukanda belirtilen kanal béiimlerinden farkh yapidadiriar ve farkli
adlar alirlar. Organizmada en yaygin olarak bulunan bilegik bezler, tubulo-
alveoler karakterde olan bezlerdir (h). Bunlarda korpus glandulelerin bazi-
tari tubuler, diger bazilar da alveoler yapi gosteririer. Anatomik tikrik bez-
leri ite pankreas bu tiriin en tipik drnekleridir.

s salgi bezleri bir de korpus glandulelerin yaptikiarn salgimin tiriine
gore gruplara aynlirtar. Ister basit, ister bilesik olsun, eger korpus glandu-
leler sulu {seréz) bir salgi salgilarsa, bdyle bezlere serdz bezler denir
(Sek.66 s). Eger korpus glanduieler koyu (stimuksel) bir salgi {(mukus) sal-
gllarlarsa, boyle bezlere de miikéz bezler (m) denir. Bazi bezlerde, korpus
glandulelerden bir bdliImi serdz, difer bolumu ise mikdz salg) salarlar; ya
da bir korpus glanduledeki (Sek. 72 a) bez epitel hlicrelerinden bir bolimu
serdz (s), diger bdlimi mukéz (m) salg: yapar. Boyle olan bezlere de se-
ro-miikbz=mikst (karisik) bezfer adi verilir.

Serdz ve mikdz salgl salan bez epitel hiicreleri, yapi ve gorinim ba-
kimlarindan birbirinden farkhdirlar. Her iki tlir bezde de hticreler basik ya-
da yiksek piramit sekillidirler ($ek. 66); ancak serdz bez epitel hiicrelerine
de c¢ekirdek yuvarlaktir ve hiicrelerin ortalarina yakin bir yerde bulunuriar;
sitoplazmalar tyi boyanir (koyu tonda). Bu duruma, sitoplazmanin ergastop-
lazmadan zengin olmast ve protein tabiatinda salg grandlleri -enzim igeren
bu granillere zimogen graniler denir- igermesi neden olur. Bdyle hiicre-
lerden olugan korpus glandulelerin lumenleri, salginin akigkan olmasindan
otaril, dardir. -

Mikdz bez epitel hicrelerinde ise gekirdekler, genellikle bir kavun ge-
_kirdegi gibi, yassitagmig (yassi-oval) ve bazal membran (izerine itiimiglerdir
(oklar); sitoplazma iyi boyanmaz (agik tonda); salgi maddesinin koyulugun-
dan &tirl bezlerin lumenleri geniglemistir.

Serdz bez epitel hlicrelerinin iyi boyanmalarina kargilik miikéz hiicrele-
rin boya almayip agtk tonda géranmelerinin nedenlerinden biri, mikdz hic-
relerin igerdi§i, karbonhidratlardan zengin salgi grandllerinin (miikdz gra-
niller) tesbit solusyonlar ile yeterince korunamamalandir. Zimogen gra{m-
ler ise iy} tesbit olur, dolays) ile de boyalari tutarlar. Ayrica, serbz hicrenin
iyl boyanmalarina birinci derecede neden olan ergastoplazma da, mikdz
hicrelerde iyi gelismemistir.
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Sekil 72. Seroz (s} ve miiikiz (m) epitel hiicrelerinden olus;mg; sero-miikoz {mikst)
bez (a), x 960.

Butin dig salg: bezleri, etraflarindan birer bazal membranla gevrilmig-
lerdir. Bezlerin hem korpus glandulelerini, hem de bogaltici kanallarini olug-
turan hiicreler birer yiizleri ile bu bazal membran iizerine oturmuslardir. Ba-
zal membran, bezlerin bagh olduklar Ortii epitelini destekieyen bazal
membranin devami halindedir.

Dig salgi bezleri otonom (parasempatik ve sempatik) sinir sistemj tarafindan innerve edilirler. Pa-
rasempatik sinirler cabguric) (aktive edici), sempatikier ise fonksiyonu azaltel (inhibe edici) etki yapar-
lar. Bu sdyle olur: [stirahat halindeki bir hiicrede hilere igindeki ve digindaki (hiicreler arass maddede-
ki) ozmotik basing bir denge (balans) halindedir. Hiicre igi basinc:, hiicrede bol miktarda bulunan kol-
loid maddeler (proteinler); hiicreler arasindaki basine: da -buralarda kolloid madde gok azdir-, kristalio-
id maddcler (Na ve C) iyoniar) ayarlarlar. Hiicrelerin digan salgi maddesi vermeleri, bu dengenin. hiic-
reler arasi basmg aleyhine bozulmas), yani hiicre ici basincen artinass ile gergeklesir. Hiicre igi basman
artmasini salayan etken, asetil Kolin maddesidir. Bu madde, bezleri bazal membran digindan bir ag gi-
bi sarmug clan parasempatik sinir uglan tarafindan salgilanir. Asetil kolin bez hiicrelerinin hiicre memb-
rantnin gegirgenligini arttinr ve boylece dis ortamdan hiicre igine kristalloid akimi ofur. Hiicreye giren

kristalloidler, hiicre igi yogunlugu arttiniclar; bundan Stifrii de, dig ortamdaki su sitoplazmaya giter ve
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hiicre giger. Hiicre igi basincin artmasi, salg maddelerinin hilcrenin apikal yarumina akmalarina, oradan

da diga veriimeierine yol agar. Bazi bezlerde salgilamayy, sinirsel uyaran {asetil kolin) yaninda, lokal ola-
rak yapiian hormontar da ctkiter.

Salgilamamn {renlenmesi {inhibisyonu) ise séyle ofur: Korpus glandulelerin aralarina kadar soku-
lan sempatik sinir uglars. buralarda bel olarak bulunan damarlarin duvarlarinda sonlansriar. Sempatik si-
nirler, sinirse] uyaric) olarak epinefrin yada norepinetrin salgilariar. Bu maddeler, damarlann duvariar-

o daralylar. Boyle olunca da Korpus glandulelere yeterince sivi ve Knstalloid getemez; hilcreler faali-
yetlerini azalimak ya da durdutmak zorunda kalirlar.

Ig saig: bezleri = endokrin bezler : Bu bezlerin aynntih yapilarina,

Ozel Histoloji'de deginilecektir. Endokrin bezlerin akitici kanaltart olmadi-
gindan, ortir epiteli lle baglantili degildirler. Organizmanin derinlerinde bu-

lunurlar. Bu bezlerde, bez epitel hiicreleri korpus glandule yerine, yurmak-

lanan hiicre kordontan yapariar. Tiroid bezi digindakilerin lumenieri olmadi-

gindan, salgilanni direkt olarak kan damarlanna (sinuzoidiere) (Sek. 67 s)
veririer. Tiroid bezinde ise, diger endokrin bezlerden farki: olarak, bell sa-
yidaki epitel hﬂcresi,! tek sira halinde dizilerek, yuvarlak ve igi bos {lumen-

W) cluguriar “hunlara Hrowd follikiiter denir- meydana getirirler. Yapilan sal-
9 Gnce hu icikiiedn umeniennde toplamnmp olguniagicir, andan sona Qe-
i emilerek, etrafiaki kan damananna veniy.

I¢ salg bezlerininin aktivasyon ve inhibisyonu, dis salgy bezerindekine kiyasta daha karmagikur.
Bu tiis bezler, kismen otonom sinirlerin kismen de diger endokrin bezlerin -6zcllikle hipofiz bezinin- et-

kiteri altinda ¢aligtrlar. Bu son durumdan da anlagilaca iizere, endokrin bezler birbirini kontrol etnze
giiciine sahiptirler.

Ayjnca o berles, organiznadaki qegilli doku ve arganlan da bityik tigiide etkiiester, Yam endok-
rin bezler de, sinir sisteminde Gldudn gibi, uyanc maddelenn -buntars SnACKTIn Bezierde hormontar,

sinir sisteminde ise sinirsel uyaricilar (norotransmiter'ler) denir- organizmann hertaraiina yayiima-
tarimu ve bu yolfa organtann birbirterini kontrol altinda tutmalarint (aktive ya da inhibe etmelerint) sag-

larlar. Sinirsel yolla bu iglev hiziy ve ok etkili fakat cok kisa sureli yapildig1 halde, hormonal yolla ya-
vag fakat uzun sGrelerle yapilabilir

Endokrin bezler, ekzokrin bezlere kiyasla daha yavag calistiklanndan ergastoplazmadan ‘yana da-
ha fakirdirler; yine bu ylizden, yapilan salgi maddeleri sitoplazmada toplarur; dolay:si ite de ekzokrin
bezlerden daha fazia salg geanilil igerir durumda gorintrler.
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3. KASSEL EPITEL = MYOEPITHEL

Serdz ve mikdz karakterdeki birkisim bezlerin (anatomik tukrik bezle-
ri, sit bezleri, ter bezieri) korpus glandulelerinde, bez epitel hiicrelerinin ba-
zal ylzleri ile daha distaki bazal membran arasinda 6zel bir tirde epitel
hiicreteri bulunur ki bunlara kassel epitel hiicreleri (myoepithel hiicrele-
ri) denir (Sek. 73 k). Btntar kesitlerde, koyu boyanan yassi bir gekirdekle,
bunun etrafinda az bir sitoplazmadan ibaret olarak gézienirler. Aslinda hiic-
relerin gdvde kisimlarindan ¢ikan ¢ok sayida sitoplazma uzantifan vardir.
Bir korpus glandulenin etrafinda bulunan kassel epiteller, uzantitari ile bezi
bir ahtapot gibi sararlar.

Bu hicrelerin sitoplazmalarinda kontraktil fitamaniar (aktin ve miyozin
filamanian) bulunur. Bu organelden $tara miyoepitel hicreteri kasima gu-
cundedirler. Kasiimak suretiyie korpus glanduleyi sikistirir ve lumende tap-
lanan salgimin bosaltici kanallara gegmesini kolaylastirirlar.

4. DUYU EPITEL| = NOROEPITEL

Bu tUr epitel hucreleri, duyulan alma yoninde dzeltegmis olup orti epi-
teli igine yerlegmiglerdir. Dokunma duyularimn bir bolimd ile tad ve igitme
duyularinin alinmasi ite gdreviidirter. Dokunma duyularini alan hiicreler ge-

Sekil 73. Bir korpus gitandulenin etrafine sitoplazmik uzant:lar: ile sarmig miyoepitel
hiicreleri (k). Bailev'den).
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nellikle yuvarlagimsi, tad ve igitme duyuiarini alanlar ise lamba sigesi bigi-
minde (Sek. 74 d} ya da pirizmatiktirler. Son iki tirdeki duyu epitef hlicrele-
rinin apikal uglan organ bosluklarina kadar uzaniriar ve burada stereosil-
yumlar olustururlar. Duyu epitellerinin bazal yanimlarn duyu sinirlerinin ugla-
r ile {s) sardmiglardir. Hiicreler kimyasal (tad) ya da mekanik (isitme, do-
kunma) yolla uyanldiklarinda, igerdikleri sinirsel uyaricilan hicre digina ve-
rifler ve bu maddeler duyu sinirterini uyarniriar.

Sekil 74. Tad duyusuny alan duyu epitel hiicreleri (d) ile bunlary destekleyen epitel
hiicreleri (e). S= sinir telleri,
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Bag Dokusu BOLUM

Prof. Dr.R.N. ASTI 3

Mezedermden kdken alan bag dokusu organizmada en yaygin bulunan
doku thradar. Epitel hicrelerinin godunun en az birer ylzleri bag) dokusu
(Sek. 63 D-bd) ile temas halindedir. Kas dokularinda ise kas hlcrelerinin
aralarini tamamen bag dokusu doldurmugtur. Kan damarlarindan zengin
olan bag dokular, boylelikle epitel ve kas dokularindaki hiicrelerin beslen-
melerine aracilik ederler, Kemik ve sinir dokularina da kan damarlari, etraf-
lary bag dokusu ile sanh olarak girerler.

Bag§ dokusunun destekleyici ve sekillendirici gérevieri de vardir. Bu do-
ku, hiicrelerin aralarnin doldurmak suretiyle dokularin sekillenmelerini (kas
dokularinda oldugu gibi); dokulan birbirlerine baglayip, onlan destekieye-
rek organlarnin sekillenmelerini; organlan birbirine baglamak suretiyle de
sistemlerin organizasyonunu saglar.

Bag dokusu da diger dokular gibi, cansiz olan hlcreleraras) madde ile
canl olan hicrelerden olugmustur. Hiicrelerarasi madde dokuda gogunluk-
ta oldugundan temel madde (fundamental siibstans) diye isimlendirilir
(Sek. 75 1s). Bag dokusunun yukarida deginilen besleyici ve haglayici-des-
tekleyici fonksiyonlari, temel maddesi tarafindan yerine getirilir. Bu fonksi-
yoniar yaninda bagd dokusunun daha bagka dnemli fonksiyonlari da vardir
ki bunlari, bag dokusunda bulunan hiicreler gergeklestirirler. Bu gorevier-
den biri, organizmadaki doku kayiplarinin 6nlenmesidir. Bu gibi durumlar-
da, bag dokusu hucreleri gogalip yeni hiicrelerarasi madde yaparak, hem
bag dokulannin, hem de rejenere clamayan dokularin kayiplarint kapatir.
Bag dokusu hiicrelerinin dider iki dnemti gbrevi de, organizmay) hiicresel
ve humoral (badisiklik maddeieri) yollarla, zararli etkenlere karsi karumasi-
dir.

Bag dokusuna ait biitiin bu degisik fonksiyonlar kargilayabilmek igin
bad dokulannda birbirlerinden ¢ok farkli hicreler bulunur, Bu hiicrelerin bir
bolumu bag dokusunun kendisine aittir; diger bir bélimind ise, dolagim sis-
teminden bagd dokusuna gegen birkisim kan hicreleri (I6kositler) ofusturur,
Aslinda kan hiicrelerini yapan organlarin temelini de bagd dokusu -retikler
bag dokusu- olugturur.
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Sekil 75. Gevgek bag dokusunda bulunan bag dokusu iplikleri ve hiicreleri: fs=fun-
damental siibstans, k=kollagen iplikler, c=elastik iplikler, r=retikulum iplikleri, f=fib-
robiastlar, h=makrofajtar (Bloom ve Fawcett'den},

Bag dokusu hiicreleri

1- Mezenkim hiicreleri; Embriyonal hayatta mezodermin farklilagmasi
sonucu ortaya ¢ikan ilk bag dokusu hticreteridir. Mezenkim hiicreleri yildiz
gekillidirler (Sek. 76). Sitoplazmalannda tagidiklari filamanlar, bu gekillerini
korumalarini saglarlar. Sitoplazmik uzantdarta birbirlerine tutunmug ofabilir-
ter. Iri ve dkromatik birer gekirdekieri vardir. Bu hiicreter kuvvetli bir bolin-
me ve farkliiagma gliclne sahiptirier. Fétal hayatta bunlarin farkidagmalar
ile destek dokulart (bag dokusu, kikirdak, kemik ve kan dokular) ve kas do-
kular meydana gelfir.

Mezenkim hiicrelerine, erigkin organizmada, az miklarda da olsa rast-
larir. Bulunduklarn baglica doku gevgek bad dokusudur.
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Bu hiicreler olgun bag dokularinda daha ¢ok damarlarin, dzellikle de
kapilarlann ve postkapilar venQllerin gevresinde bulunurlar. Bundan &tiri
de perisit, perivaskiiler hiicreler ya da adventisyal hiicreler diye isim-
lendirilifer, Adventisyal hiicreler, kapillarlan kismen sarartar ve gekirdekle-
1i endotel hiicresi gekirdeginin yerlestigi kismin kargi tarafinda bulunur, Agd-
ventisyal hlcreler gerek!i durumilarda aktifleserek bolunlp godahr ve degi-
sik hucrelere (fibroblast, endotel hiicresi ve damar duvarindaki duz kas
hucrelerine) donGgurler.

Seki) 76. Mezenkim hiicrelerinin olusturdugu mezenkim dokusu, tm=temel madde
(Grau'dan),

2- Retikulum hiicreleri : Bu hiicreler mezenkim hiicrelerine gekilce
gok benzerler. Onlar gibi, her ydnde seyreden sitoplazmik uzantitara sahip-
tirler (Sek.77). Komsgu hilcrelerin uzantilari birbirine degerek bir hiicre ag:-
nin (retikulum) sekillenmesine neden oturlar. Hilcrelerin govde kisimlari ve
uzantilan dig yuzlerlnden retlku!umhlpllklerl ile desteklenmiglerdir. Retiku-
Jum iplikleri dallanip.#asiSaiea u i hiicrelerin etraflannda aglar olustu-
rurlar (r). Iplikler hucreferfe o derece kal bir temas durumundadiriar ki, 151k
mikroskopu ile bakilsinca sanki hicrelerin iginden gegiyorlarmig izlenimini
verirler. Buradaki iliskiyi, camastr ipi ile, buna asilt duran bir gamagirin ilig-
kisine benzetebitiriz. Hucrelerin iri, yuvarlagimsi ve dkromatik birer ¢ekirde-
gi vardir, Retikulum hiicreleri, etraflanndaki retikulum iplikleri ile birlikte, kan
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Sckil 77. Retikiiler bag dokusunda, retikulum hiicreleri (oklar) ve retikulum iplikieri
(r), x 1178,

yapan organiarnn (dalak, kemikliligi, lenf diigimleri ve lenf folliklleri) ¢ati-
sini olugtururiar. Aralarinda kalan bosluklarl da, gelismis ya da gelismekte
ofan kan hiicreleri dotdurur.

Retikulum hiicrelerinin, mezenkim hiicreleri gibi, degisik ydnlerde (yag
hixcreleri, kan hucreleri vb.) farklilagma yetenedinde oiduklarint kabul
edenler vardir. Bu hticreler, gok gliglii olmasa da, fagositoz da yaparlar, fa-
kat bakteri olduremezier.

Son yillarda deBisik yontemlerle yapilmakia olan arasurmalar, relikulum hilcrelennin farklilasma
glictinde olduklan goriiguni dofrulamayan sonugiar vermektedir. Kan hitcrelecinin retikulum hiicrele-
rinden farkldagmayip, intrauterin geligme sirasinda mezenkimden farkhilagip da kan yapan organlara
yerlegen ve bslinilp goBalarak degisik kan hiicrelerine doniisen kiken hiicrelerden meydana geldikle-
1i, bugiin hemen hemen kesinlik Kazanmugtir (kan yaprm konusuna bakimz). Ayrica, makrofajlann da,

retikulum hilcrelerinden degil de, monositlerden diferensiye olduklanna kesin gaziiyle bakilmaktadir.

Timusun ¢atismt da, diger kan yapan organlarda olduju gibi, aglar yapis olan retikulum hijcrele-
ri olugtururlar. Ancak bunlar hem digtan retikulum iplikleri ile desteklenmemislerdir, hem de kokenle-
ri farklidir: endodermden (yutak endodermi) gelisirler. Asil retikulum hiicreleri ise mezoderm kokenli-

dirler.
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3. Fibroblastiar ; Olgun bag dokulannda en sik rastlanan bag dokusu
hiicresidir (Sek. 78 e). Sekilleri diizensizdir. Genellikle yassi-uzun ya da
ovalimsidirler; gévde kisimlarindan sitoplazmik uzantilar gikar ($ek. 79 s);
gekirdekleri genellikle limon gibi ovaldir.

Fibroblast denince hiicrenin geng ya da aktif olani anfagilir. Bunlar bal
sitoplazmahichriar. Yaglanan veya inaktif olan hicrelere ise fibrosit denir.
Fibroblastlarin aksine fibrositlerde gok az sitoplazma vardir; preparatlarda
sadece gekirdekten ibaretmig gibi gbrindrler.

Fibroblast, iplik yapan hiicre anlamina gelir. Gergekten de bag dokusu
iplikleri, daha dogrusu bu iplikleri sekillendirecek olan proteinler, bu
hucreler tarafiindan sentezlenirler”. Temel maddenin gekilsiz kismuni da
blyilk dlglide yine fibroblastlar sentezlerler.

Sekil 78. Bag dokusunda bulunan bag dokusu hiicreleri ve iplikleri: a=kollagen iplik-
ler, b=mastositler, e=makrofajlar, d=kan daman, e=fibroblastlar, f=lenfosit, g=plaz-
ma hiicreleri, h=cozinofil granulosit (Bailey'den).

(1) Bap dokusu ipliklerinden kollagen iplikier, baf dokularindan bagka, kikirdak ve kemik dokularinda
da bulunur. Buralardaki iplikier chondroblast'lar (kikirdak dokuda) ve osteoblast'lar (kemik doku-
da) tarafindan sentezlenirler.
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Hektron mikroskopunda, aktif hiicrelerin yani fibroblasilanin oldukga hacimli olan sitoplazmala-
nnda bol miktarda granilllii endoplazma kesecikleri (Sek. 79 ) i_lc bagimsiz ribozomlara, ayrica da mik-
rofilaman ve mikrotubulusiara rastlamir. Golgi aygiti da iyi gelismigtir. Hicre membranlanuin altinda
membransel organelierden fukir, aktin filamanlanndan zengin bir bdlge bul um.lr‘ Miyozin ise siloplaz- -
mada diffuz olarak dafilmig molekiller halindedir. Bu hiicrelerin baf dokusu ipligi (kollagen ve retiku-
lum iplikleri) yapmalan soyle clur: Hiicrelerin sitoplazmalarinda bol olarak bulunan, defisik sekil ve

Sekil 79. Bir fibroblastin elektron mikroskopik goriinlimii. e=Endoplazma kesecikle-
ri, s=sitoplazma uzantilar, x 18000,
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bilyilkiiiktek: endoplazma keseleri. bag dokusu ipliklerinin ana maddesi olan tropokellagen proteinini
sentezlerler. Tropokollagen molekiilleri 280 nm uzunluk ve 1.5 nm kalinhikta olan ipliKcikler halinde-
dirler. Tropokollagen maddesi son geklini Golgi aygitinda alir ve ondan sonra vezikiillerle {Golgi vezi-
killeri} hiicre yiizeyine tagimirlar. Vezikiilerin hiicre yiizeyine taginmalanna, sitoplazmada bolca bulu-

nan mikrotubuluslar yardime olurlar.

Tropokollagen maddesi hicreden disan verilince kristallegerek, ayrintdarin: daha sonra (bak. kol-

lagen iplikier) gorecegimiz yolla. bag dokusu ipliklerini sekillendirirler.
Fibroblastiara eskiden dezmosit ve inosit gibi isimler de verilirdi.

Fibroblastlar béliinebilen hiicrelerdirler. Yaralanmalarda béliiniip ¢ofalarak yeni fundamental

substans yapar ve ba} dokularindaki kaybi giderirler.

Fibroblastlar, genelde tam diferensiye olmus hiicreler olarak kabual edilirse de. bunlarin yag huc-

relerine ve bazi patolojik durumlarda da osteoblastlara diniisttkleri bilinmektedir.

Granijlasyon dokusu : Yaralari onaran bir tilr bag dokusudur. Bunun esasim, fibroblastlar ve bun-
lanin aralanna filizlenen kapillarlar olugturur. Bu bakumdan da yara yerleri baglangigta kurmuzt renkli
olur. Daha sonra fibroblastlar hiicreleraras: madde salgilarlar; bu madde ipliksel karakter kazamr ve ya-

ra nedbelesir.

Graniilasyon dokusunda miyofibroblast ad: verilen hiicreler de gozlenir. Bu hiicreler graniiler en-
doplazma retikulumu ve Golgi aygatlars ile fibroblastlara, aktin filaman demetletinin bulunmast ile diiz

kas hicrelerine benzerler. Bu hilcreler de fibroblasilardan kéken alirlar.

4, Makrofajlar : Bu hiicreier monositlerin farklilagmalar: ile meydana
gelifer. En belirgin &zellikleri, kuvvetli fagositoz yapmalaridir. Perifer kan-
da sirkille etmekte olan monositler hareketli hlicreler olmakla beraber, faz-
la aktif degildirler; fagositoz gugteri zayiftir. Kirmizi kemikiligi tarafindan
dretilip perifer kana verilen monositler, damartarda 3 giin kadar dolagtiktan
sonra, bunlardan bir kismi geniglemis kapilar damariarin -bunlara sinuzoid-
ler denir- duvarlarini olugturan endotel hiicrelerinin aralarina yerlesir, diger-
leri de bagddokularina ve lenfoid organlara geger ve oralarda uzun sire ya-
sayabilirler. Bu sirada ékaeimn (bakteriler, mantarlar, viruslar, protozaonlar,
parazitler, boyatar, ¢esitli tozlar -kémurtozu gibi- vb.) ya da-ésciopen (zede-
i, yaglanmig veya 8lmig hicreler ya da hacre organelleri, canli timér hic-
releri, denatiire olmus proteinler vb.) Karaldetds olan zararii maddelerle
kargilaginca bol{inmeksizin aktiflegip makrofaj hiicrelere ddniistrler. Mak-
rofajlar iri hiicrelerdir, gaplan bazi durumlarda 30 mikrona kadar ulagabilir.
Aktiflesme sirasinda irilegmekle kalmayip degisik sekiliere de girerler; yu-
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zeylerinde blylik degigiklikler olur; mikrovilluslar, yalanci ayaklar hatta, ah-
tapod kollan gibi uzun uzantilar sekillendirirler. Bu ylzey dedisiklikieri ne-
deni ile giiglll hareketler yapabilir, zararli maddeleri yakalayip fagosite ede-
bilirler. Hicrelerde Golgi iyi geligmistir; grantlli ER'de oldukga boldur.

Makrofajlarin gekirdekleri, monositlerinki kadar olmasa bile yine de
gentiklidir (Sek. 80) ve sitoplazmada ekzantrik bir yerlesim gosterir. Sitop-
lazma, duruma gére primer ya da sekunder lizozomlardan veya her ikisin-
den yana da zengindir. Lizozomlarda bulunan degigik tirdeki hidrolitik en-
zimler gesitli maddeleri (hlcreler, hiicre organeileri, toziar vb.) eritebilirter-
se de bunlann mikrop éldirict etkileri yoktur. Makrofajlarda bu igi, agiga
gikardiklan hidrojen peroksit yapar. Hiicre tarafindan sekillendirilen hidro-
jen peroksitin bir b&iimd mikroptan igermekte olan heterofajik vakuollere
geger ve burada tutulan mikroplari pargalayp dldarir.

Makrofajlarin gbrevi sadece fagositoz yapmaktan ibaret degildir. Bunla-
nn organizmada badigiksal yanitin (hiicresel ve sivisal}) meydana gelme-
sinde de dnemii rolieri vardir. Bu hiicreler antijen niteligindeki yabanci mad-
deleri (bakteriler, mantartar, viruslar, protozoonlar, parazitler) fagosite edip
pargalar ve bunlan baz: iglemlerden gegirdikten sonra, sitoplazmik uzanti-
lan araciidi ite T- ve B- lenfositlere iletirler. lgte bu tir antijenlerdir ki, T- ve
B- lenfositleri aktive ederler ve bu hlcreler ancak bundan sonra badigiksal
yanit verecek glice kavusuriar (fenfosit konusuna bakiniz).

Aslinda makrofajlarla lenfositier karstikh olarak birbirlerini etkilerler.
Antijenleri isteyen makrofajlari lentositler kolayca tanir ve onlarin etrafinda
toplanip aktiflegirler. Bu direkt iligki yaninda, antijen alarak aktiflesen mak-
rofajlar monokin denen birkisim maddeler salarak kendilerinden uzakta
olan lenfositleri indirekt olarak da etkileyebilir. Bu béyle oldugu gibi, tam ter-
sine, aktive olmus T- lenfositlerin salgiladigi ve lenfokin denen maddeler
de, kemotaksis yoluyla makrofajlar hareketlendirerek yangisal bdlgeye
dofru gdgmelerini de saglarlar.

Makrofajlar, bir bolgedeki zararlt maddeleri yok etmede yetersiz kalr-
larsa, irilesip biraraya gelerek epiteloid hilcreler ya da birbirleriyle birlege-
rek yabanc cisim dev hiicreleri denen, ¢ok ¢ekirdekli ve iri hicreler olug-
tururlar.

Bag dokutarinda yerlesmis olan makrofajlara histiyositler de denir.
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Sekil 80, Bir makrofajin clektron mikroskopik goriniimii. Oklar=lizozomlar, x
10800.

Rag dokularinda bulunan makrofajlar, ekzojen uyanim alip almadiklarina gore, aktive olmug ve ak-
tive olmanuy makrofajlar diye sinsflandiririar. Aktive oimamig makrofajlar, {ibroblasttara benzerler; ip-
lik veya y1ldiz seklinde olup. cotunlukla kapillar damarlacin etrafinda gazlenirler. Aktive olmug makro-

fajlar ise kuvvetli fagositoz, antijen igleme ve sunma aktivitesine sahip olan hilcrelerdir.

Makrofajlar, hiicre membranlaninda, immunglobulinlerin, dzellikle de §igGrierin Fc komponentleri
ile baglanabilen FcR reseptorleri ile, komplementin baglanmast igin CR reseptdrlerine sahiptirter. Mik-

roorganizmalar {ekzojen antijenler), viicutta kendilerine karg olugmus spesifik antikorlara ve komple-
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mentle birleserek, makrofajlar tarafindan fagosite edilmeye uygun hale getirilirier. Bu olaya opsonizas-
¥on adi verilir. Opsonizasyondan sonra mikroorganizmalar, makrofajlanin hlicre membranindaki FeR ve
CR reseptorlerine bagianiriar ve bakterinin hiicre igine alinmasi baglar. Primer lizozomlann, fagositoz
vakuolil ile birlegmesiyle fagozomlar gekillenir. Lizozomal enzimlerle mikroorganizmalar antijenik de-
terminantlarina kadar pargalanirlar. Polipeptidler, proteazlar tarafindan 10-20 aminoasit uzunlugundaki
peptidlere kadar indirgendikten sonra fagozomlar iginde bulunan MHC-TI (Major Histocompatibility
Complex) molekiillerine bagianarak, hilcre yiizeyine gikanlirlar ve yardimel T lenfositlerine sunuluriar.
Endojen antijenler de (hiicre i¢i viriis, timor antijenleri vb.) islendikten sonra graniiler endoplazma re-
tikulumu iginde bulunan MHC-T molekiilierine baglanarak, Goigi vakuolleri ite hiicre yiizeyine taginir-

lar ve sitotoksik T lenfositierine sunulurlar.

Aktive edilmig makrofajlar, interleukin- |, interleukin-6. interferon, eritropoictin, fibroblast gelis-
me faktordt (FGF), makrofaj Koloni stimulan faktor (M-CSF), granulosit ve makrofaj stimulan faktsr
(GM-CSF), elastaz, kollagenaz, lizozim, prostaglandin, hidrojen percksit gibi maddeler salgslarlar.

Makrofajlar sistemi : Organizmanin dedigik doku ve organlarinda yer-
lesen tiim makrofaj hiicreler hernekadar monositierin farklilagmast ile mey-
dana gelirlerse de, bunlar bulundukiar yerlere gére, hacim, bigim ve igerik
ybnlerinden birbirerinden farkh olmaktadirlar. Ancak hepsi de ayni gorevi
gorduklerinden, birbirlerinden uzakta olsalar bile, bir sistem olusturdukiar
kabul edilir ve bu sisteme, makrofajlar sistemi ya da mononukieer fago-
sitler sistemi adlar verilir. Kandaki ve diger dokulardaki monositler de bu
sisteme dahildirler. Bu sisteme giren hicrelerin ortak ézellikleri, kemik
iliginden orijin alan monositlerden gekillenmeleri, vital boyalar aimalari, pe-
roksidaz ve difer lizozomal enzimlere kargi reaksiyon vermeleri, immunog-
lobulinler ve komplement igin ylizey reseptorlerine sahip olmalaridir. Mak-
rofajlar sistemine eskiden retikiilo-endotetyal sistem (RES) denirdi.

Makrofajlar sistemine onceleri retikiilo-endotelyal sistem denmesinin nedeni. retikulum hiicreleri
ile, bunlarin modifikasyonu sonucu meydana gelen bazt entodel hiicrelerinin de, fagosit ézelligi goster-
melerinden otiiril, bu sistem i¢inde kabul edilmeleri idi. Organizmaya toksik olmayan maddeler {vital
boya maddeleri, ¢ini milrekkebi, metal kolloidleri vb.) injekte edildifinde, maksofajlar yaninda bu titr
hiicreler de bu maddeleri Magosite ederler. Ancak ne var ki, buntar makrofajlar kadar gliglii bir fagosi-
toz yetencEine sahip deBildirler ve hastalik etkenlerini 7ararsiz hale getiremezier. Onun igin de retiku-
lum hiicreleri tle endotel hiicreleri, bugiin artk aktif savunma hiicreleri olarak kabul edilmemektedirler.

Bundan &tiirii de retikillo-endotelyal sistem deyimi, yerini makrofajlar sistemi deyimine biraknugtir.

Daha snce de belirtildig) gibi, makrofajlar orgamzmamn degisik doku ve organlanina yeriegmig-
lerdir. Buralar. ckzojen ya da endojen zararhlara karg: organizmamn savupulmasinda ¢ok dnemli stra-
tejik noktalardir. Ornein kan ya da lenf damarlan yoluyla zararhlann organizmaya yaytimalaring onle-
mek iizere bir Kisim makrofajlar dalak, karaciger, kemikiligi. hipofiz, adren, lenf follikiilleri ve {enf dii-
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gimleri gibi doku ve organlara yerlegirler. Solunum yoluyla viicuda girmekte olan zararli maddeler ise,
akciger dokusunda verlegen alveoler makrefajlar tarafindan yakalanip zararsiz hale getirilirler. Sindi-
rim kanalindan viicuda giren zarachlar ise, mukozalarda sckiflenen lenf follikiitlerinde bulunan makro-
fajlar yaninda, karin boglugunun duvarint ve bu boslukta bulunan organlanin dig yiizlerini rten serdz
zarlarda butunan makrofajiar (peritoneal makrofajlar) tarafindan yakalanp yok edilirler. Merkezi si-
nir sistemini olusturan organlan ise, gliya dokusu igine yerlesen ve mikrogliva denen makrofaj hiicre-
ler korurlar, Kemik dokusundaki osteoklast'lar, karaciger sinuzoidierindeki Kupffer'in yeldiz hiicrele-

ri, derideki Langerhans hiicreleri de bu sisteme giren hiicrelerdir.

Daha 6nce de gordiigiimiiz gibi, makrofajlar bulunduklan yere gore, hacim, bigim, yapt vc cnzim
icerikleri yénlerinden farklh olmakiadirlar. Ormnegin alveoler makrofajlar mitokondriyonladan zengin
olup acrobik bir metabolizma {oksidatif fosforilasyon) gosterdiKleri halde, peritoneal makrofajlarda mi-
tokondriyonlar daha azdir ve hiicreler anaerobik bir metabelizma (glikolizis) ile yagam ve iglevlerini

surduriirler.

5- Yag hiicreleri = lipositler : Kdkenlerini mezenkim hlcrelerinden
‘alan yagd hlcreleri, bagiica enerji kaynad: olan yagh maddeleri depo eden
ve gerektiginde tekrar kana veren bag dokusu hlcreleridir. Bunlar, kan yo-
luyla karacigerden kendilerine gelen lipoprotein kurulugundaki yagh mad-
deleri, enzimler aracihd ile, notur yaglar diye nitelendiriien gliserin ester-
lerine (trigliseridler) donlgtirir ve sitoplazmalarinda depo ederter. Orga-
-nizmada yaga ihtiya¢ duyuldugunda, hiicrelerde bulunan diger bir grup en-
zim (lipazlar) notir yagian yad asitlerine pargalar. Yag asitleri de geneliikle
albumin grubu proteinlere baglanarak (lipoprotein) hilcrelerden ayrilir ve
dolagima gegerler.

Yag hucreleri sadece karacigjerden gelen yaglt maddelerden notir yag
sentezlemekle kalmazlar. Bunlar, bagirsaklardan lenf yoluyla emilip kana
karigan yag asitlerinden de nétar yaglar sentezleyebilirler. Gidalarla alinan
yaglar, duodenumda pankreastan salgilanan lipaz enziminin etkisi ile ser-
best yag asitteri ve monogliserid'lere pargalanirlar. Bu maddeler safra asit-
leriyle birlestiklerinde kiigik miseller sekillenir. Miseller, mikrovilluslar yo-
luyla apikal sitoplazmaya geger. Gran{ilsiz endopiazma retikulumunda, bu
misellerden tekrar ndtir yaglar (trigliseridler) sentezlenir. Bu damlaciklar
Golgi kompleksine taginir, bir membrania saritir ve silomikron (chytomik-
ron} olarak lateral hiicre duvarindan interseiller aralia verilirler. Silomik-
ronlar lenf kapillarlarina ve oradan da lenf dolagimina ulagirlar. Dolagim yo-
luyla, yad dokunun kapillarlarina ulagan silomikronlar, endotel hiicrelerinin
membranindaki lipoprotein lipaz enziminin etkisiyle pargalanirlar. Serbest
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kalan yag asitleri, yad hicreleri tarafindan aktif transport veya basit difiiz-
yonla alinirlar ve endojen gliserin'le birlestirilerek notar yagtara gevrilirler,
Yag hicreleri karbonhidratiardan da ndtlr yaglar sentezieyebifirier, Kar-
bonhidratlardan ya§ sentezlenmesi, insulin hormonunun kontrolll aitinda
olur. Farkly bigimlerde sentezlenen yaglar farkh kimyasa! yapiya sahiptirler,

Organizmada, metabolik aktiviteleri, renkteri ve dagilimiar birbirinden
farkit iki tip yag dokusu vardir. Bunlar, beyaz ve esmer yad dokusu'dur.

Beyaz yad dokusunu olusturan yag hicreler iri (50-150 mikron), yuvar-
lagims) veya kdseli hiicrelerdir. Bu hiicrelerde yad sentezlenmeye basla-
yinhca sitoplazmalarinda, membrania ¢evrili olmayan irili ufakh yag damla-
ciklarl belirir. Bu damlaciklar birbirleriyle birlege birlese, sonunda sitoplaz-
mayi hemen hemen dolduran bliyik ve tek bir yad damlas: meydana geti-
rifer. Boylelikle Univakuoler tipte bir yag hicresi (Sek. 81 yh} sekillenmis
olur. Bu durumda yalin sitoplazma gaok azalir ve hicrenin bir kenanna itilir
(ok). Yassilip yarimay geklini alan ¢ekirdek de bu kisimda bulunur, Gekir-
dedi saran sitoplazma mitokondriyadan zengin fakat Golgi aygiti ile endop-

3.

Sekil 81. Yag hiicreleri (yh). Ok=bir yaf hiicresinin, perifere itilmis otan ¢ekirdegi, x
350,
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lazma retikulumundan fakirdir. Lipid damiaciklarint saran ince sitoplazma
uzantilarinda ise az sayida agranller endoplazma refikulumu ile gok say!-
da pinositoz vezikiilieri bulunur,

" Esmer yad dokusunu olusturan yad hicreleri, beyaz yag hicrelerine
gore daha kigiktirler. Sitoplazmalaringa birbirleriyle birlesmeyen, dedigik
irilikte ve ¢ok sayida ya§ damlaciklan igerirter, Bu hicrelere plurivakuoler
yad hicreleri ach da veriiir. Gekirdekleri yuvarlak olup, hlicrenin merkezine
yakin yerlegmigtir. Sitoplazmatarinda gok sayida kristadan zengin mito-
kondriyon bulunur. Mitokondriyonlar fazla miktarda sitokrom oksidaz ige-
rirler. Bu hdcreferin esmer renkte olusu, bu enzimin bot olarak bulunmastn-
dan ileri gelir.

Normal 151k mikroskopu preparatlarinda yag hucreleri, igleri bog petek-
cikler halinde gtzlenirler. Bunun nedeni, rutin bir preparatin hazirlanmasi
sirasinda ya@lan eriten maddelerin (ksilol, toluo) vb.) kullaniimasidir.

Yad hiicreleri bag dokulari iginde tek tek, ufak gruplar hatinde, ya da
kitleler hafinde bulunurlar. Bu son durumda dokuya "yag dokusu® adi veri-
lir (Sek.81). Yad hiicrelerinin sitoplazmalarinda, yagh maddeler yaninda,
yay dokularina ve yaglara renk veren lipokrom maddesi de vardir. Yag hiic-
releri etraflarindan retikulum ipliklerinin clugturdugu ince bir ag ile gevrilmisg-
lerdir.

Yag metabolizmasini, hormoniar ve otonom sinirler ayarlarlar. Pankreastan salgilanan insiilin. yag
hiicrelerine glikozun ahmun ve yad asitlerinin sentezlenmesini hizlandinr, Adrenin medullasindan salgi-
lanan epinefrin, yag hiicrelerinde lipolizisi arttirarak, yag asitlerinin digart verilmesini hizlandinr. Sirkii-
lasyondaki dstrojenin seviyesi veya yag hiicreleri membranindaki Sstrojen reseptorlerinin sayisi. digiler-
de yag dokunun dagilioy Gzerine etkilidir. Normal dizeylerde bulunan ardrenokortikal hormonun, yag
dokusu iizerine Tizyolojik etkisi yoktur. Ancak, bu hormonun diizevi arttifinda, yag hiicrelerinin bolge-
sel hipertrofisine neden olmaktadir. Ayrica, tiroid ve epifiz bezi hormonlan da yag hicreferi izerine et-
kilidir. Yag dokulanni incrve eden sempatik sinir soniarindan salgitanan norepinefrin, hitcre it lipaz: ak-

live ederek, yag hiicrelerindeki notral yaglann par¢alanmasina neden olur.

Yag hiicrelerinin igeriklerini (vaglar) demonstre edeblimek igin 6zel yontemier kuflanmak gerek-
lidir. Fn ¢ok kullanidan ybntem. tespit edilen dokulardan dondurma kesitleri almak ve bunlan yag boya-
lan (Sudan 3, Sarlah kimrzisi=Scharlach Rot v.b.) ile boyamakur. Ozmik asitle tespit edilip parafinde

bloklanan dokulardan alinan kesitlerde yag hiicreleri igerikierini korurlar ve siyah renkte gorinilrler.
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6- Plazma hicreleri = piazmasitler ; Organizma, zararliara kargi iki
yolla savunulur. Bunlardan biri hicresel savunma, dieri de sivisal (humo-
ral) savunmadir. Hlcresel savunmanin da iki turl vardir: Fagositoz yoluyla
savunma (makrofajlar ve mikrotajlar) ve hiicrese! bagigiklik yoluyla savun-
ma (T-lenfositler). Hiicresel bagigikliig, T-lenfositlerin bir alt grubunu olug-
turan sitotoksik hiicreler saglarlar. Bunlar, ¢ikardiklan hdcre dldurhct
maddelerle {lenfotoksinler) organizmaya giren yabanci kaynakh canli or-
ganizmalan {timor hiicreleri, yabanc) kaynakli hiicreler, viruslar vb.) eritip
Sldurarler. Sivisal savunmays saglayan hicreler ise, B-lenfositlerin farkl-
lagmalari ile meydana gelen plazma hicreleridir. Bunlarnn sentezleyip sal-
giladiklar gamma giobulin tirindeki proteinler -buntara bagigiklik madde-
leri=antikorlar denir- organizmaya giren patojen nitelikteki antijenierte
{mikroorganizmalar= bakteriler, mantarlar, viruslar, protozoonlar, parazit-
ler) birlegerek onlar: zararsiz duruma sokarlar. Yani bu hlicreler sivisal ba-
Gisikhg (bagigiklik=immunite) saglayan hicrelerdir. Onun igin immunosit-
ler diye de isimiendirilirler.

Makrofaj ve mikrofajlarla T-lenfositler hareketli oldukiari ve damarlar-
dan gikarak organizmanin savunulacak yerlerine gittikieri halde, plazma
hiicreleri hemen hemen hareketsizdirler; bulundukiar doku ve organiardan
(mukozalarin bagdokutu kisimlari ve buralardaki lenf follikilieri, lenf dd-
gumleri, datak) pek ayriimaziar. Bunun yerine, yaptiklar: antikorlart dolagim
sistemine verirler. Normal olarak kanda ve lenfte ya hig bulunmazlar ya da
¢ok az gorunirler. Hareketsiz olduklar igin bu hiicreler belirgin sitoplazma
uzantitarina sahip dedillerdir; gekilleri de yuvariagimsi-oval ve hafif kbgeli-
dir (Sek. 82, 83). Hucreler degisik iriliklerde olabilmektedirler. {ri ve yuvar-
lak olan gekirdek, sitoplazmanin bir kenarina yakin olarak yertegmigtir. Bol-
ca bulunan heterokromatin, periterde oldukga esit araliklarla yerleserek,
cekirdee bir araba tekerlegi gorinimi kazandinr (Sek. 83). Granil iger-
meyen sitoplazma kuvvetii bir bazofili gésterir (onun i¢in de pironin ile ol-
dukca spesifik olarak ve kirmizi renkte boyanir). Bazofiliye, bol miktarda
bulunan ve istirahat durumunda paralel kesecikler halinde olan granilli re-
tikulum ile badimsiz ribozom ve polizomlar neden olurdar. Sentezlenen
gamma globulinler, retikulum keseciklerini sigirerek bunlarin sisternler hali-
ni almalarina neden olurlar. Sitoplazma mitokondriyonlardan ve Golgi aygi-
tindan yana zengindir. Golgi aygiti ile sentrozom, ¢ekirdek yakiminda bulu-
nan ve 1g1Ik mikroskopunda bog gibi gdrinen yuvarlagimsi bir aian igi-
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Sekil 82. Lenfoid organlardan lenf diifiimlerinde plazma hiicreleri (p), proplazmasit-
ler {(pr} ve bir lenfosit(l), x 1600,

ne iokalize olmuglardir. Graniler retikulumda sentezlenen antikorlar Golgi
aygitinda olgunlaghriir ve' Golgi keseciklerinden ayrilan vezikiillerie hicre-
den diganya verilirler.

- Digw plazma hiicreleri bélinme yeteneklerini kaybetmislerdir ve kisa
émirliairier; 10-30 gan yagayip dlirler. Glen hiicrelerin yerlerini, antijen-
lerle kargilagip aktiflegen ve bolintp ¢ogalan B-tenfositierin farkhilasmalar
ile ortaya gikan yeni plazma hucreleri alirlar. (Bu farkilasmay lenfositler
konusundan izleyiniz). Pironin ile boyanan preparatlarda, plazmasitler ya-
rinda, buniarin son geligme agamasini olugturan, iri proplazmasitler de
(Sek. 82 pr) kirmizi renkte boyanirlar.

Genel olarak her plazma hicresi bir tir antijene cevap verebilir. Onun
i¢in de her antijen igin ayn 6zellikte bir plazma hiicresi farklilagir.

Plazma hiicrelerindeki retikulum kesecikleri icinde arasira elektron-yogun cisimciklerle kargilagi-
lir. Bunlar genellikle salgilamada ortaya ¢1kan bir aksama sonucu sekillenitler: glikoprotein yapisinda-
drrlar ve Russell cisimeikleri diye adlandinlirlar. Bunlarin, depolaninig salgl maddesi olduklanini kabul

edenler de vardir.
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7- Mastositler = mast hiicreleri : Mastositler yag hticrelerinden sonra
bag dokularinin en iri hicreleridir. |simlerini de bu &zelliklerinden alirlar
(mastosit=semiz hiicre). Hiucreler yuvarlagims: veya ovalimsi bir siluete sa-
hiptirler (Sek. 78 b). Sitoplazmalars geneilikie yuvariak ve irifli ufakll grandil-
lerle doludur (Sek. 84, 85). Elektron mikroskopunda bu granllerin, ¢ogu
canli tlrterinde heterojen kurulugta olduklar) gérGtir. GranGiler suda kolay-
ca eridiklerinden, mastosit demonstrasyonu yapilacak preparatlarl su iger-
meyen tesbit sollisyonlarinda -6rnedin alkolde- tesbit etmek gerekir. Mas-
tosit granUlleri asit karakterde olduklarindan bazik boyalarta kolaylikla bo-
yanirlar. Toluidin mavisi, metilen mavisi, tiyonin vb. bazik boyalarla boyan-

Sekil 83. Bir plazina hiicresinin elektron mikroskopik gdriiniimii, Sitoplazma endop-
lazma kesecikleri ve mitokondriyonlardan zengin; heterokromatinin ¢ogunlugu ge-
kirdegin periferinde hemen hemen esit araliklarla toplanmg durumda, x=Golgi bdl-
gesi, x 9000.
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diklarinda, bu boyalarin renginde (mavt} degil de mor-kirmizt renkte boya-
nirlar. Bu-olgu metakromasi adini ahir. Grandller bol miktarda heparin ve
histamin igerirler. StHatl proteoglikanlardan clan heparin, proteinlerin pih-
hlagmasini (koagulasyon) dnieyici etkiye sahiptir. Codunlukla ufak kan ve
lenf damarlari etrafinda topianan, hatta bunlara paralel diziler yapan mas-
tositlerden dolagima gegen heparin, kanin pihtilagmasin dnleyerek sirkU-
lasyonunu kalaylagtirr, Bu dzelliklerinden 6tird, bag dokularindaki sekilsiz
temel maddenin koyulagmadan sol halinde kalmasini da saglar. Bu durum,
bag dokutarinda madde ve sivi transportunun gergeklesebilmesi ve gesitli
hiicrelerin bu dokularda hareket edebiimeleri bakimlarindan gok buayuk
dnem tagir. Viicut bosluklarn (kalp, gogus ve karin boslukiar) ile eklem bog-
luklarimin islak ve kaygan kalabilmeleri de, bosluklari gevreleyen serdz zar-
larla eklem kapsillerinde bulunan mastositlerden salinan heparinin, bu
bosgluklarda eriyik halinde buiunan proteinlerin koaguie olmalarini dnleme-
leri ile mimkin olmaktadir.

Mastositlerde bulunan histaminler ise, duruma ve yerine gbre, damar
genigletici ya da daraltici ve kapilarlar ile kiiglik venalarda gegirgenligi arti-
rict etkiler yaparlar.

Fare ve sigan gibi kemiricilerde mastosit grandlleri, yukarida sayilan
maddeler yaninda yerine gére, damar daraitici ya da genigletici &zellikte
olan serotonin de tagirlar.

Mastositler ayrica prostaglandin, notral proteaz, B-glukuronidaz, aryl
slifataz, triptaz, anaflaksinin eozinofil kemotaktik faktéril (ECF-A), 1dkotri-
enleri (anaflaksinin yavas etkileyen maddeleri = SRS-A) de salgilar.

Mastositlerde mitokondriya, bagimsiz ribozomlar ve endoplazma reti-
kulumu azdir. Buna kargilk, Golgi aygiti cldukga iyi geligmigtir. Bunun ne-
deni, proteoglikanlann bilesiminde karbonhidratlann gogunlukta bulunmasi
ve bu maddelerin Golgi aygiti tarafindan sentezlenmesidir,

Mastositlerin ¢ekirdekleri ufaktir. Hlacrelerde bol miktarda bulunan gra-
nifler, gekirdedi kamufle etmis olabilirfler. Preparat hazirlanmast sirasinda
mastositierin hlicre membranian yirtilir ve graniller etrafa yayilabiiirier.

Mastositler mitozla gofalabildikleri gibi, mezenkim hiicreleri ite fibrob-
lastlardan da farklilagabilirler.

159



Sckil 84. Omentumda, bir kan damanmn (k) yakininda yer almig ve sitoplazmalari
graniillerle dolu olan mastositler (m), x 200.

Mast hucreleri, akut alterji ve anaflaksi olaylarinin gekillenmesinde rol
oynayan hiicrelerdir. Mast hicrelerinin, hiicre membranfarinda plazma
hiicreleri tarafindan salgilanan immunglobulin E (IgE) igin spesifik reseptor-
ler bulunur. Vicuda bir allergen (antijen) girdiginde, plazma hiicrelerinde bu
antijene karst spesifik olan IgE sentezlenir. Sentezienen bu IgE'ler mast
hiicrelerinin ylizey reseptdrlering baglanir. Ayni antijen, vicuda ikinci defa
girdiginde, mast hiicresi ylizeyindeki IgE'lere badlanir (antijen-antikor reak-
styonu). Bu olay, birkag dakika iginde mast hiicresi graniilierinin serbest bi-
rakimasini  baslatir (degrantlasyon). Histamin, |6kotrienler (SRS-A) ve
eozinofil kemotaktik faktor (ECF-A) agida gikar. Mast hicresi granillerinin
degranilasyonu sonucu, asin duyarlilik (hipersensitive) ve anaflaksi semp-
tomlari sekillenebilir. Histaminin etkisi ile kapiliar damarlarda genigleme ve
gegirgenliginde artma gdzienir. Kan plazmasi dokulara geger, ddemler se-
killenir ve kan basinci diger. Farkina variimazsa &liimle son bulan bozuk-
luklar gekillenir. ECF-A'lar, eozinofilleri uyararak, bu bélgelere go¢ etmeie-
rini saglarlar. Eozinofiller, bu bélgelerde histamin ve Idkotrien'lerin (SRS-A)
etkilerini ortadan kaldirmaya galigirlar.
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$ekil 85, Sitoplazmas uzantilar vermis olan bir mastosit. Sitoplazmadaki irili-ufakl
ve koyn giriiniimiii olugumlar, mastositlere 6zgit geaniillerdir. x 10.000.

8- Pigment hiicreleri = melanositler : Bu hiicreler, fibroblastlar gibi,
ince ve uzun sitoplazma uzantlarina sahiptirler. Sitoplazmalar, boyan-
madan da gézlenebilen pigment graniilleri ile doiudur. Melanositier her
¢esit bad dokusunda bulunmazlar. Bunlara en gok gdzun orta katinda (ko-
riyoidea ve iris), piyamaterde ve derinin dermis katinin yiizlek -epidermise
yakin- Kisimiarinda rastlanir. Deride bulunan melanositlerden bazilan, ba-
zal membrani gegerek epidermisin en alt katlarini olugturan epitel hicrele-
ri aralanina sokuijurlar.

Melanositier melanin denen bir pigment yaparlar. Bu pigment deriyi ve
goz0, ultraviole 1sintanmn zararl etkilerine karsi korur.

Melanositler, hipofizin pars intermedia'sinda yapilan intermedin hormonunun kontralii altinda Ga-
higirlar. Bu hormon melanositleri stimiile ederek daha fazia melanin sal gilamalarin saglar. Mefanasitler-

den salman melanin maddesinin bir kismy, epidermis hitcrelen tarafindan alinirlar,

Bag dokularinda bulunup da melanin granili {melanozom) iceren her
hicre bir pigment hicresi degildir. Pargalanan ya da yaslanan melanositie-
ri fagosite eden makrofajlar melanosit gérinimi kazanirlar ki bu tir mak-
rofajlara melanofor adi verilir,
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Bag dokularinda bulunan kan hiicreleri :

Bag dokularinda, asil bag dokusu hicrelerinden bagka, akyuvarlardan
lenfositler, monositler, notrofit ve eozinofil granulositler de bulunurlar. Bag
dokulannda butunan bu kan hicrelerinin burada sadece, bag dokularinda-
ki fonksiyoniarina deginilecektir; bu hiicrelerin yapilan ise kan dokusu b6-
liminde incelenecektir.

1- Lenfositler : Bu hicrelere en fazla sindirim ve solunum yollarni 6r-
ten mukozalarin ve siit bezlerinin bag dokudan olugan kisimlarinda rastla-
nir. Buralardaki epitel dokularinin iglerine de sizmig olabilirler. Diger yerler-
deki bag dokulaninda normalde az miktarda bulunan lenfositlerin, burafarda
bir yangi gekillendiginde sayilan artar. Bunlarin B ve T tipinde olanlari var-
dir. Ayrintil bilgi igin kan dokusuna bakiniz.

2- Monositler : Lenfositierden farkl olarak monositlere bag dokulann-
da gok az rastlanir. Fakat yangii bélgelere kandan bol miktarda monosit
geger ve hiicreler buratarda makrofajlara déntgerek yabanci cisimlerle sa-
vagirlar.

3- Notrofil granulositier : Notrofil granulositler de normal durumlarda
bay dokularinda pek bulunmazlar. Fakat organizmaya yabanci bir cisim
(bakteri vb.} girdiginde, hiicreler kiitleler halinde damarlardan gikarak bun-
iara kargl fagositoz yoluyla savagmaya baglarlar.

4- Eozinofil granulositler : Eozinofil granulositlerin fonksiyonlar kesin
olarak saptanamamgtir. Ancak bunlarin organizmadaki allerjik olaylarda
gérev aldiklan saniimaktadir. Ctinkii bu hiicrelerin sayisi, organizmada al-
leriiye yol agan baz) paraziter hastaliklarda -hem kanda hem de sinditim
yollarim drten mukozalarda- ileri derecede artar. Hucrelerin, allerjilerde ge-
killenen antijen-antikor kompiekslerini fagosite ederek organizmay: koru-
maya galistiklan sanilmaktadir.

Bag Dokusunun Hiicrelerarasi Maddesi :

Bag dokularinda hiicrelerarasi madde, hlcrelere kiyasta hacimce ¢o-
Junlukta oldugundan, temel madde {fundamental siibstans} diye isim-
lendirilir (Sek. 75 {s). Temel madde iki ana unsurdan olugmustur. Bunlar :
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a}bag dokusu iplikleri ve b) sekilsiz temel madde isimierini alitar. Bu mad-
delerin birbirlerine orani, bag dokusunun tirline gére farklliklar gdsterir.
Baz) bag dokusu turlerinde iplikler, di§er bazilarinda ise sekilsiz madde go-
gunluktadir.

Bag dokusu sekilsiz temel maddesinin (heparin harig) ve ipliksel unsur-
fanmn yapimi fibroblastlar tarafindan gergeklestiritir. Embriyonal bag doku-
iarinda ise, fundamental sibstans daha gok mezenkim hticreleri tarafindan

yapilir.

a) Bay deokusu iplikleri : Bag dokulannda Ug gesit balj dokusu ipligi
bulunur. Bunlar : 1) kollagen iplikler, 2) retikulum iplikleri, 3) efastik iplikler-
dir. Bag dokusunun tarline gére, bunlardan biri digerlerinden daha bol mik-
tarda olabilir ya da hig bulunmayabilir.

1. Kollagen iplikler {fibra'lar) : Bu tlr bad dokusu iplikleri kollagen adi
verilen bir grup giikoproteinden olugmuslardir. Bu glikoproteinler, kollagen
ipliklerin bulunduklart dokunun tirine goére, farkll hiicreler tarafindan sen-
tezlenirler. Ornedin ba§ dokularinda fibroblastlar, kikirdak dokularinda
kondroblastlar ve kemik dokuda da ostecblastlar bu ipliklerin yapimindan
sorumludurlar. Bugln igin ozelfikleri oldukga agik bir bigimde tanimianmug
olan 12 tip kotlagen maddesi vardir. Bunlarin hepsinin de ana égesi tropo-
kollagen molekiilleri'dir (Sek. 87). Bu molekiiller, yukanda sayilan hicre-
ler tarafindan yapilarak temel maddeye verilirler. Herbir tropokollagen mo-
lekéilid, birbiri etratina sarmallagmis a zincirleri denen ¢ adet iptik sekilli po-
lipeptid moleklillinden meydana gelir. Bu molekillerin kimyasa! yapilar; -
buniari olugturan amine asitlerin tirleri ve dizili siralari- birbirlerinden fark-
I olabilmektedir. Bu da ayn tiplerde (12 tip) kollagen maddesinin ortaya k-
masina neden olmaktadir.

Kollagen yapimt (kollagenez) sirasinda temel maddeye verilen tropo-
kollagen molekilleri, IV. - X)i. tip kollagenlerde dzet bir tertiplenme gdster-
meksizin ipliksel makromolekiiller halinde kabirlar. 1., Il. ve lli. tip kollagen-
lerde ise, tropokoliagen makromolekulleri ézel bir bigimde pespese ve
yanyana gelerek mikroiplikcikler (mikrofibriller} olugtururlar (Sek. 87).
Makromolekllerin bu 6zel tertiplenme durumlarindan &tiri mikroiplikcikler,
enine bantlagma gosterirler. Birbirini izleyen bantlardan biri agik, digeri ko-
yu gbérintimdedir. Mikrofibrillere sadece kollagen yapimi sirasinda rastla-
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Sekil 86. Kollagen organizasyonu. A: Bir koltagen ipligin enine (a) ve boyuna (b} ke-
sitleri. i= bir kollagen iplikcigin enine, = hoyuna kesitleri. B:Bir kallagen demetin
i (d) enine kesiti. i = koliagen iplik, A = x 75000, B =x 3750,

nir. Bu D¢ tip kollagende, bir miktar mikroiplikcik parale! olarak biraraya top-
lanarak, kalinliklari 20-80 nm arasinda olan kollagen iplikcikleri (tibrille-
ri) meydana getirirler. Biraraya geien mikroiplikciklerin ayni gorinimde
olan bandlan ayni hizaya geldiklerinden, koliagen iplikcikler (Sek. 86 f)de,
mikroiplikcikler gibi enine bantlagma gosterirler.

Mikroiplikcik ve iplikciklerde birbirini izleyen iki bantin (biri koyu, dieri
aosk tonda) uzuniugu 64 nm tutmaktadir (Sek. 87). Elektron mikroskopun-
da dokularda gérilen en kiglk Gniteler bu kollagen iplikciklerdir. 1. ve il tip
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kollagende, az ya da gok miktarda koilagen iplikcik biraraya toplanarak, de-
Jisik kaliniikta kollagen iplikler oiustururiar. Iplikgikierin birarada tutulup
iplik olugturmalanni, proteoglikantar ve glikoproteinler saglarlar. Bu iplikle-
rin kaliniiklan |, tip. kollagende 1-12 mikron, M. tip kollagende ise 0.5-2
mikron arasinda degigir. Il. tip kollagen ise iplikcik dizeyinde kalir. Kollagen
iplikcikler ancak etektron mikroskopunda gdoriilebildikleri halde, koltagen ip-
likler igtk mikroskoplari ile rahatlikla izlenebilirier.

I. tip kollagen, diger tiplerde bulunmayan &zelliklere de sahiptir, sdyle
ki: kollagen iplikler az ya da gok miktarda biraraya gelerek, farkli kalinliklar-
da demetler olugturabilirler. Tekbaglarina bulunan kollagen iplikler de var-
dir. Ayrica |. tip koliagen iplikler ve bunlarin yaptiklar demetier dalgal bir
bigimde seyrederler.

. tip koilagen arganizmada en bo! olarak bulunan kollagen tariddr. De-
ride (dermis), tendo ve ligamentlerde, organ kapsillerinde, fibréz kikirdak-
ta, kemikte ve diglerde (dentin katmaninda) bu tlr kollagen (yerine gbre ip-
likler veya demetler halinde) bulunur. Demetlegmeyen I1. tip kollagen hiya-
lin ve elastik kikirdakia; yine demetiegmeyen lll. tip kollagene ise -bu tip ip-
likler retikulum iplikleri diye isimlendirilir- bazal membranlarda ve kan ya-
pan organlarin (kirmizi kemikiligi, dalak, lenf dagomleri, lenf follikdlieri) ¢a-
tisini olugturan retikliler bag dokutarinda rastlanir. 1V. tip kollagen erigkin-
lerde bazal membranlann bazal lamina katmaninda, V. tip ise sadece pla-
sentadaki bazal membranlarda bulunur,

Kollagen iplikler esnek degildirler. Mekanik basing ve gekiimeler etkisiy-
le uzamaz ve bu tir etkilere kargi blyik direng gosterirler. Buna kargilik
edilip blkllebilme ozellikleri vardir.

Kollagen iplikler kaynatilinca eriyip jelatin denen maddeye donisdirler.
Afir maden tuzlari ve tanen ile islem goren kollagen iplikler ise ¢ok daya-
nikli bir karakter kazanirlar. Bu zellikten yararlanilarak hayvanlarin derile-
ri -daha dogrusu derinin, siki bir kollagen iplik drgis( halinde olan dermis
Katman- tabaklanir ve boylelikle késele ya da deri elde edilmig olur.

Bir bad dokusunda bulunan kollagen iplik demetierinin seyir ydnleri, o
dokunun kargilagacad basing ve ¢ekilmelerin yonlerine gdre ayarlanmistir.
Bu durumdan &tiirl derinin dermis katmaninda ve deri alti dokusunda bu-
lunan kollagen iplikler dedisik yonlerde; tendo ve ligamentlerde bulunanlar
ise birbirlerine paralel seyrederier.
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Son yiliarda. ronigen analizleri ve biyokimyasal yantemlerle VI-XII. tip Kollagenlerin varhg; da
saptanmushir. VI tip kollagen tip I ve tip 11I kollagenin bulundugu yerlerde gézlenir. Bu Kollagene en sik
olarak bebrek, karaciger ve uterus'un bag dokusu ile géziin kornea Katmaninda rastlamir. VII. tip Kolla-
gen deride, dermis ile epidermisin birlesme bolgesinde bulunur. Tip I ve tip III kollagenlerin etrafinda
ilmek olugturur. V11T tip kollagene, aort'un endotel hiicreleri tarafindan salgilandifi tesbit edildiginden,
endotelyal kollagen adi da verilir. Kornea epitelinin bazal laminasi olan desement membraninin yapisint
olugturur. 1X. tip kollagen, kikirdakta bulunur ve kikirdakta bulunan [i. tp kollagenlen baglamaya hiz-
met eder. X. tip kollagen, kikurdak dokuda gozlenir ve endokundral kemik yapimt strasinda matriksin ki-
reglenmesinde rol oynadig samimaktadir. XI. tip kollagen, kikirdakta tip IT kollagenle birlikte bulunur,
fonksiyonu tam olarak bilinmemektedir. XII. tip kellagen yeni kesfedilmis olup, dokulardaki dagimu

ve fonksiyonu heniiz aydinlanmamigtir.

Eskiden tropokollagen molekiillerinin sadece fibroblastlar, kondroblastlar ve osteoblastar tarafin-
dan yapildig: samlirds. Bugiin ise bu maddenin bagka birgok hiicre tiirleri (odontoblastlar, diz kastelle-
ri, endote! hiicreleri. retikulum hiicreleri, karaciger epitel hitereleri, Schwann hiicreleri, ortii ve bez epi-
tel bticreleri} tarafindan da sentezlendidi bilinmektedir. Tropokollagen molekdillerini olusturacak olan
maddeler graniillii endoplazma keseciklerininin dig yiizeylerinde sentezlenmeye baglarlar. Buralarda
sekillendirilen polipeplid 7incirlerinde en fazla bulunan amino asitler, glisin, pirolin ve hidroksipirolin-
dir. Endoplazma keseciklerine giren polipeptid zincirlerine burada karbonhidratlar da eklenir ve tg adet
polipeptid zinciri birbiri etrafinda sarmallagarak bir prokollagen molekiilii meydana getirirler. Eriyik
halinde ofan bu molekiiller Golgi aygitina transfer edilir ve burada yogunlagtirshirlar. Bundan sonra mo-
lekiiiler Golgi vezikiilleri ile hticre yUzeyine agimr ve temel maddeye verilirler. Golgi vezikilierinin
hiicre yiizeyine taginmalarinda mikrotubujuslar ve mikrofilamanlar rol oynarlar. Temel maddeye gegen
protokollagen molekiillerinin iki uglart enzimlerce ur_?.slanarak boylars kisaltilir. Iste bu duruma gelen
protokollagen molekiillerine tropokollagen molekiilleri denmektedir. Bu molekiiller 1.5 nm kahinlik,
280 nm uzunluktadirlar.

Bir kollagen (ibrili, daha dogrusu bu {ibrili olugturan mikrofibrilleri meydana getirmek uzere, tro-
pokoilagen molekiillerinin pegpese ve yanyana olmak iizere demetlendiklerint daha once gordiik. Bu
demetlenme sjrasinda pegpese gelen molekiillerin (6rmegin 87. yekildeki | ve 2 numaral molekdlllerin)
aralarsnda belli uzunlukta bir mesafe (A) kalir. Yanyana dizilen molekillerin ug kisimlan ayni hizada de-
ildir. buna bagli olarak, bir dizideki bir molekiiliin (Grnegin 2 numarali molt-:kﬂliin) baglama noktasin-
dan kisa bir mesafe sonra, diger dizideki bir molekiil (3 nolu molekiil) sona erer. $ckilde B harfi ile gos-
terilen bu mesafe, bir tropokollagen molekiiliiniin boyunun onda biri kadardir. Bu tertiplenmeden 6tu-
1il, fibrillerin {ya da mikrofibrillerin} A blgelerinde tropokollagen molekiilleri B bélgelerine kiyasla da-
ha seyrektir. Bu yiizden de, elektron mikroskopik kesillerin boyanmalari sirasinda A bolgeleri daha faz-

la boya tutar ve buna baglh olarak da daha koyu goriintirfer.

2~ Resikuiam jolik¥ad™s Bu tir bay dokusu iplikleri I1l. tip kallagenden

meydana getirler; gok incedirler {0.5-2 mikron) ve dallanip anaztomoziaga-
rak, dokusuna gére dar ya da genig gbzenekli bir ag olustururlar (Sek.88).
Zaten isimlerini de bu dzelliklerinden alirlar {retikuium=ag). Retikulum iplik-
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Sekil 87. Kollagen yapimu: Tropokollagen molckiillerinin biraraya gelerek bir
mikrofibril clugturmalarindan, kollagen iplik demetinin gekillenmesine kadarki tim
asamalar goriilmekte.

lerinde hem az miktarda iplikcik bulunur hem de bu iplikcikler . tip kollagen-
de bulunan iplikgiklerden {bunlar memelilerde ortalama 65 nm kalinliktadir-
lar) daha incedirler (45 nm). Bu iplikgikier gevsek bir bigimde demetlenirler;
bundan éturi de aralarinda |. tip kollagendekine kiyasla daha fazla prote-
oglikan (heparan slfat) ve glikoprotein (fibronektin) bulunur. Bu da retiku-
lum ipliklerinin PAS boyasi ite kollagen ipliklere kiyasla daha kuvvetli bo-
yanmalartna neden olur.

Retikutum iplikteri giims tuzian ile de iyi boyanirlar. Bu iptikler, glimi-
sU sevdikleri i¢in argirofil (glimig seven) iplikler diye de isimlendirilirler.
Gulmds tuzlan ile yapilan boyamalara glimii§ impregnasyanu adi verilir.
Cesitli gimis impregnasyon yéntemleri vardir (Bilschowski yéntemi bun-
lardan bir tanesidir).

Yapica |. tip kollagene benzeyen retikulum iplikleri, onlardan farkl ola-
rak, bir dereceye kadar uzama ézelligine sahiptirler. Bunun nedeni, ince ol-
malari ve igerdikleri iplikgiklerin gevgek bigimde demetlenmeleridir. Uzaya-
bilmelerinden &tirl en bol olarak bulunduklar dokulardan biri, daraltp ge-
nigleme durumunda olan bosgluklu organlarin (mide ve badirsaklar, uterus,
damarlar vb.) duvarlarinda buluran diizkas dokusudur (tunika muskularis).
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Scki) 88. Retikiiler bag dokularda bulunan, yan kollarla birbirine baglanip aglar
yapmus olan retikulum iplikleri (r), x 400.

Ayrica, kan tarafindan doldurulan dalak ve kirm:zt kemikiligi, lent tarafindan
doldurulan lenf dugtmileri ve havanin gigirdidi akcigerler de bol miktarda re-
tikulum ipligi igerirler. Bazal membran konusunda da gorilecedi gibi, ortl
ve bez epitel hicreleri de retikulum iplikleri ile desteklenmiglerdir.

Embriyogenez devaminca, yangisal olaylarda ve yara iyilegmesi sira-
sinda gogu bay dokular bol miktarda retikulum ipligi igerirler. Daha sonra
bunlarin yerini 1. tip kollagen alir,

3. Elastik iplikler : Organizmada en az bulunan bag dokusu ipligidir.
Bol olarak bulundukiar doku ve organlar, elastik kikirdaklar, bazi ligament-
jer (lig. nuchae gibi), elastik arerler (aorta ve diger bliyik arterier), dilzkas-
larin tendolari, akcigerler, ot yiyenlerin -6zelikle sigiriarin- kann duvariarin-
daki tunika flava ve deridir. Elastik iplikierin kalinliklar genelde 1-4 mikron
arasindadir; ancak bazi canhlarin -6rnedin 6kdzin- lig. nuchae'sinde 10-12
mikronluk bir kalinliga ulasabilirler. Yuvarlak, poligenal ya da yassi gekilli
olabilirler. Seyirleri sirasinda dallarup (Sek. 75 ¢€) birbirleriyle anastomozta-
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sarak aglar (akcigerlerde, elastik kikirdakta) veya membranlar (basta aorta
olmak lizere, blyik ve orta arterlerde) yaparlar. Ayrica, dallanmayip birbir-
lerine paralel seyrederek elastik ligamentleri (lig. nuchae gibi) ve elastik
tendolan {duz kaslarnn tendolar: gibi) da meydana getirirler.

Elastik ipliklerin iieri derecede uzayip (boylarinin birbuguk iki kati kadar
uzayabilirler) tekrar eski gekillerine dénme 6zellikleri vardir. Onun igindir ki,
yukarida sayilan ve daralip genisleyen ya da uzayip kisalan doku ve organ-
larda bulunurlar,

Isik mikroskopunda homojen gbériinen elastik ipliklerin ana maddesi,
elastin ad verilen bir tiir proteindir. Elastin, dezmozin ve izodezmozin adi
verilen ve kollagende bulunmayan iki farkl amino asiti igerir. Elastik iplikle-
rin, uzay!p kisaima &zellikleri bu amino asitlerden ileri gelir. Bu maddenin
ana &gesi olan proelastin, biylk dlglide fibroblastlar, ikinci derecede ise
diz kastelleri tarafindan sentezlenir. Bu madde hiicrelerden disari verilin-
ce polimerize olur ve iplik bigimini alir.

Rutin preparatlarda elastik iplikler gofu kez gorilemezier. Buplar en
gtizel clarak orsein ya da rezorsin-fiiksin adli boyalarla boyanwlar. Bu bo-
yalarla boyanmalarina, ylzeylerini kaplamig olan bir tir proteoglikan (buna
elastomiisin denir) neden olur.

Iyik mikroskopunda homojen gorinen elastik iplikler elektron mikroskopunda incelendiklerinde,
bunfarin, kalinhiklars 12 nm civarinda olan mikrofibriller igerdikleri goriiliir. Mikrofibriller. fibrillin adi
verilen glikoproteinlerden olugur. Ipliklerin homojen goriiniisli orta kisimlanint genelde elastin madde-
si, perifererini ise mikrofibriller olugtururlar. Kollagen ipliklerdeki mikrofibrillerden farklt olarak bu
mikrofibriller enine bantlagma gostermezler. Elastik iplik yaprmu {claslogenez) sirasinda ilk olarak mik-
rofibriller gekillenirler. Yag iletledikge elastin maddesinin miktar artar ve bundan sonra mikrofibriiler
ancak ipliklerin yizey kisimlaninda gozlenebilirler. Gergin olmayan elastik ipliklerde mikrofibriller di-

zensiz bir goriiniimdedirler, iplikler gerilince, bunlania gofunlugu paralel bir konum kazanstlar,

b) Sekilsiz temel madde : Btiin ba§ dokusu tirlerinde bad dokusu
hiicreleri ve iplikleri, striktlr gdstermeyen, kolloid 6zelliinde ve homajen
bir madde, daha dogrusu maddeler komplekst igine yataklanmiglardir ki, bu
madde, bad dokusu temet maddesinin -fundamental siibstansin- gekilsiz
(amorf) béiimunii teskil eder. Buna sekilsiz temel madde denir (Sek. 75
fs). Bunun miktari ve bilesimi bad dokusunun tirine gore blylk farkiar
gosterir. En bol olarak gevsek bag dokusunda bulunur.
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Sekilsiz temel madde kolay tesbit olmaz. Bunun igin de, doldurdugu ki-
simlar -bag dcokusu hucrelerinin ve ipliklerinin aralari- rutin preparatlarda
gofunlukla bog olarak gorandr. Sekilsiz temel maddenin blylk bir baloma-
na, amino gekerler (hekzozamin vb.), seker asitleri ve Uronik asit iceren po-
lisakkaritler olusturur. Asit karakterde olan bu polisakkaritiere dnceleri asit
mukopolisakkaritler denirdi. Simdi ise glikozaminoglikanlar diye isim-
lendiriimekiedirler, Bunlardan bir tanesi ve bag dokularinda en bol ve ba-
gimsiz olarak buiunan hiyaluron asiti adini alir. Bunun digindaki diger gli-
kozaminoglikantar bagimsiz halde olmayip protein molekillerine baghdir.
Boyle olan glikozaminoglikanlara proteoglikanlar adi verilir. Bu bilegikler-
de proteinler azinliktadir (% 10-20). Proteoglikanlar, hiyaluron asitine ki-
yasla daha koyu kivarndadirlar. Glikoz-aminoglikanlarda ayrica karboksil (-
COOH} veya siilfat (-S04) gruplan da bulunur. Hiyaluron asiti karboksil
grubu, proteoglikan olusturan glikozaminoglikanlar ise siilfat gruplan tagsr-
lar. Hidrofil olan bu gruplardan éturi glikozamineglikanlar, dzellikle de hiya-
luron asiti ylzeylerine su molekilleri baglarlar ki, bu durum, fundamental
siibstansin sol halini korumast yénlnden gok énemlidir. Teme! maddenin
sol/gel durumunu, dolagim yoluyla buraya gelen Na iyonlan ayarlariar. Bu
iyonlar karboksil ya da siilfat gruplarina baglanarak, glikozaminoglikanlara
su tutma o6zelligi kazandiririar. Temel maddede ayrica, bir miktar da plaz-
ma bulunur ki, molekdller arasinda bagimsiz halde olan ve gok degigik
maddeler (besin maddeler, hormonlar, iyonlar vb.) igeren bu siviya doku
sivisl ya da ekstrasellliler sivi denir. Temel maddenin sol/gel durumunun
ayarlanmasinda doku sivisinin da énemli kaikisi vardir.

Temel maddenin sol halinde tutuimasi, bad dokusu hiicreleri ite, bu do-
kunun yataklk ettidi (kaslar) ve destekledigi (6rth ve bez epitelleri) dokuiar-
daki hicreterin beslenmeleri ydniinden oldugu kadar, bag dokusu hicrele-
rinin hareket edebilmeleri yoniinden de gok énemlidir. Bu hicrelerin ¢odun-
ludu, islevleri geredi yer degistirmek zorundadirlar.

Proteoglikantar, bad dokulari yaninda, kikirdak ve kemik gibi diger des-
tek dokularinda da buiunurlar. Hiyaluron asitinin baglica gorevi, bir sol-gel
ortami olusturmak oldugundan, bunun blyik bir baiimu, hicrelerle iplikier
arasindaki kisimlar doldurmug vaziyettedir. Proteoglikanlar ise, ¢ogunluk-
la bagj dokusu ipiiklerinin blnyelerinde ve etraflarinda toplanarak bunlarin
organizasyonlarin saglarlar. Protecglikanlarin baglicalarini dermatan sil-
fat, kontroitin siiifat, keratan siiifat ve heparan siiifat olusturur. Buntar-
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dan dermatan sulfat en bol olarak . tip kollagenden olugmug olan sik: bag
dokularninda (dermis, tendolar, ligamentler), fibrfz kikirdakta ve daha az
olarak da gevsek bad dokularinda bulunur. Kondroitin stlfat daba ¢ok, 1l
tip kollagenin (hiyalin ve elastik kikirdak), heparan sulfat ise lll. tip kolfage-
nin -yani retikulum iplikierinin- bulunduklarn yerlerde lokalize olur.

Sekilsiz temel maddenin blyOk bir bolimiinG hiyaluron asiti ile proteog-
likanlarin olusturdugunu ve buniarda polisakkaritierin gogunlukta bulundu-
Junu yukanda gordik. Teme! maddenin bilesimine az miktarda olmakla be-
raber, glikoproteinter de katiliriar. Proteoglikanlarn tersine, glikoprotein-
lerde asil &geyi proteinler olugturur, oligosakkarit tGriinde olan karbonhid-
ratiar ise azinbktadir, Destek dokutarinda bulunan bagfica glikoproteinleri,
fibronektin, kondronektin, osteonektin ve laminin, trombospondin ve
entaktin olusturur. Bu tir glikoproteinler badtayici 6zellije sahiptirler; bu-
lunduklan yerlerdeki hiicreleri, temel maddedeki ipliklere baglarlar. Gergek-
ten de fibronektin, bag dokularindaki fibroblast ve fibrositleri kollagen iplik-
lere, kikirdak dokusunda bulunan kondronektin kondrobiast ve kondrositle-
ri, kemik dokusundaki osteanektin ise osteoblast ve osteositleri, bu dokula-
rin aramaddelerinde bol miktarda bulunan kollagen ipliklere, bazal memb-
ranlarga bulunan fibronektin de, epitel hiicrelerini bazal membrandaki reti-
kulum ipliklerine baglarlar. Hiicre membrantarindaki fibronektin reseptérle-
rine integrinler adi verilir. Laminin, bazal membranin yapisinda bulunur ve
heparan siilfat, tip IV koliagen, entaktin ve integrinier igin bagtanma boige-
lerine sahiptir. Trombospondin kas, deri ve kan damarlarinda tespit edilmig-
tir. Kollagen, heparin, fibronektin ve integrinler igin baglanma bélgeleri bu-
(unur. Trombospondin'in bag dokutardaki gérevi tam olarak anlagilamamis-
tir. Entaktin bazal membrantn yapisinda bulunur ve laminin'in tip 1V kolla-
genlere badlanmasin sadlar.

Baig dokularinda hiyaluron asiti fibroblastlar tarafindan salgilanir. Pro-
teoglikanlari ise bad dokularinda fibroblastlar, kikirdak dokularinda kond-
roblastiar, kemik dokusunda ise osteoblastlar salgilarlar. Proteoglikanlarda
buiunan proteinler granillii ER Keseciklerinde sentezlenir. Bunlarin glikozi-
lasyonu, graniilii ER'de baslayip, Golgi aygitinda tamamlanir. Bu bilegige
slilfat gruplan ise Golgi aygitinda eklenir.

Fibronektin fibroblastlar, kondronektin kondroblastlar, osteonektin ise
osteoblastlar tarafindan yapilir. Laminin‘in kdkeni hentz tartigmalidir; an-
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cak, toplanmakta olan buigutar, bunun daha ¢ok epitel hicreleri tarafindan
sentezlendigini gostermektedir. Trombospondin ise fibroblastiar, endotel
hlicreleri ve diz kas hiicreleri tarafindan sentezlenir.

Temel madde. hiicrelerin beslenmelerine ve bunlarda metabolizma sonucu sekillenen aruk mad-
delerin aulmalanna aracihik ewikten baska, organizmanin su dengesini de saglar. Hiicre ve damar digl ka-
{an viicut stvilanmin bliyuik bir bolimii bag dokulaninda depo edilit. Patalojik etkiler alunda doku sivist
arlacak olursa 6dem denen bozukluk ortaya gikar. [leri yaglarda temel maddenin su igerigi ve buna bag-
I ofarak da doku gerginlifi azalir. Bu durum dokulanin sertlegmesine ve madde alis veriginin zorlagma-

sina yol agar,

Sekilsiz temel madde, lokal infeksiyonlarda zararh ajanlann yayilmalarini Galeyen bir rol de oyna-
maktader. Ancak, bakterilerde bol ofarak bulunan hiyaluronidaz.yekilsiz temel maddeyi, daha ¢ok da bu-
radaki hiyaluron asiti molekiillerini daha ufak molekiiltere pargalayie) giice Sahip(ir. Bu durumda temel

madde daha fazla su tutarak civiklagir ki, bu da bu ajanlarin daha kolay yayimalarina neden olur.

Bazal membran : Organizmada bulunan epitel hiicrelerinin blylk go-
gunlugu -endotel ve mezotel hilcreleri de dahil- en az birer yizleri ile bag
dokusu Uzerine oturmuslardir. Bu iki dokuyu birbirine bazal membran bag-
lar (Sek. 89). Bazal membran genellikle iki ana katmandan olugmustur. Epi-
te hiicrelerine komsu olan katman bazal lamina (c), bag dokusuna komsu
olan ise retikiler lamina (d) adini alir. Bazal lamina tekrar iki katmana ay-
nhr. Bunlarin epitel tarafinda butunani lamina rara (a), retikdler lamina ta-
rafinda bulunani da lamina densa {b) olarak isimlendirilir. Lamina densa,
lamina rara'dan daha yogun ve daha kalin olan bir katmandir. Bazal lami-
nanin temelini laminin, entaktin ve fibronektin tirindeki glikoproteinler ile,
heparan silfat ve kondroitin stlfat gibi proteoglikaniar olugtururiar, Bu mad-
delerden laminin epitel hicrelerini, fibronektin de retikiiler laminayi, lamina
densa'ya badlarlar,

Bazal taminada ayrica, filaman dlzeyinde olan IV. tip kollagen makro-
moleklleti de bulunur. Cok ince olmalanndan éturd elektron mikroskopun-
da bile zorlukia gdrilebilen bu molekiller, bazal lamina iginde kegemsi bir
orgis yaparlar. Bazal laminada bulunan entaktin de, tip IV kollagen ile lami-
nin‘in birbirine baglanmasini saglar.

Retikuler laminayt, elektron mikroskopunda kolayca goriilebilen ve de-
gisik yonlende seyreden retikulum iplikleri (I)l. tip kollagen) ile (d), bu iplik-
leri birbirlerine baglayan ve bunlarin aralarin dolduran heparan sifat ve
fibronektin olusturur.
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Sekil 89. Bazal membran (¢} ve bunun alt tiniteleri: a = lamina rara, b = lamina
densa, ¢ = bazal lamina, d = retikiiler lamina, f = bag dokusunda bulunan kollagen
iplikler.

Retikller lamina bazan bulunmayabilir. Bu durumda hiicreleri bag do-
kusundan sadece bazal lamina ayirnir,

Bazal membranlarin yukarida belirtilen yapis: ancak elektron mikrosko-
pu ile gérdilebilir (Sek. 90). Isik mikroskopunda ise bu clugum -eger uygun
yontemlerle_boyanmigsa- katmansiz ve ince bir gizgi halinde kendini belli
eder.

Bazal membran gegirgen bir membrandir. Baglayici iglevi yaninda, da-
marsiz olan epitel ile damardan zengin bagd dokusu arasindaki madde alig-
verigine de aracilik eder. Membran bu gegirgenligini, bazal laminada buiu-
nan proteoglikanlara borgludur.

Bazal membrana epitel hiicreleri yaninda, kas telierinin ve yag hiicrele-
rinin yuzeylerinde de rastlanir. Yerlesiminden 6tdiril bu hiicrelerdeki bazal
membrana, eksternal famina ad da verilir.

Bazal membran, gimils impregasyonu ve PAS yontemieri ile kolaylik-
la demonstre edilebilir. Gimusleme ile siyaha, PAS ile kirmiziya boyanur.
Giimig molekiilerini retikulum iplikleri tutar; PAS ile reaksiyon veren ise,
glikoprotein ve proteoglikan molekdllerindeki karbonhidratlardan, boyama
islemieri sirasinda agida ¢ikan aldehid gruplaridir.
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Sekil 90. Bazal membranin clektron mikroskopik goriiniimii. a=lamina rara, b=lami-
na densa, c=retikiiler laminay: olugturan retikulum iplikleri, e=¢lastik iplik (L¢eson
et al'dan),

Bag Dokusunun Trleri

Bag dokusunun karakteri, organizmada bulundudu bdlgelere ve yik-
lendigi gorevlere gore blylk farkiar gosterir. Farkliltk, bag dokusu hicrele-
rinin, ipliklerinin ve amorf maddesinin bag dokularindaki miktar ve organi-
zasyenlarindan ileri gelir.

Bazi bag dokutan hticrelerden, diger bazilan ise ipliklerden daha zen-
gindirler. Birkisim bagd dokularinda iplikler dizensiz, digerlerinde ise diizen-
li seyrederler. Bag dokularimin amorf maddesi de miktarca bay dokulari
arasinda blyuk farklar gosterir. Bu olgllere gbre bag dokulan su gruplara
ayrihirlar: 1- Mezenkim dokusu, 2- miitkéz bag dokusu, 3- gevsek bag doku-
su, 4- siki (kompakt) ba§ dokusu, 5- retikiler bag dokusu, 6- yagd dokusu.

1- Mezenkim dokusu : Sitoplazma uzantilari ile birbirlerine tutunmus
mezenkim hicrelerinden ve bu hlcrelerin aratarinda kalan kisimtan doldu-
ran temel maddeden olusur (Sek. 76). Mezenkim hiicreleri tarafindan yapt-
lan temel maddede gogunluk, hiyaluronik asittedir. En bol otarak embriyo-
nat dénemde ve fotal dénemin ik yarisinda bulunur. Bunun teme! maddesi
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embriyonal ddnemde tamamen ipliksizdir; fétal donemde bu madde iginde
kollagen iplikgikler belirmege baslarlar. Mezenkim hiicreleri gliglt bir bolun-
me (mitoz) ve farklilagma gucilne sahiptirler., Bundan otlriidir ki, butiin
destek dokulan (bag, kkirdak, kemik ve kan dokulan) mezenkim dokusun-
dan farklilaruriar, -

2- Mukoéz bag dokusu : Mezenkim dokusunun biraz daha gelismig
geklidir. Olgun bag dokulari ile mezenkim dokusu arasinda bir gegit tipi
olugturur. Onun igin de daha ¢ok fGtal ddnemin ikinci yansinda bulunur.
Hucreleri mezenkim hiicrelerine benzerler (yildiz sekilfi). Bunfarin bir bold-
mu fibroblast nitelidi kazanmigtardir, Bundan o6tiri de temel madde iginde,
dalgall seyreden ince kollagen ipfikler bulunur. Bunun tipik bir drnegini go-
bek kordoniundaki Wharton peltesi olusgturur. Erigkinlerde dis pulpasi ile
horozlarmn ibikleri de mitkdz bag dokusu yapisindadirlar. Miikdz bag doku-
lari damarlardan ve sinirlerden zengindir; temel maddelerinde makrofajlar
ve lenfositler de buiunabilir.

3- Gevgek bag dokusu : Miikéz bagd dokusunun farkhlagmis bir tard-
dir. Erigkin organizmalarda en bol ve yaygin olarak bulunan bag dokusu,
gevgek ba§ dokusudur. Kas dokularninda kas tellerinin aralarini doldurur.
Diger tiirdeki dokularin ise aralarini doldurarak organtarin ya da organ kat-
manlannin gekillenmelerini, desteklenmelerini ve birbirlerine baglanmalari-
ni sadlar. Bundan &tiriidir ki intersitisyel (ara) bad dokusu diye de isim-
lendirilir. Derinin str, papillare alt katman: ile subkutis katman(, submukoza
ve subserozalar gevgek bag dokusundan yapimigiardir, Bezlerin ve bu
bezier} olugturan parenkima Unitelerinin etraflar da yine gevsek bag doku-
su tarafindan sanlimistir. Buralardaki bag dokusu, bezleriry iskeletini olus-
turdugundan, stroma diye isimiendirilir,

réevsekliginden titrl bu tar bag dokusunun birbirine bagladigi dokula-
nn ve organlann aralarinda yeterli bir oynakiik vardu. Doku ve organlar
besleyen damarlar ite, innerve eden sinirler gevsek bag dokusu iginde yer-
lesmislerdir,

Gevgek bad dokutarinda, bad dokusu hlicrelerinin her tirl bulunabilir-
se de en sik rastlanan hiicreler fibroblastlar ve makrofajtardir. Makrofajlar
ve kandan gelen diger hiicreler organizmanin savunma ve korunmasinda
onemli rollere sahiptirler. Bu dokuda temel madde ¢ogunludu olusturur. Te-
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Sekil 91, Gevyek bag dokusu. Oklar= Doku icinde degisik yonlerde seyreden kollagen
iplik demederi, x 650.

mel maddede seyrek olarak yerlegmig koilagen ve elastik iplikler bulunur.
Koltagen iplikler ince demetler yaparlar ($ek. 91, oklar). Elastik iplikler ise
anastomozlagarak, genis gozenekli aglar yaparlar. Gevgek bag dokulfarin-
da retikulum ipligi fazla bulunmaz; ancak, bu doku ile buna komsu hiicreler
(epitel hicreleri, kas telleri vb.) arasindaki sinirda oldukga bolduriar (bazal
membrana bakiniz). Sekilsiz temel madde bol oldugu ve bu maddenin su
tutma o6zelligi bulundudu igin, gevsek bag dokularn organizmanin su meta-
bolizmasinda &nemii bir yere sahiptirler. :

4- Stki {(kompakt) bag dokusu : Bu dokunun gevsgek bag dokusundan
baglica farki, hiicrelerden fakir, buna karsilik temel maddeden ¢ok zengin
olmasidir. Temel maddenin biiylk gogunlugunu bag dokusu iplikleri olugtu-
rur; sekilsiz temel madde ise gok azdir. |pliklerin seyir durumuna gére siki
bag dokusu : a) didzensiz sik) bag dokusu, b) dizenli siki bag dokusu oi-
mak Uzere iki gruba aynhy.

a) Diizensiz siki bag dokusu : Bu tir bag dokusunda hakim olan ip-
likler kollagen ipliklerdir. Bu iplikler, degisik ydnlerden gelebilecek gekilme-
lere karsi koyabilmek igin degisik yonlerde-seyrederek kege gibi siki bir &r-
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gl olugtururlar. Preparatlarda bunlarin enine {Sek. 92 a), boyuna {c) ve ob-
lik (verev) kesitlerine birarada rastanabilir. Aralarinda elastik iplikler de bu-
lunabilir.

Dizensiz ball dokusunun en tipik érnedini derinin dermis katmaninin
str. retikllare altkatman) olusturur. Buradaki kollagen iptikler hem kalindir-
lar, hem de diJer yerlerdekilere gore daha kalin demetler yapariar. Kikirdak
ve kemik zarlar ile baz) organlarin (karaciger, testis, dalak, lenf diglmleri
vb.}) kapsiilleri de bu tir bag dokusundan yapilmistir; ancak buralardaki ip-
liklerle bunlarin olugturduklarn demetler derinin sir. retikllare altkatmanminda
bulunanlardan daha incedirler. ‘

Memeli hayvanlann -dzellikie si§irlarin- derilerinde kalin bir dermis kat-
mani bulunur. Bu katman gekilmelere ve strtinmelere kargt ¢ok dayanikli
oldufundan deri ve kosele yapiminda kullaniir.

b} Diizenli siki bag dokusu : Bu gruptaki bag dokularinda da hakim
unsur bad dokusu iplikleridir. $ekilsiz temel madde ve bag dokusu hiicrele-

Sekil 92. Derinin dermis katim olugturmak iizere, enine (a) ve boyuna (c) seyreden
kollagen iplikler, e=§ekilsiz temel madde, ok=fibroblast (J.A.Freman'dan).
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ri gok azdr. Bag dokusu iplikleri, dokuya etki yapan glce gdre paralel {ten-
do ve ligamentlerde), dikey (dislerin periodontium'laninda) ya da hem para-
lel hem dikey {fasiya ve aponevroziardaj seyrederler ve siki bir gekilde bir-
birlerine sokularak demetler yaparlar. igerdikleri iptiklerin tirine gbre du-
zenli siki bagd dokulan : Kollagen tiirdeki diizenti siki bag dokulari ve
elastik tirdeki duzenli stki bag dokular olmak Uzere iki gruba aynlirlar.

Kellagen Turdeki Dazenli Siki Bag Dokulari

Tendolar : Bu olugsumlars kalin ve yuvarlagimsi kollagen iplikler (fibra-
Jar) meydana getirirler. Tendo (izerine etki yapan mekanik gekilmeler tek
yonli oldugundan, tendodaki butin kollagen iplikler ayni yénde ve birbirine
paralel seyrederler (Sek. 93 k). Kollagen ipliklerin tendo uzunlugunda ol-
duklarn saniimaktadr.

Belli saydaki kollagen fibra aralarinda ¢ok az bir mesafe birakacak sekilde bir araya toplanarak,
yovarlaBimsa veya kogeli olaa "primer demetleri” meydana getirirler. Kollagen iplikler hemen hemen
mikroskopik diizeyde olduklar halde, primer demetler gozle gordlebilirier. Pratikte primer demetler
tendo lifleri diye adlandiniiriar. Primer demetlerdeki kollagen iplikler, seyirleri sirasinda dallanip bir-
birleriyle anastomozlagirlar. Primer demetleti olugturan kollagen fibralana aralarinda, ardarda yerles-
mis olarak fibrositler bulunur. Bu hiicreler, bulunduklan araliklann sekline uymak zorundadiriar. Bun-
dan otiirii de 6zel sekilier gosteririer (Sek. 93, oklar). Enine kesitleri az ¢ok yitdiz bigimindedir. Boyu-
na kesitlerde ise uzun ve genellikie dikdortgen seklinde gériinirler. Cekirdekleri uzun-ovaldir. Tendo-
larda bulunan bu fibrositlere tendo hiicreleri denir. Kolfagen iplikler arasinda, tendo hiicreleri diginda
kalan dar araliklar, yapstricr 6zelligi olan gekilsiz bir temel madde tarafindan doldurulmugtur.

Primer demetler etraflanindan ince bir gevgek bag dokusu tabakasi ile ¢evrilmiglerdir. Buradaki
bag dokusuna endotendineum adi verilir. Beili miktardaki deset -tendo lifi- endotendineumdan biraz
daha kalin bir gevsek bap dokusu ile sanlarak "sekunder demetleri” yaparlar. Buradaki bag dokusuna
da peritendineum denir. Peritendineumun sinirfandi@ sekunder demetlerden her biri pradkee fasikiil di-

ye isimlendirilir.

Bir tendo, belli sayidaki fasikilliin, epitendincum denen. olduk¢a Kalin bir bag dokusu ile saril-

mas: sonucy meydana gelit. Epitendineum ve peritendineum iginde elastik iplikler de buturur.

Epi ve peritendineumlar kan damariarindan oldukga zengin fakat endotendineum fakirdir. Pritner
demetler iginde ise hi¢ kan damari bulunmaz. Dolayist ile de tendolarda metabolizma zayifur. Bu du-

ramdan Stiiré tendolardaki yaralar veya operasyon yerleri geg rejenere olur.

Tendolann rejenerasyonunu 1endo hiicreleri ile, demetlerin aralarindaki bag dokularda az sayida
buiunan fibroblastlar saglarlar. Bu her iki hiicre tirii, bolinitp ¢ogalarak kollagen madde salgilarlar;

boylelikle de yara yerleri enanlmg olur.
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Sekil 93. Bir tendodan boyuna kesit : k=kollagen iplikler, oklar= tendo hiicreleri,
x 450.

Tendolar afferent (senzorik) sinirlerden zengindirler. Sinir tellerinin bir kismi, tendolanin kaslara
yaklastiklan kisimlaninda tendo mekigi denen olugumiar vaparlar. Tendo mekigi bir primer demetin ki-
sa bir bolgede etrafindan baf dokusundan kurulu bir kapsiil ile gevrilmesi sonucu sekillenen mekik bi-
ciminde bir olusumdur. Buna gejen afferent sinir telleti mekigin igindeki kollagen ipliklerin etcafinda

dolanmak suretiyle sonlamrlar.

Tendolanmn diger Xisimlarina da, primer demetler aralarinda sivrilen uglarla veya diigme bigiminde

sonlanan afferent sinir telleri gelir. Afferent sinir teller, tendolar agirs uzamalara kargt korurlar.

Tendo kihiftar: {vagina tendineum'lar) : Siitiinmelere yol acabilecek olan kemik ve benzeri sert
kasimlar iizerinden gegen bazi tendolar. tendo ksliflan ile sanlmuglardir. Tendo kilflar: iki kadidir. Dhyg kat
bag dokusundan bir tiip halindedir ve etraftaki dokulara yapigikur. fg kat ise sika bir gekilde epitendine-
uma yapisik, daha dogrusu onun kahinlagmasindan ibarettir. ki kat arasinda, katlardaki kan damarlarin-
dan syzan doku stvish ile, katlara ait bag dokusu hicrelerinin salgiladiflt hiyaluron asiti kangimi, keyu ve

kaygan bir siva bulunur ki buna, sinoviya ad: verilir.

Her iki katin sinoviyaya bakan yiizleri devamlt bir hiicre kati tagimaz. Sinirt yer yer bag dokusu

hiicreleri, yer yer kollagen demetler olugtururlar,

Ligamentler : Bu tir siki bag dokusu da esas yapi bakimindan tendo-
lara benzerter. Bunlar da paralel seyirli koltagen ipliklerden yapilmigtir; an-
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cak iplikler, tendolarda bulunanlardan daha incedirler ve daha dizensiz
olarak seyrederler.

Fasiya ve aponevrozlar : Kaslari kiliflayan bu zarlar da dizenti seyre-
den kollagen ipliklerden yapilmiglardir, fakat buradaki iplikler birbirine dikey
diisen iki ayn yénde seyrederier.

Tendo ve ligamentierde kollagen iplikler yuvarlagims) demeticr yapuklan halde, fasiya ve aponev-
rozlarda tist ilste tabakalar yaparlar. Her tabaka, arabkiarla yerlegmis yassi ve birbirine paralel demet-
lerden olugmugtur. Bir tabakadaki demetierin seyir yont, diger tabakada bufunan demetlerin seyir y6-

niine dikeydir,

Bu yap zelliginden tirii fasiya ve aponevroziar kaslann fazla uzama ve geniglemelerine kargi
koyvabilmektedirler.

Elastlk Tirdeki Diizenli Stki Ba§ Dokusu

Elastik ligamentlerle (lig. nuchae, vertebralann lig. flava'lan, penisin lig.
suspansorium'u) elastik membranlar (sigirlann karin kaslannin fasiyalari
gibi) kurulug bakimindan diger ligament ve membranlara benzerler; ancak
iplik olarak, kollagen iplik yerine kalin (10-12 mikron) elastik ipliklerden ya-
piimiglardir.

Elastik iplikler aynca buylk arterierin (aorta, A.carotis communis vb.)
duvarlannda da elastik membranlar yaparlar. Buralarda elastik iplikler yan-
yana gelerek, igice yerlegmis ok sayida lameller meydana getisirier.

5- Retikiiler bag dokusu : Simdiye kadar sézini ettigimiz bagd doku-
su tireri, hicrelerden yana oldukga fakirdirler. Retikiler bag dokusu ise
hiicreden gok zengindir {Sek. 77). Dokunun esasin, daha dnce de belirtil-
dii gibi, sitoplazmik uzantilaria birbirlerine tutunarak aglar yapan retikulum
hicreleri ile (oklar), bu hiicreleri distan destekleyen ve dallanip anastomoz-
lagan retikulum iplikleri (r) olugtururlar. Ana maddesi retikulum hiicreleri ta-
rafindan sentezlenip salgilanan bu iplikler dokuya dayaniklifik kazandirirlar.
Hucrelerden ve ipliklerden artakalan araliklary, bol miktarda ve bagimsiz
olan hiicreler (degisik geligme agamalarinda olan gesitli kan hucreleri,
plazma hiicreleri, makrofajlar} doldurur. Bu hticreterin aralarinda bulunan
sekilsiz temel madde, bitesim ydninden, gevsek bad dokularindaki kadar
zengin degildir.
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Retikuler bag dokusu kan yapan organtarin (lenf folikllleri, lenf dligum-
leri, dalak, kirmizi kemikiligi) ¢atisini olusturur. Bu gatinin parenkima iginde
kalan kisminda kollagen ve elastik iplik bulunmaz. Bu iplikiere sadece or-
ganlarin stromalarnda rastlanir,

Retikiter dokulardaki retikulum hiicrelerinin fagositoz yapabildiklerini
fakat bakteri 6ldirdcu nitelikleri olmadidini daha énce gérmisgtuk (makro-
fajlar sistemine bakiniz).

6- Yag dokusu : Bu doku da hiicreden zengin olan bir bag dokusudur.
Dokuyu ya§ hiicreleri meydana getirir (Sek. 81 yh). Metabolik aktiviteleri,
vaskularizasyonlan, renkleri ve dagihmilar birbirinden farkl olan iki tip yag
dokusu vardir. Bunlar, yaygin olarak gdrillen beyaz yag dokusu ile daha
sinirli olarak gérlien esmer yag dokusudur.

Beyaz ya{ dokusu, organizmanin baghca enerfi deposudur. Erigkinler-
de gdrilen ya§ dokusunun hemen hemen tamamsm beyaz yad dokusu
olusturur. Beyaz yad dokusunun rengi, beslenmeye bagli olarak yagd dam-
lacigindaki erimig karatinoidierin miktarina gére beyazdan-sariya kadar de-
gisebilir. Bu dokuyu Gnivakuoler yag hlicreleri meydana getirir {Sek. 81 yh).
Yag hiicreleri sikica birbirlerine sokulmusgtardir. Hiicreler bdylelikle, ince bir
gevgek bag dokusu ile gevrilmig olan lopguklan (lobuius), lopguklar da lop-
tan (lobus} olugturur. Beyaz yag dokusuna en fazla deri alt dokusunda
{subkutis), omentum ve mezenteryumda, retroperitoneal bdlgede rastianir.
Yag hticreleri deri alti bag] dokusunda, ézellikle domuzda kalin bir tabaka
yapar. Bu tabaka oldukga genis bag dokusu septumlar ile komparttmanta-
ra aynlmstir. Bu tir yad dokusuna panniculus adiposus ad verilir.

S0zl edilen bolgelerdeki beyaz yag dokulart daha gok aorganizmanin
enerji depolandir. Viicudun gereksinimi oldugju durumlarda, lipid mobilizas-
yonu ilk énce bu bolgelerdeki yag dokularinda gérilir. Organizmada bun-
lardan baska gz gukuru, ayak yasti§), eklemler vb. gibi bolgelerde de be-
yaz yad dokular bulunur ki, buralardaki yaglar daha gok destek ve koruma
gorevleri ylklenmigierdir. Bu bélgelerdeki yag dokularinda yad mobilizas-
yonu ¢ok yavastir, ancak gok uzun siren aghkta gdzlenir.

Esmer yag dokusu, yeni dogmus memeli hayvan ve insanlarda, erigkin-
lerde ise kis uykusuna yatan hayvanlarda gordldr. Bu dokuyu, plurivakuoler
vad hiicreleri meydana getirir. Bu hiicrelerde mitokondriyon goktur. Mito-
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kondriyonlar sitokrom oksidaz'dan zengindir. Dokuya esmer rengi veren bu
enzimdir. Esmer yagd dokusu, 1s Uretimi igin dzeilesmis bir dokudur, Depo-
lanmis kimyasal enerjiyi, 1siya gevirir. Cok sayida mitokondriyona sahip
olusu, yag asitlerinin oksidasyonu sirasinda i1si'nin gekillenmesi igin kapa-
site olugturur. Esmer yag hiicrelerinde, beyaz yag hucrelerine gére bazi
maddelerin oksidasyon hizi 20 kati daha fazladir, Yeni dogmug memeli
hayvan ve insanlarda veya kig uykusundan uyanan hayvanlarda sempatik
sinir sisteminin uyarilmasi sonucu ndrotransmitter madde olan norepinef-
rin salgilantr. Norepinefrin, esmer yad dokusunda kan akimini hiziandirir,
yad hiicreleri igindeki lipaz enzimini de aktive eder. Trigliseridlerin parga-
lanmasina ve doku isisinin artmasina sebep olur. Doku i1stsindaki artig, es-
mer ya§ dokusundan gegen kanin 1sinmasina, dolayisiyla viicut isisinin
artmasina neden olur.

Rutin preparatiarda yagdh maddeler erimis olduklarindan, beyaz ya§
hiicreleri tek bir bogluk (vakuol), esmer yad hicreleri ise ¢ok sayida bogluk
igeririer. Bu bakimdan beyaz yaga "linivakuoler ya§ dokusu" esmer ya-
Ja ise, "plurivakuoler yag dokusu" adlari da verilir.

Gerek beyaz ve gerekse esmer yad dokularindaki yag hicreleri et-
raflarindan, aglar yapmig retikulum iplikleri ile gevrilmiglerdir. Yag hlicrele-
rinin etraflarinda bol miktarda kapilar damarlar ve sinir sonlanmalar: da bu-
lunur. '
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Kikirdak Dokusu BOLUM

Prof. Dr. A. OZER 4

Bag dokusunun destekleyici roli sinirhdir. Asil destek dokularni
kikirdak ve kemik dokulan olugtururlar. Bunlardan kikirdak dokusu,
yumusak dokulardan olugmug organlann (burun, girtlak, hava borusu,
akcigerler -bu organdaki bronglar-, kulak kepgesi) desteklenmelerine
hizmet eder. Dizgun yuzeyli ve basinglara dayanikli ofmasindan oturd,
eklem yuzeylerini de kaplayarak, kemiklerin rahat hareket edebilmelerini
saglayan kaygan yuzeyler olusturur, '

Bag dokularsnda oldudu gibi, kikirdak dokuiarinda da dayanmiklihd
saglayan olugumlar, blyiik dlgide bad dokusu iplikleridir. Bu ipliklerin tUr,
miktar ve tertiplenme durumlan, (¢ tlrde kikirdak dokusunun ortaya
gikmasina neden olur. Bunlar : a) Hiyalin kikirdak, b) elastik kikirdak, c)
fibréz kikirdak adlanni aliffar. Hiyalin kikirdaklarda Il tip kollagen iplikier,
elastik kikirdaklara, yine bu tip iplikler ile birlikte elastik iplikier, fibroz
kikirdakta ise sadece 1. tip kollagen iplikler bulunur.

Kikrdak dokulannda gekilsiz temel maddeyi kondroitin 4-silfat, kon-
droitin 6-silfat, hiyaluron asiti ve bir miktar da keratan stlfat olusturur.
Keratan siiltatin miktar yagin ilerlemesi ile artar. Temel maddede ayrica,
kondronektin denen bir tir glikoprotein de bulunur.

a) Hiyalin kikirdak : Organizmada en bol olarak bulunan kikirdak
toradir (Sek. 94). Solunum yollanndaki hemen batin kikirdaklarla kosta-
larin uglarindaki kikirdaklar, burun ve larinks kikirdaklar ile bazi eklem
kikirdaklari hiyalin tlrindedirler. Ayrica intrauterin hayatta bitin uzun ve
kisa kemikler hiyalin kikirdaktan ibaret olan birer taslaktan kdken alirlar.

Hiyalin kikirdak gok az bukilebilir fakat basinglara kargi son derece
direnglidic. Bu durum daha g¢ok, tagidii kollagen ipliklerin seyir
ozetifinden, ikinci derecede de, proteoglikanlar su molektilerini
bagtayarak esneklik vermelerinden ileri gelir. Hiyalin kikirdakta bulunan kol-
lagen iplikgikler (ll. tip kollagen) hem ¢ok incedirier (20-45 nm) hem de
biraraya toplanip da iplik olugturmazlar. Bu iplikgikler, temel madde (buna
matriks de denir) iginde her ydnde seyrederek siki bir kege érgiisi yaparlar.
Aslinda |. ve ill. tip kollagen iplikgikler gibi enine bantlagmaya sahip olan bu
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iplikgiklerde, proteoglikanlarin golgelemelerinden otiiri genellikle enine
bantlagma gérilemez. Igik mikroskopik preparatlarda ise kollagen iplikgik-
ter hi¢ farkedilemezier; dolayisi ile de temel madde homojen gorintir,
Bunun nedeni, iplikgiklerin gok ince clmalar, iplik duzeyine ulagsamamalari
ve 15191 kirma indekslerinin, sekilsiz temel maddeninkine yakin olmasidir.

Sckil 94. Hiyalin kikirdak, Oklar=kondrositler, c=kondroblastlar,
k=hiicrc kapsiilii, p=pcrikondriyum, t=izogen grup, x 530.

Kikirdak dokulanindaki olgun hiicrelere kondrosit denir (oklar). Irili
ufakh olan hiicreler yuvarlagimsi-oval sekilli olup, kisa uzantilara sahiptir-
ler. Bu uzantilar, ylizeyi arttirarak hiicrelerin beslenmelerini kolaylastirirlar.
Kondrositler temel madde iginde ya tek tek olarak bulunurlar, ya da birkag
adedi biraraya gelerek gruplar yaparlar. Bunlara izogen gruplar adi verilir.
Gruplardaki hicreler biraraya sikigtiklarindan, az-gok koselidirler.
Kondrositler bélinebilen hicrelerdir. 1zogen gruplar, mitoz yoluyla bélinen
hicreferden bir kisminin birbirlerinden uzaklagamamasi sonucu gekillenir-
ler. Bélunlp ¢odalarak temel maddeyi (sekilsiz temel madde ve kollagen)
salgilayan konrositler, geligmekte olan kikirdaklar bdylelikle igten buyatar-
ler. Buna interstisyel bilyiime denir. Kikirdaklar bir de ylzey
kisimlarindan bity(rier ki, buna da apozisyonat bityitme ad verilir. Bu tur
bilyimeye, kikirdak dokusunun yizeysel kisimlarinda, kikirdak zarinin
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altinda bulunan-ve bu zardan kdken alan geng kikirdak hicreleri (kon-
droblast'iar) (c) yol agarlar. Ovai gekilli olan kondroblastiar, doku ylzeyine
paralel olarak yerlesmislerdir. Bunlar salgifadiklar salgimin iginde kalir ve
kondrositlere donlglrler. Eklem kikirdaklarinda kikirdak zar bulun-
madi§tndan, bu kikirdaklarda sadece interstisyel blyGme gorilir.

Aktif kondrositler grantlli endoplazma keseleri ve Golgi aygitlarindan
¢ok zengindirler. Kondroblastiar ise, bu organellerden yana daha da
zengindirier. Kikirdak hlcrelerinde ayrica glikojen ve lipid damlaciklarn gibi
inkluzyonfar da bulunur. Hucreler yaslandikga organeller miktarca azalrr,
inkluzyoniar ise artar.

Kikirdak ana maddesi bazofil karakterdedir. Bunun, hlcreleri
sinyrlandiran bolimo diger kisumlara kiyasla daha da bazofiliktir. Bu kisma
hiicre kapsilii (k) denir. Temel madgenin, hicre kapsiilinu olugturan bél-
gelerinde kollagen iplikgikler daha ince ve seyrek, sekilsiz temel madde ise
- daha boldur. Bu durum, bazik boyalarla hicre kapsilinin daha koyu
olarak boyanmasina neden olur.

Kikirdak hicreleri fazla su igerirler. Bundan 6tiirl de, preparat hazirlan-
mas! sirasinda fazia blazUlrler; sitoptazmalar: dalli budakl, hatta yildiz
sekilli bir bigim alir. Hicre ylzeyi ile hiicre kapsUll arasinda, dogal
olmayan bir bosgluk belirir.

b) Elastik kikirdak : Elastik kikirdak, basinglara karsi hiyalin kikirdak
kadar direngli degildir, fakat ondan gok daha fazla bikdlebilir. Kikirdak bu
6zelligini, tasidifi bol miktardaki elastik iplikierden alir. Bu iplikler dallanip
anastomozlagarak a§lar yaparlar (Sek. 95). Boyali preparatlarda, elastik
iplikler kolaylikla goérllebilirler. Temel maddede ayrica, hiyalin kikirdakta
oldugu gibi, II. tip kollagen iplikgikler de bulunur; ancak bu iplikgikler
azdirlar ve 181k mikroskopunda gdriiemezler.

Elastik kikirdakta kondrositler blylk gogunlukia tek tek bulunurlar; gok
seyrek olan gruplarda hicre sayisi 2-3 adedi gegmez. Elastik kikirdakiann
da ylzeysel kisimlarinda kondroblastiar yerlesmislerdir.

Kulak kepgesi, burun kanatlan ve epiglottis kikirdaklar) ile larinks
kikirdaklarinm bir kismi elastik tirdedirler.

¢) Fibréz kikirdak : Bu tir kikirdak, diizensiz' siki bad dokusunun
kiksrdak dokusuna dénismiis seklidir. Dokuda hasir érgiisii yapan kollagen
iplik demetleri vardir. Iplikler, ). tip kollagenden yapilmiglardir. Bu iplikler
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itk mikroskopunda rahatlikla goriilebilider (Sek. 98 b). Ipliklerin degisik
yonlerinde seyredip siks bir orgl yapmalarindan Otaris fibréz kikirdak
basinglara kargi gok dayaniklidir, Fibroz kikirdagin sekilsiz temel maddesi,
kondroitin silfat ve dermatan silfattan olugur. Kondrositler bu gekilsiz
temel madde iginde ardarda dizilerek izogen gruplar yaparlar.

Intervertebral diskler, bazi eklem kikirdaklan ve simfizis pubisdeki
kikirdak fibroz tiirdedir. Ligament ve tendolann uglarinda da fibroz kikirdak
bulunur. Kdpekte aynca kalbin atriyal ve ventrikilar kasiarirn da fibroz
kikirdak birbirine baglar.

Intervertebral diskler, ligamentlerle omuriara baglanmiglardir. Herbir
disk iki kisimdan olusur: Anulus fibrosus ve nukleus pulpozus. Anulus,
fibroz kikirdakian yapilmsgtir. Nukleus pulpozus ise, iginde tektik hicre

W‘.,'.

Sekil 95, Elastik kikirdak, Kikirdak hiicrelerinin aralarindaki dallanan olugumlar
elastik iplikleri gistermekte. psperikondriyum, x 105,
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bulunan bir sivt halindedir. Bu stvi hiyaluron asitinden zengindir.

Nukleus pulpozus, embriyonal geligme strasinda gekillenen korda dor-
salis'in kalintisidir.

intervertebral diskler, vertebralar arasinda yerlesmis esnek yastikgiklar
halindedirier, vertebralarin hareketleri sirasinda, bunlarin birbirlerine
surtdnerek asinmalarini dnlerler. Anulus fibrozusun herhangi bir nedenle
yirtilmast hatinde nukieus pulpozus digariya ¢ikar, disk stnerek,
yakinindan gegmekte olan omurilik yoniinde kayar ve onun tzerine basing
yaparak bel hitkinin gekillenmesine neden olur.

Sekil 96, Fibroz kikirdak: a=kondrosit, h=kollagen iplikler, ¢=hiicre kapsiilii
(Grau’dan),

Kikirdak zan : Perikondriyum : Organizmada eklem kikirdaklan ve
interveriebral diskier diginda kalan butin kikirdaklar, bad dokusundan
yapilmig birer zar ile ortilmiiglerdir ($ek. 95 p}. Bu zar, geligmekte olan
kikirdaklarda iki kathdir. Dis katta daha ¢ok kollagen iplikler {I. tip kallagen},
ic katta ise fibroblastlar hakimdir. Kikirdak tam gelisince i¢ kat ortadan
kalkar. Elastik kikirdakta bu dig kat iginde elastik iplikler de bulunur.
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_ Kikirdaklarda kan ve lent damarlan ile sinirler bulunmaz. Bunlarin
beslenmeleri, perikondriyumda bulunan damarlardan ¢tkan besin mad-
delerinin, diflizyonia dokunun igine yayilmas:; eklem kikirdaklarinda ise
sfnoviya (eklemlere bakmiz) yoluyla olur, Kikirdak temel maddesinde
bagimsiz su hemen hemen hig yoktur. Besin maddeleri proteoglikaniara ve
hiyaluron asitine baglt su molekilleri aracihd ile doku igine yayilirlar.

Hormon ve vitaminlerin lakirdaga etkileri : Tiroksin, testosteron ve
somatotropin kikirdak bliyimesi ve maltriks sekillenmesini kamgilar.
Kortison, hidrokortison ve Gstradiol kikirdak blylmesi ve matriks gekillen-
mesini baskilar. Hipervitaminozis A'da epifizial plagin kemiklesmesi
hizlanir. Hipovitaminozis A’da epifizial plakta kigllme gorildr.
Hipovitaminozis C'de matriks sentezi baskilanir, epifizial plakta sekil bozuk-
lugu gérditir. Vitamin D'nin yoklugunda kondrositlerin bélunip gogalmalan
normaldir fakat, matriks kalsifiye olmaz.

Perikondriyum da kikirdak dokusu gibi, mezenkimden geligir. Bu gelisme sirasinda mezenkim
hicrelerinin bir balimii fibroblastlare doniyilrder ve bu hicreler perikondriyumun siki bag dokusu
tirtindeki dig katim meydana getirirfer. Bu katia kikirdak dokusu arasinda kalan ve fibroblastar andiran
mezenkim karakterli hilereler ise, devamb olarak bblinir ve kondroblastlara doniigurier {apozisyonal
biyiime). Bu olay, kikirdak son seklini ahincaya kadar devam eder. Ondan sonra baliinme durur. mev-
cut mezenkim hicreferi kondroblastlara -peginden de kondresitlere- dantisiirler ve i¢ Kat ortadan kalkar.
I¢ Kata kendrojenik (kikirdak yapan) kat ads da verilir.

Kikirdak onarimi : Geng bireylerde kikirdakta bir harabiyct oidugu zaman onarim di govltir.
Onarim, esasinda perikondriyumun aktivitesi e gergeklestinilir ve genellikle geng bireylerin biiytime
doneminde gozicnir. Erigkinlerde, Upik olarak perikondriyum hidcreleri ¢ogalarak onarumi buglatr ve bir
miktar kikirdak hiicresi ortaya ¢ikar. Bu olayda onanm daha ziyade siki bagdokunun Gretilmesine
baghidir.

Kikirdagin onanm, kikirdafin butlin tiplerinde aymi derecede baganl deffildic. Ashinda bircylerin
yagt, Kikirdak onanminda belideyici faktordiis. Perikondriyumda bulunan mezenkim hacreleninin siirek-
li gogtalip farklilagimast, biiyiimekte olan peng hayvanlarin belirgin bir Gzelfigidie. Bu ozcllik interstisiyel
bityme ile tamamlamr. Bu dénem iginde hiyalin ya da elastik kukirdakta meydana gefecek hasar,
perikondriyumda apozisyonal biiviinie ve interstisiyel bitylime ile kolayca onardir. Erigkinlerde Kikirdak
dokusu onarmunin genellikle perikondriyumdan kiken alan fibrdz bagdoku ile ya du komsu tasiyalarin
siky fibroz bagdokusu ile gergeklegebileeei diigiiniimektedir. Yeni olusan ilave doku bazi yazarlar
tarafindon tedricen kikirdak dokuya déniéigen graniilasyon dokusu olarak kabul edilmektedir. Kikirdagm
sinirli onarim yetenegi, kalp cerrahlaninin insanlarda by pass cerrahisi icin gofiis bogluguna girmek Gizere

kaburga kikirdaklari kesmek zorunda kaldiklarinda Snemti probiemiere neden olmaktadur.
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Kemik Dokusu BOLUM

Prof. Dr. A. OZER 5

Diglerin mina ve dentin katmanlarindan sonra organizmadaki en sert
doku kemik dokusudur. Destek dokutar arasinda gergek anlamda destek-
leme gorevi yapan doku, bu dokudur. Merkezi sinir sistemi, akcigerler ve
kemikiligi gibi yumusak doku ve organlar, kemik dokusunun olugturdugu
kemikler tarafindan desteklenir ve korunurlar, Organizmaya bigim kazandi-
ran ve organizmanin yikina tagiyan da yine kemiklerin olugturdugu iske-
lettir. Ayrica iskelet kaslarinin blyik ¢odunlugdu da, ancak kemiklere bag-
lanmakla islevierini yapabilirler. Ozellikle uzun kemikler, olusturduklan ek-
iemlerle, kontraksiyon yoluyla kaslarda Gretilen glgleri, bir kaldirag gibi ¢o-
Jaltip vicut hareketlerine déndsgtirirler. Kemikler bundan bagka, organiz-
manin kalsiyum -ve de fosfor- depolandirlar. Organizmadaki kalsiyumun %
99'u kemiklerde bulunur, Kan ve kemik arasinda devaml bir kalsiyum alis-
verigi vardir. Vicudun, besin maddeleri ile alinandan fazla kalsiyuma ge-
reksinimi varsa (gebelikte ve kanatlilarda yumurta yapimi sirasinda oldugu
gibi}, bunu kemikler saglarlar.

Diger destek dokularinda oldugu gibi, kemik dokusunda da, hiicreler
azinliktadir; dokunun esasini -ve gogunlugunu- matriks adi da verilen te-
mel madde olugturur. Ancak ne var ki, dider destek dokularinda temei mad-
de sadece organik &gelerden meydana geldigi halde, kemik dokusunun te-
mel maddesinde inorganik maddeler de vardir ve buntar temel maddenin
kuru agdirhginin asag: yukar yansini olustururtar. Kemik dokusuna sertlik
kazandiranlar inorganik maddelerdir. Inorganik maddelerin basinda,
%85'lk bir payla kalsiyum fosfat gelir. Bunu kalsiyum karbonat (% 10) izler.
Ayrica, az miktarlarda olmak lzere, kalsiyum fluorid ile, magnezyumun flu-
orid, hidroksit ve siilfat bilesikleri de bulunur. Kalsiyum ve fosfor, hidroksi-
apatit ad! verilen igne bigiminde kristaller olugtururlar. Bunlann ylzeylerin-
de de, diger iyonlaria su molekilleri ince bir tabaka halinde toplanirlar.

Temel maddenin organik bolimd, diger destek dokularinda cidudu gibi
iplikler ve sekilsiz temel maddeden meydana gelir. Organik maddelerin %
95 kadariny, |. tip kollagen iplikler olustururlar. Cok sert olmasina kargin, ke-
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miklerin kolay kirilmamalarini sagdiayan 6geler, doku iginde ag olugturan bu
koltagen ipliklerdir. Sertlii sadlayan hidroksiapatit kristatleri, kollogen iplik
aginin aralanin doldurur. Kikirdak dokularina kiyasla daha az miktarda olan
gekilsiz temel maddeyi, proteoglikanlar {(kondroitin-4 stilfat, kontraitin-6 sl
fat, keratan silfat), glikozaminoglikantar (hiyaluron asiti) ve glikoproteinler
{osteonektin) meydana getirirler.

Sekil 97. Kompakt kemigin ii¢ boyutlu semasi: a=kemik lameli, b=dis sirkumfer

ensiyal lameller, e=i¢ sirkumferensiyal lameller, d,e=foramcn nutritiom'lar, F=ilik

boslugu, g=osteonlar, h=spesiyal lJamel, i=ara lameller, j= Sharpey iplikleri, k~kan
damar iceren Volkmann kanallari, I=Havers kanailari, m=periost (Fonst-Getty'den).
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Kemik dokusunun iki tard vardir. Buntardan birincisi, intrauterin hayatta
ilk sekillenen primer kemik dokusu'dur. Buna olgunlagmarmis kemik
dokusu da denir. Bunun yerini daha sonra sekunder kemik dokusu
(olguniasmig kemik dokusu} alir. Primer kemik dokusunda kollagen iplik-
ler geligglzel seyrederek aglar olustururlar; temel madde yeterince
kireglegmemigtir ve doku bhlcreden yana oldukga zengindir. Sekunder
kemik dokusu ise Jamelii bir yapi gbsterir. Bunlara kemik lamelleri {Sek. 97
a, 100 k) denir. Koilagen iplikler kemik lamelleri iginde 6ze! bir bigimde
yerlesmisterdir. Bir lamelde bulunan kollagen iplikler -bunlar birbirlerine
paraleldisler- komsu lameldekilere gapraz yonde ve spiralier yaparak
seyrederler. |ste ipliklerin bu seyir durumudur ki, sekunder kemiklere biiyik
bir dayantkhlik kazand:nr,

Primer ve sekunder kemik dokularinda hidroksiapatit kristalleri
gogunlukla kollagen ipliklerin Uzerlerine oturmuslardir. Kollagen ipliklere
bagimli olarak bu kristaller de degisik yénlerde seyrettiklerindendir ki kemik
dokusu bu derecede sert olabilmektedir,

Primer ve sekunder kemik dokularinda, deoku iginde bulunan hiicrelere
osteosit ad: verilir. Bunlar olgunlagmig kemik hucreleridir. Osteositler
primer kemik dokusunda gelisiglize! yerlesmis oldukian halde, sekunder
kemik dokusunda komgu lamellerin aralarina sikigmiglardir ve miktarca da
daha azdirlar. Osteositlerin doldurduklari bogluklar {lakunlar) primer kemik
dokularinda biraz toparlak¢adirlar; sekunder kemik dokularindaki boglukiar
ise, kavun gekirdedi gibi yassi-oval bigimiidinier {(Sek. 100 m). Lakunlardan
her ydnde olmak lzere ince kanalciklar (kanalikiller) gikar. Bu kanalcikiar,
komsu lakunlara ait olanlara agizlasarak, kemik dokusu iginde bir
kanalciklar sistemi olustururlar, Osteositler sitoplazma uzantiar ile
donanmiglardir. Bu uzantilar uguca degerek birbirlerine baglamrlar.

Erigkinlerde, sadece sekunder kemik dokusunun olusturdugu olgun
kemikler bulunur. Olgun kemiklerin iki tirl vardir. Buniardan biti siinger-
imsi (sponglyéz} kemik, diferi de kompakt kemik diye isimlendirilir.
Siingerimsi kemik, birbirleriyle anastomozlasan kemik trabekdllerinden
olugmustur. Trabekillerin aralarinda kemik(idi ile dolu gekilleri diizensiz
bosgluklar vardir. Kemik ilidi iki tipdir. Kan hicrelerinin gekillendigi kirmizi
kemik ili§i ve daha ¢ok yagdan ibaret olan sari kemik iigi. Kirmizi kemik
iigi, gelismenin tarkh ddnemlerinde kan hicrelerinden, kan damarlarindan
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ve kan hicre ve damararnna destek sadlayan retikijum hicre ve iplik-
lerinden ibarettir. Bireysel biyimelerde kiumizi kemik itigi miktar, kemik
bUylimesi ile ayn) oranda artmaz. Uygun uyanmlarda-ornedin yiksek oran-
da kan kaybi gibi- sar kemik iligi kirmizi kemik iliine dénlglr. Kompakt
kemikte ise gbzle gériiebiten bosiuk bulunmaz. Bunun yerine, Kan damar-
farr tagsyan, mikroskopik kanallar vardir. {Bu kanallar, lakuntardan gikan
kanalikiillerden ¢cok daha kalindirlar).

Spongiyoz kemikierdeki trabeklilerde kemik lamelieri paralel seyir-
lidirler, Kompakt kemiklerde ise, bu lameiler 5zel bigimlerde yerlegmiglerdir.

Kisa ve uzun kemiklerin metafiz ve epifizlerinin i¢ kisymian ile yassi
kemiklerin i¢ yOzleri singerimsi kemikten, bitlin kemiklerin dig yazleri ise
kompakt kemikten yapiimigtir.

Kompakt kemiklerin mikroskopik yapisi : Bu tir kemik dokusy,
gozle baksirsa homojen ve kompakt gorinir. Ancak bundan yapilan
preparatlar mikroskopia incelendiginde, dokunun kanallar sistemi ile
donanmig olduu gdbratir. Kompakt kemik dokusunda iki tlrtl kanal
bulunur, Bunlar, Havers ve Volkmann (Folkman) kanatlart'dir. Hevers
kanallar) kompakt kemidin uzun eksenine paralel diigecek sekilde ve
araliklarla yerlesmislerdir (Sek. 97 1). Folkman kanaliari ise, komsu Havers
kanallarnini birbirlerine baglayan yan kollardir {k}). Kompakt kemigin enine
kesitlerinde Havers kanallar daireler seklinde (Sek. 98 e; 99 h), Folkman
kanalar: ise, boyuna (98 &; 99 v) seyreder vaziyette gt‘)rﬁnﬁrler. Kemiklerin
ytizeylerindeki besteyici deliklerden (foramen nutrifium) giren kan damar-
lari, Folkman kanallanndan gegerek Havers kanaltarina giren ve dallanarak
iki ybnde seyrederler. Bunlardan ayrilan yan kollar, daha igteki Folkman
kanallarindan gegerek daha derinierdeki Havers kanaliarina girerler,
Boylelikle kan damarlar kompakt kemigin biitin kisimlanna isiedikten
bagka, igteki ilik bogluguna da gegerter. Kompakt kemik dokusunun matrik-
st ve hicreleri, bu damarlardan gikan besin madelerinin diflizyonu ile
beslenirer (osteositlere bakiniz). Kanallardaki damarlan ince ve gevgek bir
bag dokusu sarmistir. Bu dokunun iginde miyelinsiz sinir tellert de bulunur,

Spongiydz kemik dokusu ince trabekillerden olugtugundan, buniarin
icinde Havers ve Volkmann kanallan, dolayisi ile de damariar hemen
hemen hig bulunmazlar. Bunlar besin maddelerini, aralarini dolduran

192



-, '.--‘H——'-‘a%: -‘:'ng:

.&D“‘“ ' "“-loa
""” T A

ﬁ?q‘.:;: I:r

\\ !

Sekil 98, Kompakt kemikten enine kesit : a=Periostun dig ipliksel, b=i¢ hiicresel
katlar), c=special lameller, d=lakun, e=Havers kanali, f=endost, g=di§ sikumfer
ensiyal lameller, h=osteon, i=ara lameller, j=i¢ sitrkumferensiyel lameller,
k=Volkmann kanallari {Foust-Getty’den).

kemikiliginde bol clarak bulunan kan damarlarindan, kanalikiiller -bunlarin
iginde bulunan sitoplazma uzantilari- aracillifi ile atirlar.

Kompakt kemikte kemik lamelleri 3 ayn bigimde yerlesmislerdir.
Bunlann bir bolimi Havers kanallan etrafinda i¢ ige yerlesmis halkalar
seklindedirler (Sek. 98 ¢, 100 k). Bu tir lameliere spesiyal lameller denir.
Ortadaki Havers kanal ile bunu gevreleyen spesiyal lameller bir sistem
kabul edilir ve Havers sistemi ya da osteon diye isimlendirilirler {Sek. 98
h). Kompakt kemikte, dokunun gogunlugunu bu osteoniar olustururiar.
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Sekil 99. Kompakt kemikten enine kesit:a=ara lameller, bzosteonu vlugturan SIKbl)dl
lameller, h=Havers kanallari, s=dis sirkumferensiyal Iamellc r,
v=Yolkmann kanal, x 225,

Degigik sayidaki spesiyal lamelden olusan osteonlar etraflarindan, ince ve
homojen bir yapigtinc) madde ile gevrilmiglerdir,

Osteonlarnin aralarinda kalan alanlan ara (intersiyel) lameller doldurur
(Sek. 98 i; 99 a). Ara lamel gruplarn degisik ydnlerde seyrederler.

Kompakt kemiklerin dig ve i¢ yOzleri, (gtncli tir lamellerle gevrilmistir
ki bu lameller kemik ylzeylerini i¢ ige daireler halinde ¢epegevre kusatirlar.
Bu tlr jamellere de sirkumferensiyal lameller denir. Dis ylUzeydeki
sirkumferensiyal lameller (Sek. 98 g; 99 s), i¢ sirkumferensiyal lamelierden
(98 i) sayica daha fazladirlar,

Kemik hiicreleri : Kemik dokularinda dért tir kemik hicresi bulunur.
Bunlar: a) osteoprogenitor hiicreler, b) osteoblastlar, ¢} osteositler, d)
osteoklastlar'dir.

a)} Osteoprogenitor hiicreler : Bunlar osteojenik hiicreler de denir.
Bunlar, kemik hlicresi olma yéninde kosullanmig mezenkim hdcreleridir.
Sekilce fibroblastlara benzerler. Mitozla bélinip ¢ogalirlar; ¢ogalan bu
hticrelerden bir bolimG osteoblastlara donlsar. Osteoprogenitor hiicreler
kemik yapimi sirasinda daha bol ve akfiftirler; sekunder kemiklerin
zarlarinda (periost ve endost} ve bu .kemiklerin igerdikleri Havers ve
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Sekil 100. Kompakt kemikten biv Havers sistemi, k=Spesiyal lameller. m=kanalikiil-
feri ile birlikte bir lakun, x 8§60,

Volkmann kanallarinda -bu kanallardaki damarian gevreleyen gevsek bag
dokusu iginde- inaktif olarak bulunurlar. Sekunder kemiklerde yaslanip
yikilan osteonlarin yerine yenilerinin yapimi ya da kemik kiriklarinda yeni
kemik dokusu sekillenmesi sirasinda bunlar aktiflesip bolinerek
osteoblastlan meydana getirirler: -

b) Osteoblastlar : Osteoblastlar kemik yapan hlcrelerdir. Bundan
otorh de kemik yapimt sirasinda bol clarak bulunuriar. Sekillenmekte olan
kemik trabeklllerinin {singerimsi kemik} ya da lamellerinin (kompakt
kemik) ylzeylerinde tek sira halinde dizilmiglerdir. llk bakista tekkat!i epite!
hicrelerine benzetilebilirler. Aktivite durumuna gore, prizmatik, kiibik ya da
basik gekilli olabilirler ($ek. 101 a). Sitoplazmalarn granilli retikulumdan ve
Golgi aygitianndan zengin, g¢ekirdekleri &kromatiktir. Batun bunlar,
osteoblastlarin yiiksek bir metabolik aktivite gdsterdiklerinin belirtileridir. Bu
hicreler kemik matriksinin organik bolimand yani kollagen ipliklerle pro-
teoglikanlan, glikozaminoglikan ve glikoproteinleri salgilarlar. Heniiz
kireglesmemis olan bu tiir temel maddeye osteoid ad: verilir. Osteoblastlar,
salgiladiklari bu osteoid doku iginde gdmdli kalirlar. Bu doku kireglegince
osteloblastlar aktivitelerini azaltirlar, sekilleri basiklagir ve birer osteosit
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olurfar. Kemik yaprm suresince, gekillenmekte olan kemik trabekill ve
lamellerinin yUzeylerinde devamli olarak bir ostecblast siras) bulunur,
Bunlar osteoprogenitor hiicrelerden farkliasirlar; bolinmeleri sdz konusu
degildir,

Osteoblastlarin sitoplazmalarn alkali fosfatazdan zengindir., Bu da,
temel maddede kalsiyum depolanmasini -kalsiyum fosfat halinde-
osteoblastlarin ayarladi§int gosterir. Kandaki alkalin fosfataz seviyesi
klinikte kemikl‘eynenin Blclsint gdsteren dnemii bir kriterdir.

Osteoblastlar kisa uzantlara sahiptirler ve bunlarta birbirlerine
badlanirlar.

c) Osteositler : Osteositler kireglenmis kemik matriksi iginde kalan ve
metabolik aktivitelerini azaltan osteoblastlardir. Matriks bunian birbir-
lerinden uzaklastirir ve etraflarinda kavun gekirdegi bigiminde olan lakunlar
sekilienir ($ek. 100 m; 102 d). Kendileri de, lakunlara uymak (izere, yassi
oval bir bigim almak zorunda kaliriar. Bu arada, daha 6nce kisa olan sito-
ptazmik uzantilar da kanaliklilerin uglarina kadar uzarlar ve buralarda,
komgu hticrelerin uzantilan ile birbirlerine baglanifar. Salg) faaliyetlerini
azalttiklar igin granGiii rekikulum ve Golgi aygitian da miktarca azalir,
gekirdek de heterokromatiklesir. Ancak hiicreler yine de oldukga aktiftirler.
Kemik dokusunun canll kalabilmesi, osteositlerin varli§ ile olanakhdir.
Yaglanip Olen osteositlerin bulunduklan yerlerdeki matriks bozuimaga
baglar ve osteoklastlar tarafindan eritilip rezorbe edilir. Kemik matriksi
kireglesmis oldugundan, madde transportu osteositler Gzerinden gergek-
lesir. Bu hicrelerin uzun uzantili olmalannin ve bu uzantilarla birbirlerine
bagdlanmig bulunmalarinin nedeni budur. Besin maddeleri ve hormonlar
{paratiroid hormonu ve kalsitonin gibi) iceren doku swvisi, sitoplazmik
uzantilar Gzerinden (buralardaki gep canksginlar yoluyla) hiicreden hicreye
gegerler; bdylece kan damariarindan uzakta bulunan osteaositierin beslen-
meleri ve ¢aligmalar; da saglanmis olur. Hicreler yaglandikga, uzantilarin
boylan kisalir ve komsu hicreler birbirleriyle olan baglantilarini kaybeder-
ler; ancak yine de, kanaliktiller hiicreler arasinda madde iletimini -daha az
miktarda da olsa- bir stire devam ettirirler.

Osteositler de osteoblastlar gibi, bolinme glcinl kaybetmis olan
hdcrelerdir.
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Daha oOnce kemiklerin, kalsiyum depolan oldugunu gordik.
Kemiklerden agida gikarilan kalsiyum ve dider iyonlar -bu igi osteoklastiar
gortrler kanalikiiller aracilig) ife osteositien osteosite gegerek sonunda kan
damarlarnna ulagirlar.

Osteositlerin govde ve uzantilan ile lakunlarin ve kanaliklilerin
aralaninda, $ekilsiz bir madde igeren ince bir tabaka vardir. sitoplazmik
uzantilardan ¢ikan maddeler, bu tabakayr gegerek matrikse girer ve
matriksin canlt kalmasint saglarlar. Matriksten ayrilan iyonlar da ayni yolla
hiicrelere girerler.

d) Osteoklastiar : Bunlar, yapilmig olan kemikleri yikima ugratan
hiicrelerdir. Onun igin de kemik yapimi sirasinda belirirler ve kemikler son
sekillerini alinca ortadan kaybolurlar. Son aragtirmalara gdre ostecklastlar
su yolla meydana gelirler: Kirmizi kemik iligindeki bazi kdken hiicreler,
osteoklastlann salgiladi§! bazi maddeler taratindan uyarnbrar. Uyarlan
hicrelerden bir miktari birbirleriyle birleserek (bu olaya fiizyon denir) bir
osteoklasti meydana getirir. Onun igin de kendilerine gereksinim duyuldudu
her an tekrar ortaya gikabilirler. Kemikierin yapimi sirasinda osteoklastlar
trabekillerin ylizeylerinde ya da kompakt kisimlarin i¢ yuzlerinde
yerlegerek buralan eritirler. Béylece kemikler genigleyip uzayabilme
olanag@ina kavugurlar (Bu yikimlar sirasinda bir taraftan da osteoblastlar
yeni kemik dokusu yaparlar). Ayrica, olgunlagmis stingerimsi kemiklerin
yaslanan trablkelleriyle, kompakt kemiklerdeki degisik tir lameller de yine
osteokastlar tarafindan yikiliriar ve yerlerinde yeni kemik dokulari gekillenir.
Kemiklerdeki bu yikim olaylarinda agida gikan kalsiyum kana gegerek
kanin kalsiyum miktarinin gereken diizeyde tutulmasini saglar.

Osteoklastlar gayet iri hiicrelerdir ($ek. 101 b). Elli kadar hatta daha
tazla gekirdek igerirler. Osteoklastlarnin bol olan sitoplazmalan asidofil
karakterdedir ve fazla miktarda lizozom igerirler. Bu lizozomlarda degisik
lizozomal enzimler {asit fosfatazlar, kollagenaz, difer proteaziar vb.)
bulunur. Sitoplazma, lizozomlar yapan Golgi aygitiarindan, ayrica da,
mitokondriyonlardan ve badimsiz polizomlardan yana zengin, grandili
retikulumdan yana ise fakirdir. Hicrelerin kemik dokusuna donuk yuzey-
lerinde kimi uzun, kimi kisa, kimi kalin, kimi ince olan ¢ok sayida sito-
plazmik uzanti bulunur. Hiicreler, igerdikleri lizazomal enzimleri, geniglemis
olan bu ylzeye vererek kemikleri eritmeye galisirlar. Bundan étaradir ki,
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osteoklastiarin kemik ylzeyine oturduklari yerler gukurlasirlar. Bu gukurlara
Howship lakuniar adi verilir. Eriyen maddeier osteokiastiar tarafindan
fagosite edilip zararsiz hale getirilirler. Agiga gikan iyonlar ise kana verilir,
Paratiroid hormonu ostecklastlarin sayilanni ve etkinlikierini, dolayisi ile
matriks rezorbsiyonunu arttirir ve kana daha fazla kalsiyum geger. Buna
karsiiik, tiroid bezinen saigilanan kalsitonin hormonu ise matriks yaptmin
kamgiiayarak bir denge olugmasini saglar.

Sekil 101, icerdigi osteositlerle birlikte bir kemik trabekiilii (t) ile, bunun izerine
yerlegmis olan osteoblast (a) ve osteoklastlar (b).

Kemik zarlan : Kemiklerin ig ve dig yizleri birer zarla ortGiGdar.
Bunlardan dig y(izde olani periost (periosteum) (Sek. 98 a), i¢ yizde olan:
ise endost (endosteum) (f} diye isimlendirilir.

Periosteum ; Periost, perikondriyum gibi, &zellikle geligme ddneminde
iki kathdir. Bunun dis kati, az miktarda fibroblast tagtyan dizensiz siki bag
dokusundan yapilmigtir. lg katt ise hiicreden zengindir. Bunlarnn
¢ogunludunu, periostal hiicreler de denen osteoprogenitdr hlcreler
olustururlar. Gelismekte olan kemiklerde kemik dokusunun yizeyine otur-
musg olan hiicreler, bu osteoprogenitor hiicrelerin farklitagimi ile meydana
gelen osteoblastlardir, Periosteum damarlardan zengindir. Buntardan bir
bélimi, besleyici deliklerden kemik dokularina girmekte olan damarlardir.
Digerleri ise, bu damarlardan aynlip dallanarak periosteumun beslenmesi-
ni saglayan ince damarlardir. Kemik yapimi ve onanimt sirasinda i¢ kat gok
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aktiftir; olguniagan kemiklerde gok incelir; fakat yine de bir miktar osteo-
progenitor hilcreyi yedek olarak sakiar.

Periosteum olgun kemiklerde kemik doksuna siki bir bigimde
yapigmighr. Dig kattan aynlan kalin kollagen iplikier (Sharpey iplikleri)
kemik dokusuna girerek, dig sirkumferensiyal lamellerle, yUzeye yakin ara
lamellerin derinliklerine kadar iner ve boylece periostu kemiklere baglarlar.
Kaslarin, tendolarnn ve ligamentlerin kemiklere bagdlandikiar yerlerde bu
Sharpey iplikleri daha da boldurlar,

Eklem yuzleri diginda, kemikler her taraflanndan periosteum ile gevril-
miglerdir.

Endosteum : Kompakt kemiklerin igylzleri ile, sungerimsi kemikieri
olusturan trabekiiller endosteum ile ortltidir. Periosteumdan daha ince
olan bu zar, kemikliligi dokusunun devami olan retikiler bayj dokusundan
yapllmistir. Bunun kemik dokusuna donik yarminda tek sira halinde

Sekil 12, intramembranigz kemiklesme. a=sitoplazmik vzantilarla birbirlerine
tutenmug olan ostecblastlar, b=tcmel maddeye bir miktar kalsiyum tuzu oturmas
sonucn gekillenmis bir kemik trabekiilii (taranmig kisim), c=trabeKiil icinde seyreden
kanalikiiller (k), d=temel maddesi tam kireclesmis kemik trabekiilii (Ham’den).
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osteoprogenitor hiicreler (endostal hiicreler) bulunur. Kemik yapimi ve
kinklarin onarimi sirasinda bu hlcreler devamli olarak bolindrler ve bun-
lardan bir bolimui osteoblasttara donugirler, Bu donemde, endosteum
icinde -osteoblastlarin aralarinda- osteoklastiar da bulunur.

KEMIK OLUSUMU = OSTEOGENEZ

Kemik yapimina aynt zamanda kemiklesme (ossifikasyon}) adi da
verilir. Kemikler iki yolla'gelisirler. Bunlardan yassi olaniar mezenkim
dokusunun direkt olarak kemik dokusuna farklilagsmasi ile meydana gelirler.
Bu tir kemiklegmeye intramembrandz kemiklegme ad: verilir ($ek. 102).
Kisa ve uzun kemikierin ise, 6nce hiyalin kikirdaktan ufak modelleri mey-
dana gelir; daha sonra bu modellerin yetrlerini kemikler alirlar. Bu tir kemik-
legmeye de endokondral kemiklegsme denir (Sek. 103) Endokondral
kemiklegme, intramembrandz kemiklesmeye kiyasla ¢ok daha Rarmasik
olaylar dizisidir. Her iki tir kemiklesmede de, kemikier son sekillerini
alincaya kadar bir taraftan yeni kemik yapilir, difer taraftan da yapilan
kemigin bir bolimQ yikihir. Onun igin de kemik yapimi sirasinda pirimer
kemik dokusu alanlary, yikim alanlan ve sekunder kemik dokusu alaniar
yanyana bulunur. Blylme c¢adinda yapim, yikimdan fazla oldugundan
kemikier uzar, genigler ve kalinlagirlar, Orta yaglarda yapim ve yikim bir
denge halindedir. lleri yaslarda ise yikim yapimdan daha fazladir. Bunun
sonucu olarak kemikler gdzenekli (pordz) bir hal alirlar (buna osteopordz
denir) ve kolaylikla kiri(irfar.

Kemik gekillenmesinde beslenme faktérieri : Beslenme ve hormon-
al faktorler kemigin mineralizasyonunu belirli derecelerde etkiler. Uzun
zamandan beri, blyime dé&neminde kalsiyum eksikiiginin rickets
(rasitizm) hastaligina neden oldugu bilinmektedir. Bu durumda kemik
matriks normal ofarak kalsifiye oilmaz. Rasitizm, yetersiz miktarda kalsiyum
ile beslenmeden ya da kalsiyumun bagirsaklardan emilmesini saglayan O
vitaminin yetersizliginden ileri gelebilir. Erigkinierde benzer beslenme ya da
vitamin eksiklikleri osteomalasi'ye neden olur.

Rasitizm ve osteomalasi yeterli beslenme saglandifinda baydk bir
problem degildirler. Yetersiz kemik mineralizasyonuniun diger bir gekli,
osteoporoziste diizenli olarak gérulir. Osteoporoziste kemik doku (miner-
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al ve matriks), osteoklastlanin rezorbsiyon iglevinin osteoblastlarin kemik
yapim islevinden daha fazia olmasi nedeniyle kiigUlur.

Diger vitaminlerden A ve C'nin de kemik dokuya etkili oldugu bilinmek-
tedir. Vitamin A eksikligi kemigdin endokondral blylmesi Uzerinde
baskilayici etki yapar; bu da uzun kemiklerde kiritabilirlik clasiligin arttirir.
Vitamin C kollagen sentezi igin mutlak gerekliidir, eksikliginde iskorbit
hastaligi (scurvy} gériiir. Bu hastalikta kemik matriks kalsifiye olmaz.

Kemiklesmeyi blylme hormonu, paratircid hormonu, kalsitonin ve cin-
siyet hormonlar kontro! ederler.

intramembranéz kemiklesme : Direkt olarak bag dokusundan {mezenkim dokusu) kemik sekil-
lenmesi clgusudur. Kafatasinin yasst olan kemiklert, mandibula ve maksillicnin bazi kisunlan, ayeica, ki-
sa ve uzun kemiklerin kompakt kisimlar bu tiir kemiklegme ile meydana gelirler. intramembransz yol-
la kemik meydana gelecek olap alantarda bulunan mezenkim hiicreleni yer yer huzli bir hotunme goste-
rerck osteoprogenitor hlcre olurlar. Daha sonra bu hiicreler de boliinerck osteoblastlara doniiyiirler. Os-
teoblastlar kemik matriksini olugturacak olan maddeleri (kollagen iplikler ve sekilsiz temel madde) sen-
tezleyip diganya verince, bu maddelerin iginde gomiilti kalirlar. Boylece mezenkim dokusu iginde ke-
miksi doku (ostcoid) odaklan gekiltenir. Bu odaklann aralarmda katan mezenkim dokusu igine bol mik-
tarda kapilar damaslar filizlenir. Bu damarlardan gikip osteoid dokuya giren kalsiyum ve fosfor iyonla-
r1, buratardaki osteoblastlann salgiadiktan alkali foslatazin aracilif ile kalsiyum fosfat molckilleri olug-
tururlar. Boylece osteoid kiregleserek primer kemik dokusu halini alir. Degigik sekil ve biyiklukie olan
bu kemik pargaciklarma kemik trabekiilleri denir. Trabekiiller icinde kalan osteoblastlar aktivicelerini

azalup osteosit oluriar.

Sekillenen (rabekiillerin yiizeylerine, osteoprogenitor hiicrelerden yeniden tireyen ostcobiastlar
tek sira halinde oturarak (§ek. 101 a) kemik lamelleri yapmaya baglaslar. Bu yapimin ustiiste tekrarfan-
masi senucu, primer kemik trabekdtlerinin yiizevlerinde ve kenarlannda sckunder (lamelli) kemik yami-
sinda katmaniar meydana gelir ve trabekiiller kalinlagip uzarlur. Bu radyer biiyiime sonucu, komgu tra-
bekiller birbirleriyle Kaynasarak stingerimsi bir kemik olugtururlar. Ancak intramembrandz kemikleg-
me heniiz tamamlanmoamigtic; sckilienen kemiklerin genigleyip katinlagmalaer gerckirBunu sadlamak
Uzere. bu deta osteoklastlar da devreye girerler. Bunlar kemikleri dzellikle i¢ viizlerinden rezorbe eder-
lerken, ostcoblastlar da dis yizlerine ve kenat kisimlarina yeni yeni kemik lamelleri eklerler. Siingerim-
si kemikler son gekillerini aldiklaninda, primer kemik dokasu igeren trabekiiller tamamen ortadan kalk-
mig olur; geriye sadece sekunder kemik yapisindaki trabekiiller kahirlar, Bunun peginden, bu kemiklerin
i¢ ve dig ylizeylerine, yine intramembrandz yolla bir miktar kompakt kemik eklenir ve kemiklesme so-
na ever. Bu arada, bir taraftan da, trabekiillerin aralaninda kalan mezenkin dokusundan kirmize kemiki-

ligi gekilenir.

Endokondral kemiklesme : Uzun ve kisa kemikler bu yolla meydana gelirler. Bu kemiklerin
olusacaklan yerlerde once hiyalin kiksrdaktan ufak birer medel meydana gelir (Sck. 103 A). Bu mod-
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Sckil 103. Endokondral kemiklesme (Maximow-Bloom'dan}.
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elin sekli, meydana getirecefi kemigin sekline benzer. Endokondral kemiklegme He sonradan bu
kikurdak modelin yerini kemik dokusu alir. Bu soyle olur: Kikirdak modelin diyafiz boigesinde, kikirdag:
orten perikondriyemun i¢ katnda bulunan mezenkim hiicreleri, bdliinerek osteoprogenitor hilerelere,
onlar da osteoblastiara farklilasirlar. Osteoblastlar, iistiiste yerlegen kemik lamelleri olugtururlar: kendi-
leri de, lameller arasina sikigan osteositlere doniigirler. {intramembranéz kemiklesme). Bovlece
kikirdak modelin diyafizinde, periosteum ile (kemikdokusu sekillendii igin, yizeydcki zar artik perios-
teum diye isimlendirilir) kikirdak dokusu srasinda silindir bigiminde bir Kemik manget ortaya qikar (B).
Kikirdak dokulannin, perikondriyumda bulunan Kan damarlanndan gikan besin madelerinin difiizyonu
ile beslendiklerini daha dnce gormiistiik. Manset sekilleninee difiizyon engellenir. Bu durum, kemik
mangetin gevreledigi kikurdak dokusundaki kondrositlerin beslenemeyip bozulmaya ytiz tutmalarica
neden olur. Alkali fosfatazdan zengin olan kondrositler &nce irilegirler; pesinden de. diyafizin orta
kismindan baslamak uizere, bozulmaya yliz tutarlar. Bozulan hiicrelerin aralaninda ince septumlar
halinde kikirdak matriksi kalir. Bu sirada periosteumda osteoklastlar belirir ve bu hicreler. kemik
mangeti yer yer oyarak delikler (foramen nutritium) agarlar. Periosteumdaki kan damarlarinin bir kismi
bu deliklerden girip, septumlarit aralarinda kalan bogluklara filizlenirler (D, E). Bu damarlardan ¢ikaa
kalsiyum ve fosfor iyonlar, kondrositlerden agiga ¢ikan afkali fosfatazin aracilifu ile birlegerek, sep-
tumlar halindeki kikirdak matriksine oturur ve onu kireglendirirler. Boylece diyafizde bir kemiklesme
merkezi ortaya ¢ikar.

Divafizde gekillenen bogluklara, kan damarlan ile birlikte mezenkim hiicreleri de girer. Bu hiicrel-
erden [arklilagan osteoblastlar kireglegmis Kikirdak matriksi (septumlar) iizerine tek sira halinde dizil-
erck kemik dokusu {primer spongiytz kemik dokusu} yapmaya baglarlar. Boylece, ortalarn
kireglegmig Kikirdak matriksinden, yiizeyleri ise kemik dokusundan meydana gelmig olan kemik tra-
bekilleri (Sek. 104 a) ortaya qikar. Kemik trabekiiileri ile kan damarlanimin aralannda kalan bogluklari,
mezenkim hilcrelerinin boltntp farklilagmalar: ile meydana gelen retikiler bag dokusu doldurur.
Mezenkim hicrelerinden ayrica kan hiicreleri de farkhilagir (kan yapinn konusuna bakimz) ve boylece bu
primer kemiklesme merkezlerinde ilk kemikiligi sekillenmis olur.

Bu olaylar sirasinda, kikirdak modelin epifizleri ile diyafizi arasindaki bolgelerde (yedek kikiwrdak
kusag1) bulunan kondrositler hizfi bir mitoz bilinme ife devamli olarak ¢ogalip altalta dizilerek birbir-
lerine azgok paralel seyreden izogen gruplar olustururlar ($ek. 104. oklar). Bu ¢ogatmalara bagh olarak
kikirdak taslagin boyn devamit olarak uzar (Ureme kugag). Kemik manget de gelismesine devam edip
epifiziere dogru uzayarak, izogen gruplarin bulundugu bilgeleri distan sarar ve bu gruplardaki kon-
drositler irilesip 8lmeye baslarlar (rezorbsiyon kugagy) (Sek. 104, O: 105; O). Aynen ilk kemikleyme
merkezinde oldugu gibi, buralarda da 8nce kikiedak matriksi, pesinden de kemik trabekiillert meydana
gelir (Sek. 104, a; 105, a). Bu trabekiilicr, ilk gckillenenlerin devamu halindedirler. Degigik bigim ve
kalmnhkta olup anastomozlagan trabekiillerin yuzeyleri kemik dokusu ile tam olarak kaplanmannigtir,
yiizeyde yer yer kireglegsmig kikirdak matriksi de bulunur. Kondral kemiklesme, epifizlere dogru ilerler
ve ba yolla kemikler uzarlarken, bu uzama sirasinda gekillenen trabekiiller ug kisimlarindan devamli
olarak ytkima ufrarlar. Boylelikle ilik boglugu da genigleme olanag: bulur. Trabekiillerin primer
spongiydz kemikien olugan kisimlar ostecklastlar tarafindan kikirdak matriksinden olugan kisimlarr ise
kondroklastlar tarafindan yiuma ugratiliriar. Kondroklastlar osteoklast yapisindadiriar ve onlar gibi

sekillenirler; ancak, kikirdak ydzeyinde bulunduklarindan boyle isimlendirilirler.
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Primer spongiydz kemik trabekiilleri boylece ortadan kalderihirken, bunlarm yerlerini. osteoblastlar

taralindan yapilan sekunder spongiytvz kemik dokusu'ndan olusan bamelli trabekilber alir

Endokondral kemiklegsme cpifizlere yvaklaginca. bu sefer epifizlerin i¢ferinde Kemikiegme meeke-
zleri (sekunder kemiklesme merkezleri) (Sek. 103, F-I) beliric. Bundan sonra eski ve yeni kemiklegme
bolgeleri arasinda sadece kikurdak bir disk kahr ki buna, epifiz plagi denir. Kemiklegme sona crinceve
kadar epitiz plaklanindaki kikirdak hicreleri divafiz yonine dofru boliniip ¢ogalarak devamii sekilde
Kikirdak dokusu yaparlar; bu kikurdak dokusu da, agiklanan yolla devamli olarak yerini kemik dokusuna

brrakur. En sonunda epifiz plaklan da kemiklesir ().

Sckunder kemiklesme merkezlerindeki Kemiklesme, diyafizdeKinden tarklt olarak radyal bir
yayilma posterir -diyafizde longitudinal-: bundan §tirii de epifizicr gigkin bir bigim alirlar. Uzun ve kisa
kemiklerin epifizlerindeki Kemiklegme eklem yiizeylerine Kadar devam ctmez; bu Kisimda Kikirdak bir

bolge kalir. Geligme sirasinda bu kikirdak, epifizlerin biiyiimelerini saglar, geligmenin durmasindan
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Sekil 104. Endokondral kemiklegme. Oklar=pegpese siralanmaga baslamig
kikirdak hiicreleri, o=irilesmis kikirdak hiicreleri, a= trabekiiller, x 115.
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sonra ise eklem kikirdagi olarak varligini siirdiirtie. Kisa kemiklerde epifiz plagi yoktur, Bunlann boyuna

buyemelerini kikirdak modelin ug kisimlar -eklem kikirdaklari- saglar.

Yasst kemiklerde eldufu gibi. Kisa Kemiklerde de i¢ Kisimlar tamamen siingerimst kemik
yapisindadit. Uzun kemiklerde ise, kemik yapum tamamlandiktan sonra, siingerimsi kemik sadeee epi-
{izlerde varh@im sirdurtir. Kisa ve uzun kemiklerde de. siingerimsi kemik dokusunu ofugturan kemik
trabekiilleri baglangigla primer kemik Karakterindedirler. Daha sonra bunlar yikibr ve yerlerine

osteoblastfar tarafindan sekunder {lanmelli) kemik yaprsinda olan trabekiiller yapihir.

Kemiklerin, kompukt kemik karakterindeki dig kisimlaninda da, kemiklegme sona erinceye hudar
yapim ve y1kin olaylarn devam edip gider. Bdylece hem kemikler kalimlagir hem de ilik boglugu genigler.
Uzun ve kisa kemiklerde bu §yle olur: Kikirdak modelferin yiizeylerinde meydana golen kemik
mangetlerinin diy yuzleri diizgiin deildiv. Bu yilizeylerde. iglerinde birer damar seyreden wzanuna oluk-

lar bulunur. Pertosteumdaki osteoprogeniter hiicrelerden tireyen osteoblastlar bu oluklarm agik uglanna

Sekil 105. Endokondral kemiklesme. o=0liime yiiz tutmus kikirdak hiicrelert,
a=trabekiiller, oklar=osteoblastlar, x 315.
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yeni kemik lamalleri ekleyerek (intramembranéz kemikleyme) bunlanm birer tinel (Sek. 106 t) haline
gelmelerini saglarlar. Tinel icinde kalan osteoblastlar, periferden baglamak idzere. igige lamicller
yaparlar ve boylelikle spesiyal lameller meydana gelir. Tinelin orta kismu da, Havers kanalim (h)
olugturur. Bu yolla kemik yiizeyinde osteonlar gekillenmesi, kemik befli bir kalinhiga ulagimcaya Kadar

devam cder. Bundan sonra osteoblastlar dis sirkum(erensiyal lamelleri yaparlar.

Kemikler bu yolla kalmlagirlarken, i¢ yuzlerinde de yikam olaylan olur ve bdylece kemiklegmenin
sonuna kadar ilik boglugu da genigler. Yikema kargin kemiklerin Kaltlagabilmeleri, yozeydeki yapun
temposunun daha yliksck olmasindan ileri gelir. Uzun kemiklerde kemiklegme sona ererken igte de bir

miktar sirkumferensival lamel yapihr.

Olgun kemikleri (kompakt ya da siingerimsi) olugturan lameller ve bu lamellerin aralannda
yerlesik osteosiller hayat boyunca katicy degildirler; bir siire yagadiktan sonra dlirler. Kompakt kemik-
lerde bu 6l dokuyu yikip ortadan kaldimak izere, Havers kanaifarindaki kiken hiicreler osteoklastian
olustururlar. Bu hiicreler, spesiyal lamelleri, merkezden baglamak iizere yikima ugratelar Yikom Havers
kanahna gore biraz ekzantnik oldugundan, spesival lamellerin barr pargalart yikilmudan Kalirlar
Osteonlanin aralarinda gorillen intersitisyel lameller bu yolla meydana gelirler. Yikim sonucu gekillenen
ve azgok silindir bigiminde olan boglukta, periferden baglamak Gzere igige spesiyal lamctler yapilir ve
yeni bir osteon ortaya gikar. Bu osteonlart meydana getiren osteoblastlar. damarlann ctratindaki bag

dokusu i¢inde bulunan osteoprogenitor hiicrelerden farklilagirlar.

Postnatal hayatta kanda kalsiyum ve fosfor miktarinin gereken diizeyde tutulmasinda. bu kemik

yikimi énemli rol oynar. Bu da kemik dokusunun ¢ok dinamik bir doku ofdugunu gosterir.

Kafatasimn yass: kemikleri, viicudun bir ¢ok uzun kemifinden farkh bir yonlemle gelisir. Katatasy
kemiginin dig ve i¢ ylizeyleri kompakt kemikten ve spongiy6z kemigi kugatan bir tabakaya sahiptie. Iy
tabaka periostenma sahiptir ve perikraninm adim alir: ig tabaka ise sadece duramater ile Grtiilmugtiir.

Duramater periosteuma benzer gorey yapar ve beyin igin koruyucudur.

Heteretopik kemiklegme : Parolojik olan bir kemiklegme tiiriliddr. Postnatal hayatta gérilir.
Diger dokular iginde (deride, yara izi yerlerinde. bademciklerde. bibreklerde vb.) Kiguk pargalar
halinde kemik gekillenmesi olgusudur. Buna heteroplastik kemiklesme de denir. Dokufardaki 61i veya
olmek iizere olan bolgeler Kireglesir. Etraftaki bag dokularinda bulunan mezenkim hiicreleri,
Kireglesmenin yol aguig: inditksiyon etkisi il osteoprogenitor hijcrelere, onlar da ostcablastiara

diniigiirler. Osteoblast)ar da bu kisimlarda kemik dokusu yaparlar.

Kiriklarin onarimt : Kemikler kinldiklarinda ya da ¢atladiklarinda, bu
bolgelerdeki damarlarda yirtiima, dokularda ise zedelenme ve pargalan-
malar olur. Yirtilan damartardan g¢tkan kan, kirilan uglarin aralarina ve gat-
laklara dolarak pihtilagir. Bu prhtinin igine, etraflan ince bir bag dokusu ile
sanl damarlar filizlenirler. Bu damarlardan once nétrofil granulositler,
pesginden de monositler ¢ikarlar -disan ¢ikan monaositler makrofajlara
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Sekil 106. Kompaktlagmaya baglamis kemikten bir bdiim: t=kemik yiizeyin-
de sekillenmis ve iizerl perliost (p) ile kaph bir tinel, h=Havers kanail.

farkhlagirlar- ve bu hicreler, kirllan yerdeki pihti ile yikilan diger dokulari
fagosite etmefje bastarlar. Bu arada, kemiklerin kirilan uglarindaki 8l
kisimlar da temizlenir. Diger taraftan da, damarlarin etrafindaki bag
dokusunda bulunan fibroblastiar hizla bélinip ¢ogalarak, damariarin
aralarinda bulunan ve yikintilardan temizienen alanlara yayilirlar ve burada
bir grantlasyon dokusu olugtururlar. Bol kolagen iplik igeren bu dokuya
prokallus adi verilir. Bu doku daha sonra yerini hiyalin kikirdak dokusuna
birakir. Kirik uglanin aratarint dolduran bu kikirdagin matriksi kireglesir ve
kemiklerin uglart, olduk¢a sert ofan bir kikirdak dokusu ile birbirlerine
bagdlanmg olur. Sekillenen bu dokuya da gegici (provisional) kallus denir.
Bu kallus sekillenince bunun yizeylerini kemik zarlar (digta periosteum,
icte endosteum) orterler. Bu zarlardaki osteoprogenitor hiicrelerden
farkhlagan osteoblastlar kemik dokusu yapmaya baslarlar. Béylece
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kallusun dis ve ig yUzlerinde bir miktar intramembrandz kemik meydana
gelir. Bundan sonra gegici kallusu olusturan kikirdak hicreleri beslene-
meyip bozulmaya baslarlar ve yerlerini, endokondral kemiklesme ile sekill-
lenen ve primer karakterde (clgunlagmamig) olan sinerimsi kemik dokusu
alir. Bu dokuya da kaflus adi verilir. Boyleiikie kink -ya da g¢attak-
kaynasmus olur. Daha sonra, yapilan egzersizlerin de onemli katkisiyla,
primer kemik dokusu, lamelli yapida olan kompakt kemik dokusuna
dénusiir. '

Eklemler : Bilindigi gibi eklemler, hareketlilik durumlarnna gore iki gruba
aynlhirlar: sinartroz tipi eklemler ve diartroz tipi eklemler. Sinartrozlarda
ya hig hareket yoktur (sinostozis) ya da hareketler gok sinirhdir {sinkon-
drozis ve sindesmozis). Diartrozlar ise ¢ok hareketli olan eklemlerdir; bun-
lar daha gok uzun kemiklerin aralaninda bulunurlar. Diartrozlarda eklem bir
kapsiil (eklem kapstili=capsula articularis) ile gevriterek eklem bosgfugu
(cavum articulare) olusturur. Bu bosluk, hiyaluron asitinden zengin,
dolayisi ile kaygan olan bir sivi ile doludur. Sinoviya sivist ya da sinovia
denen bu kaygan madde, perikondriyumsuz olan eklem kikirdaklarini rahat
hareket etmelerini ve bu hareketler sirasinda aginmamalartn saglar.

Eklem kapsulleri iki katlidir. Bogluga dogru kivrimlar yapan ig katin
(sinoviya membram) ylzeyi, bir ya da birkag tabaka halindeki kibik bag
dokusu hicreleri ile ortulidir. Bunlarin gogunlugunu fibroblastiar
olustururlar. Sinoviya sivisini bu hiicreler salgilarlar. Ig katta ayrica makro-
fajlar da bulunur, Bu kat kapilar damariardan da zengindir.

Eklem kapstllerinin dig katlan (fibroz kat) kompakt bag dokusu
yapisindadirlar.
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Kan Dokusu BOLOM

Prof. Dr. RN. ASTI ®

Kan dokusu, hiicrelerarasi maddesi sivi olan bir dokudur. Hucrelerarast
madde, hacimce hilicrelerden daha fazla oldugundan, kan dokusunun
temel maddesi {fundamental sibstans) olarak kabul edilir. Kan dokusunda
bu temel maddeye plazma (plasma) adi verilir. Dokunun hicresel
bolimine ise kanin gekilli elemanlarn denir.

Plazmanin esasini globulinler, aloiminter ve inorganik tuziar (klortrfer,
bikarbonatlar, fosfatlar) olustururlar. Aynca sindirim sisteminden alinan
besin maddeleri, gesitii sistemlerden gelen enzimler ve hormonlar da
bulunur.

Damarlarda dolagmakta olan kandaki hiicreler plazma iginde suspan-
siyon halindedirler.. Geniglemis kan damarlannda -bunlara organina gore
sinuzoid ya da sinus denir- durgunlasan kanda bile hicreler ¢okmezler.
Buna kargiikk damarlardan alinan kan, hava ile temas edince hiicreler ¢ok-
erler. Bu olay soyle meydana gelir. Plazma iginde, fibrinojen adi verilen ve
eriyik halinde ofan bir globulin vardir. Bu madde, kanin hava ile temasi
sonucu, olusum mekanizmasini trombositleri incelerken gérecedimiz yolla
fibrin adi verilen ipliksel bir proteine donusir. Fibrin, plazma iginde sus-
pansiyon halinde kalamaz ve kanin bulundugu kabin dibine ¢dker. Bu
¢Okls sirasinda kan hucreleri de birlikte sirlklenitler ve boylefikle prhtr °
(thrombus) denen olusum meydana gelir. Bu olay pihtilagma (koagu-
lasyon = coagulation) diye isimlendirilir. Pthttagsma sonucu, plazmadan
geriye sarimtrak renkli ve yapigkan bir sivi kalir ki bu da, serum adini alir.

Olgun kan hicreleri 3 gruba ayniirlar : a) alyuvariar, b) akyuvariar,
c) trombositler. Birinci ve (glincl gruplarda sadece birer tir hicre
bulunur. lkinci grupta ise 5 ayn tirde hicre vardir ve bunlar, agranulositler
ve granulositler olmak Uzere, tekrar iki ait gruba aynhriar. Agranulosit alt
grubunda lenfosit ve monositler, granulosit alt grubunda ise nétrofit,
eozinofil ve hazofil granulositler bulunurar.

a) Alyuvarlar = Eritrositler : Akcigerden aldiklan oksijeni dokulara,
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dokulardan aldiklan karbondioksidi akcifere tagimakla gorevli olan alyu-
varlar, kanda en bol miktarda bulunan kan hiicreleridir, Akyuvarlara kiyasla
kanda 500-1000 defa daha fazla bulunurlar. Bunlarin 1 milimetre kip kan-
daki miktan tlrler arasinda bly(k farkiar gosterir. Ortalama olarak 1
milimetre kip kanda: insanda 5 milyon, kdpekte 6.2 milyon, kedide 9.1
milyon, atta 7.2 milyon, sigirda 6.8 milyen, koyunda 10.3 milyon, kegide 14
milyon, domuzda 6.6 milyon ve tavukta 3.5 milyon alyuvar bulunur.

Alyuvarlanin kandaki miktars, vicudun fazla oksijene gereksinim
duydugu hallerde veya havasinda az oksijen bulunan yiksek rakimlarda
artar. Kansizliklarda ise azalr. Miktarin artmasina poliglobuli, azaimasina
ise anemi adlar verilir,

Sekil 107. Memelilerde kan hiicreleri. l=eritrosit, 2=kiiciik tip lenfosit, 3=orta tip
lenfosit, 4=monosit, 5=nétrofil granulosit, 6=insan ve digcr memelilerde eozinofil gra-
nulosit, 7=atta cozinofil granulosit, 8=bazofil granulosit, 9=kan pulcuklari.



Alyuvartarin sekilleri de turler arasinda farkhidir. Insan dahil, gogu
memelilerde bunlar madeni paralar gibi yuvarlak-yassi bikonkav diskler
halindedirler (Sek. 107-1). Ancak orta kisimlar) kenar kisimlarindan daha
incedir (Sek. 109 A}, yani bunlar bikonkavdirlar. Buna kargilik memelilerden
deve ve lamada alyuvarlar, oval gekilli ve bikonkav; kanathiar, siringenler
ve balkiarda ise yine oval sekilli (3ek. 108-1) fakat bikonvekstirler (Sek.
110).

Sekil 108. Tavukta kan hiicreleri. 1,2=alyuvarlar, 3=olgunlagmamig bir alyuvar,
4=psidoeozinofil granulositler, 5=cozinofil granulosit, 6=bhazofil granulosit, 7=kiiciik
tip lenfosit, 8=biiyiik tip lenfosit, 9=monosit, 10=trombositler, 11=dev trombosit
(S.Schermer'den).

Alyuvarlarin bdyle konkav ya da konveks sekilli olmalannin amaci, gaz
alis-verisi igin yeterli bir ylizey olusturmaktir. Insanda bu hiicrelerin olugtur-
duklan ylizey 3500 m®ye ulagmaktadir.

Alyuvarlann bliylklikleri de tarler arasinda gok farklidir. Alyuvarlann 1
milimetre klpteki miktarlari ile blyUklGkleri ters orantiicdir. Bu duruma goére,
yukarida adlari gegen canilfar arasinda en iri alyuvarlar tavukta (uzun
eksenleri 12 mikron, kalinliklan 7.5 mikron) ($ek. 108-1), en ufaklar ise
kegide (3.1 mikron) (Sek. 113 B) bulunur. Alyuvar ¢api insanda 7.5 mikron,
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kipekte, insana yakin olmak lzere 7.3 mikron, kedide; 6.2 mikron, atta 5.3
mikron, si§irda 5.1 mikron, koyunda 4.1 mikron, domuzda 5.3 mikron
civarindadir.

Saghkhi bir canlida alyuvarlar hemen hemen ayni blyuklUktedirier. Bu
duruma izositoz denir. Baz! patolojik hallerde alyuvarlar irili ufakh ofuriar.
Bu durum anizositoz, alyuvarlardan ufak olaniar mikrosit, biylkier ise
makrosit adlarini afirlar.

Bazi patolojik durumlarda alyuvarlarin sekillerinde de degigimler olur ve
bu hicreler armut, raket, mekik, yildiz vb. dedisik gekiller gdsterirler. Bu
olaya da poikilositoz adi verilir. Damardan alinip da lam Uzerine yayilan
kanda da -bdyle bir preparata "siirme preparat" ya da "froti" adlar ver-
ilir- alyuvariar, dig etkilerle sekil degisikliklerine ugrarlar. Bu durumlarda
hiicreler, ayrica madeni para sutunlan gibi pespese dizilebilirier. Bu son
duruma, gekim kuvvetlerinin (adeziyon) yol agtifi saniimaktadir,

Asad sinit omurgalilarda (stirlingenter, amfibiler, baliklar ve kuslar)
alyuvarlar gekirdeklidirler (Sek. 108-1) ve ¢ekirdek, hiicrenin gekline uygun
olarak ovaldir. Memelilerde ise olgun alyuvarlar gekirdeksizdirler. Bu
hacreler, kirmizi kemikiligindeki gelismeleri sirasinda g¢ekirdeklerini
kaybederler. Bunun amaci, siloplazmaya daha fazla hemogiobin
sigdirmaktir,

Sitoplazmay dolduran hemoglobin maddesi demirli bir proteindir. Bu
madde alyuvarin % 33'Un0 olusturur; gerisi sudur. Hemoglobin, globin
denen kolloidal bir protein ile, hem adi verilen demirli bir pigmentten
olusmustur. Her ne kadar bu pigment hemoglobinin sadece % 4 kadarini
teskil ederse de, yine de tim hemogiobinin renkli gdriinmesine yeter.
Renkli gdriinmesinden o6tiird hemoglobinin kendisi bir pigment oiarak kabul
edilir.

Sitoplazmada, az miktarda olmak {izere, daha bagka proteinler, lipidler,
inorganik maddeler (potasyum, magnezyum) ve alyuvarlarin fonksiyonu
bakimindan ¢ok Hnem tasiyan karbonik anhidraz enzimi de bulunur.
Alyuvarlara alinan karbondioksitin blyiik bir kismt, karbonik anhidraz enzi-
minin katalizor etkisiyle su ile birlegerek karbonik asiti gekillendirir. Karbonik
asit, hemen hidrojen ve bikarbonat iyonlanna ayriir. Alyuvarlarla, dokular-
dan akcigere taginan karbondioksitin % 70Q'i bikarbonat formunda, geriye
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kalan % 15-30'u ise karbondioksitin hemoglobine direkt olarak gevsek
sekilde baglanmasiyla olugan karbaminohemoglobin: geklinde taginir,
Hemoglobin ise oksijeni tasir. Oksijen hemoglobine gevsek bir gekilde
baglanarak oksinemoglobin'e (oxyhemoglobin) dénisgir. Bundan 6tird,
dokulara ulagan oksihemoglobin, tagidifi oksijeni rahatlikla birakabilir,

Sekil 109, Memelilerde kan hiicreleri. A=Kiipekte alyuvarlar ve bir eozinofil granulo-
sit, x 1750, B=Atta kiiciik tip lenfosit, x 2250, C=Kdpekte biiyiik tip lenfosit, x 2250,
D=Kedide monosit, x 2250.
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Yanaklara, dudakiara ve mukozalara pembe renk veren, bu oksihemoglo-
bin maddesidir. Hemoglobin oksijenden baska karbon monoksidi de baglar.
Ancak, bu durumda karbon monoksit hemoglobinden ayrimaz; alyuvarlar
oksijen tagima gugclerini kaybederler ve hiicreler oksijensizlikten olirier.

Kan hicrelerinin boyanmalarinda, kan boyalari denen 6zel| boyalar
kultaniir. Bu boyalar kombine boyalardir, hem asit (eozin) hem de baz
(metilen havisi) boyalar igerirler. Giemsa (Gimza), May-Griinwald ve
Wright (Rayt) en cok kullanilan kan boyalandir. Bu boyalarla alyuvarlasnn
sitoplazmalari pembe - kirmizi renkte boyanurlar. Bikonkav olan alyuvar-
larin orta kisimlar daha ince oldugundan, buralar kenar kisimlardan daha
agik renkte goérUnarier (Sek. 109 A). Cekirdekli butin kan hlcrelerinde
(gekirdekli alyuvarlar ve tim akyuvarlar) gekirdek, adr gegen boyalaria,
hicre tirine gore dedisik tonda olmak Uzere, mavi-mor renkte boyanir.

Alyuvarlann sitoplazmalart hemen tamamen hemoglobin ile doludur,
Kana kirmiz) rengini veren bu hemoglobin maddesidir. Bu hiicreler olgun-

Sckil 119. Kanatilarda ¢ekirdegi ile birlikte bir alyavar, x 16650.
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lagmalan sirasinda, gekirdekleri yaninda organelierini de buylk odlgide
kaybederler. Alyuvarlanin émurleri 100-120 giin kadardir,

Alyuvarlar 15:tk ve clektron mikroskoplarinda i¢ yaps gostermezler. Boyal: 11k mikroskopu
preparatlarinda homojen ve pentbe-Kirmizi renkte géranen sitoplazma. elektron mikroskopunda du
homojen ve yogun-koyu londa ofarak (Sek. 110} kendini gasterir. iginde tek tilk mitokondriyona rast-
lapilabilir. Kanatbhlarda ise mitokondriyondan baska, cndoplazma retikulumuna da rastiandigi
bildirtimektedir.

Lt

Sekil 111, Bir giin ara ilc iki dela kan alinarak kan yapum aktiflestiriimiy bir koba-
ywm perifer kanindaki retikiilositler, x 1475,
Alyuvarlarin sitoplazmasi elastik ve iyi gelismis bir hiicre zart ile sandnugtir. Ancak hemoglobinin
sitoplazmay1 ivice dotdurmuy olmasindan stiirti. clektron mikroskopunda kolaylikla fark edilemez. Bu
zann esnekliginden otirii, alyuvariar. kendi ¢aplanindan daha kigik kapiliarfardan, sekil degistirerek

zegebilisler.

Retikiilositler : Kan boyalan ilc boyanmug frotiler incelenirken, normal renkteki (pembe-kirmuz:)
alyuvarlar arasinda. sitoplazmalan pembe zemin iizerinde halif mavi renk gosteren, yani gri renkte olan
ir mikiar alvuvara da rastlanrs, Sitoplazmalan iki ayn rengi de aldigindan bu tilr alyuvariara polikro-
matofil eritrositler denir. Bu duruinda olan alyuvarlar, olgunfagmalarim tamamiamadan perifer kana
geemis olan geng alvuvariardir. Sitoplazmalanindaki mavi siliiet, igerdikleri ribozomlardan ileri gelir.

Bu gibi alyuvarlar daha sonra ribozomlarim kaybedip olgunlagirlar,

Brilant krezil mavisi (brillant cresyl blue) denen boya ile supravital bovanan polikromatofil

eritrositlerin sitoplazmalaninda, koyu mavi renkte, ag ya da noktalar halinde gozlenen bir olugumia
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(Sek. T11, oklar) karsitagiiir. Bu olusumun seklinden otitcii bu tiir -polikromatofilik- alyuvarlara
retikilosit adi veriimigtir. Retikulositlerde girislen bu ag bigcimindeki olugwm. brijunt krezil mavisinin

clkisivle koagiile olmug rRNA'dan bagka bir yey degildir

Retkillositler {geng alyuvarlar) damarlarda dolagan alyuvarlann % 1 Kadarni oiustururiar. Bu
demekltir ki. kemikiligi taralindan alyuvarlarin % 1 kadan her giin yesilenmektedir. RetikGlositlerin

miktanindaki bir artig, organizmada kan kaybi veya kanla ilgili bir bozukluk oldugunu gosterir.

Omrlerini doldurap yasianan alyuvarlar, dalakta ve kemikiliginde bulunan makrofajlar tarafindan

fagosite edilirfer.

b) Akyuvarlar = Lékositler : Daha once 5 ayn tipte hicreyi kap-
sadifini gordi§umuiz Iokositlerden her biri ayrn bir gorev yapar.
Alyuvarlarin, gdrevierini dolagim sistemi iginde yapmalarina kargitik, akyu-
varlar fonksiyonlarini damar disinda -gevsek bad dokusunda ve diger
dokularda- goérirler. Bunlar kanda gegici bir siire kaldiktan sonra damar
disina gikarlar. Kanda bulunduklan siirece yuvarlak sekillidirler. Damar
diginda ise degisik bigimlerde gdézienebilirter. Bu da hucrelerin  aktif
hareketler -yalanci ayaklara- yaptiktarini gosterir. Bu aktif hareketier
sayesinde damarlardan rahatiikla disan gikabilifer. Bu ¢ikis diyapedez
diye isimlendirilir. Patolojik durumlarda diyapedez artar.

Alyuvariardan farkli olarak 16kositlerin hepsi bitiin hayvanlarda gekird-
eklidirler ve kandaki miktarlart da ¢gok daha azdir. Bunlarin 1 milimetre kap
kandaki ortalama sayilan tiirlere gbre gdyledir: insanda 8000, kdpekte
9000, kedide 10000, atta 9000, si§irda 8000, koyunda 12000, kegide
12000, domuzda 15000, tavukta 28000,

Lékosit miktan genglerde yashiardan daha fazladir. Sindirim sirasinda
ve aktif hareketlerden sonra da I&kosit miktar artar. Patolojik olarak Iokosit-
lerin arfisina ldkositoz, azalmasina ise lIokopeni denir.

Agranulositier : Bu hicrelerin gekirdekleri lopiara aynlmamigtir, tek
parcadan ibareitir. Bu bakimdan mononiikleer l6kositler diye de isim-
lendirilirler, Sitoplazmalarinda, hlcrelere 6zel granul bulunmaz,
Agranulositler tam diferensiye olmamig olan hticrelerdir; damar digina (bag
dokularina ve kan yapan organlara) ¢iktiklarinda farklilagmalarini tamam-
larlar.

1- Lenfositler : Lenfositlerin ¢ok az bir bélimid (% 2 kadar)
dolagimdaki kanda bulunur. Geri kalan biyuk bolim{ ise kan yapan organ-
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larda ve bag dokularinda yerlesiktir. Dolagim halindeki tenfositlerin miktar
turler arasinda blyuk farklnikiar gosterir. Insanda tim 18kositlerin % 20-
40", hayvanlarda ise % 20-70 kadarin (karnivorlarda ve tektirnaklilarda
% 20-40; domuzda % 50-60; ruminantlar ve kanathlarda % 50-70)
olugtururlar. Kanda bulunan lenfositler irili ufakhidirlar. Bunlardan ufak ofan-
lan ($ek. 107-2) 6-8 mikronluk, iri olanlan (Sek. 107-3) ise 9-12 mikronluk
gapa sahiptirler. Bunlar kiiglik ve orta tip lenfositlerdir, Kanda daha iri olan
(blyik tip) lenfositler de bulunabilir (12-15 mikronluk); bunlar, lenfositlerin
6nclileri olan lenfoblastlardir, Kanda bulunan lenfositlerin  biylk
¢odunlugunu kagik tip lenfositler olustururiar.

Lenfositlerin gekirdekleri, hicre gsekline uyacak bigimdedir (yuvariak)
ancak, bir tarafiarinda hafif birer ¢éklntit bulunabilir. Gekirdek kromatinden
zengindir (heterokromatik); kan boyalari ile koyu mavi-mor renkte boyanir.
Buylk tip lenfositlerde gekirdek daha agik renkte boyanir (daha az het-
erokromatin). Kigitk ve orta tiplerde tek olan niikleolusu kromatin kamufie
etmigtir, gérilemez (boyal: preparatlarda). Blylk tiplerde ise gorilebilen 2-
3 adet niikleolus vardir. Sitoplazma, &zellikle kiglik tip lenfositierde gok
azdir; 151k mikroskopunda bazan hig gérilemez, Agik mavi renkte boyanan
lenfosit sitoplazmas, orta ve bliylik tip lenfositlerde, gekirdek etrafinda,
perifere kiyasla daha soluktur. Cekirdek, sitoplazmanin orta yerine yakin,
orta ve buyuk tiplerde ise bir kenara daha yakin olarak yerlegiktir (Sek. 109
8,C).

inaktif olan lenfositier organelierden fakirdirler (Sek. 112); hiicrelerde
sadece badimsiz ribozom ve polizomlar oldukga boldur. Endoplazma kese-
cikleri, mitokondriyonlar ve Golgi kompleksi az miktarda bulunutlar.
Sitoplazmada ayrica, yine az miktarda azurofil grandiller de bufunur.
Sadece lenfositlere 6zel olmayip difer I0kositlerde de gdraten bu grandiler,
iizozomlardan bagka bir sey degildirler. Bu tir lenfositierde metabolizma
zayiftir. Buna karsin hicreler, oldukga kuvvetli bir diyapedez ve
migrasyon guclne sahiptirler.

Lenfositler fonksiyon yonlinden ikiye ayrililar. B- lenfositler ve T-
lenfositier. Morfolojik kriterlerle bu fenfositleri birbirinden ayirmak
olanaksizdir; her ikisi de kiiglk tip lenfosit grubundandir. Kanda bulunan
kiglk tip lenfositlerin buylk gogunlugunu (% 80) T-lenfositler olustururlar.
B-lenfositler sivisal (humoral) badisikliktan, T-lenfasitier de hlcresel (sell-
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Sekil 112. inaktif bir lenfosit, x 30000,

Uler) baglslkh;ktan sorumiu olan hlicrelerdir,

Diger kan hiicreleri gibi, lenfositler de, kdken hiicre grubuna giren
hemositoblastlar'dan farklilagiriar (hemopoez konusuna bakiniz).
Postnatal hayatta kken hicreler sadece kirmizi kemikiliginde bulunurlar.
Bu dénemde kodken hiicreler mitozia bélinerek ¢ogalirlar (Intrautetin
donemde ise mezenkim hiicrelerinden diferensiye olurlar). Gogalan
hlcrelerin bir balimii kiken hiicre olarak kalirken, diger bdlimii, bilin-
meyen fakidrlerin etkileri ile degisik tir kan hlicreleri, bu arada fenfosit oima
yonunde uyarilirlar. Uyarimig kdken hicrelere progenitor hiicreler de
denir.

T- fenfositler : Lenfosit oima yéniinde uyarilan progenitdr hicrelerin
(bunlara lenfoblastlar da denir) bir kismi kemik iliginden dolagima gegerek
timusun korteksine gogerler ve orada, hicbir antijente temasa gelmeksizin,
timustaki retikulum hicrelerinin salgiadig) sanian timopoietin, timozin,
timositimulin, timik humoral faktér hormonian e makrotajlar
tarafindan salgilanan bazi lenfokinierin etkitemesi ile bollntp ¢ogalir ve T-
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lenfositlere farklilagirlar. Timusta bulunduklar siirece bu hlcrelere timo-
sitler adi da verilir, Bu farkhlagsma sirasinda T-lenfositler antijenleri tanima
dzelligi olan ylizey reseptorleri, aynca MHC (major histocompatibility
complex) reseptorleri ve CD (cluster of differentiation) molekiifieri ile
donanirlar. T-lenfositlerin buylk bir bdlimi, timusun korteksinde iken poz-
itif ve negatif seleksiyona ugratilarak, makrofajlar tarafindan yikimlanr.
Boylece, kendinden olanla olmayan antijenik molekiilleri tamma ozelligi
kazaniriar ve korteksten medullaya gegerek dolasim sistemine girerler. Bu
hucreler artik immun yetenekli {immuno-kompetan) hiicrelerdir; antijenleri
tanryabilecek duruma gelmigterdir. Dolasim yoluyla sekunder lenfoid
organlara (dalak, lenf digumieri, lenf follikilieri, bademcikler) giden T-
lenfositler, buralarda kendilerine tzel bolgelerde (dalakta beyaz puipadaki
arterlerin etrafin saran boélgeleri-bu bdlgelere periarteryel ienfatik kilif
{PALS) denir-, lent digimierinde parakortikal bolge-yani konteksin medul-
iaya bakan yanmi- ve interfollikiiler bolgeler) yerieserek aylarca hatta yillar-
ca yagsamlanin surdiirlirler. Buralarda antijenierie karsilasan bu inaktif
immunokompetan T-Lenfositler gelisip irilegerek tekrar lenfoblastlara
dénugirler. Lenfoblastlar da bdlinip ¢odalarak aktif T-lenfositleri meydana
getirirler. Lenfositlerin aktiflesmelerinde makrofajlar gok onemli bir rol
oynariar. Bu goyle olur: Lenfositierin yerlestikieri sekunder lenfoid organlar-
da bol miktarda makrofaj hiicre de bulunur. Bolgeye gelen ekzojen ve
endojen antijenlerden (bakteriler, mantarlar, viruslar, protozoonlar, paraz-
itler, tOmé&r hlicreleri, virusla enfekte hiicreler) bir b&limand bu makrotajlar
fagosite edip pargalar ve bazi iglemlierden gegirdikten sonra MHC molekil-
lerine baglayarak (antijen-MHC kompleksi) hiicre membranina gonderirler.
Iste bu, antijen-MHC kompleks'leri, T-lenfositlerin yiizeylerinde bulunan
reseptoriere baglanarak bu hiicrelerin aktiflesmelerine neden olurlar.

Aktifleserek bdlinlp gogalan T-lenfositlerden bir bdlomi, hemen anti-
jenlerle savasacak duruma gelirler; diger bdlimi ise, bellek hiicreleri
olarak aylarca, hatta yillarca yasariar. Birinci uyarim sonu, bellek
hicrelerinin yiizeyinde bu antijene kargt spesifik reseptdrler olusgur.
Dolagima da gegen beliek hticreleri, ayni antijenle tekrar kargiiastiklarinda,
bu antijeni hemen tanrlar ve onunia derhal savagmaya baslarlar.

T-lenfositlerin, organizmanin hicresel savunma ajaniar) olduklarin
daha once gérdik. Hicreler bu islevlerini dedisik bicimlerde strddrirler.
Yani aktif T-lenfositlerin alt gruplart vardir. Bu gruplanmaya, aktif
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T-lenfossitierin degisik yap! ve 6zellikie olan etkileyici maddeler sente-
zlemeleri neden olur. Bu maddelerin timiine birden ienfokinter denir.

1-Sitotoksik T - lenfositler : Aktif haldeki T-lenfositlerin bu grubu, CD
8 ylizey motekilerine sahiptirter. CD 4 ylzey molekillerini ise tagimaziar.
Organizmaya giren yabanc hiicrelerle (bakteriler, viruslar, mantariar, pro-
tozoonlar, parazitter, organizmaya yabanct gelen doku yamatari) organiz-
mada sekillenen tUmér hiicrelerini, virus ile enfekte hicreleri tanr ve bun-
lar tizerine Oldirici: etki yaparlar. Bu etki, iki sekilde olur: a) Sitotoksik
hiicreler, hedef hiicrelerin yUzeyindeki MHC-antijen komplekslerini resep-
tdrleri yardumiyla tamirdar ve direkt olarak hedet hiicrelere tutunarak onlar
eritirler (direkt sitolitik etki). Hedef hiicreye baglanmalarn ile sitotoksik T-
lenfositleri aktive olur ve sitoplazmik granillerini iki hicre arasina
bosaltirlar. Bu granillerde bulunan ve perforin adt verilen protein, polimer-
ize olarak hedef hiicrenin membraninda dairesel porlar gekiliendirir. Bu por-
lardan hedef hiicre igerigi (su, tuzlar, proteinler vb.) digariya ¢ikarken, sito-
toksik T-lepfositlerin granillerinde bulunan lenfotoksin ve proteazlar da
hedef hiicrenin igine girerek lizizine sebep oluriar. b) Hicreler, hiicre aritici
lenfokinler- bunlara lenfotoksinler denir- salgilayp, kendilerinden uzakta
olan hedef hicreleri dlduririer (indirekt sitolitik etki). Sitotoksik hlicreiere
élduricu hiicreler (killer cells) de denir.

2 - Yardimcr T-lenfositier : Hicre membraniarinda CD 4 ylzey
molekillerini tasirlar, sitotoksik T-lenfositlerinde gorilen CD 8 yizey
molekillerini ise tagimaziar. Ylizey reseptorieri ile makrofajlar tarafindan
sunulan antijen-MHC kompleksierini tanirlar. Aktive olarak lenfokinleri
(interlékin 2, 3, 4, 5, B, interferon) sentezierler. Yardimet T hicrelerinden
salgilanan interlékin 4, 5 ve 6 B- lenfositlerini uyararak, plazma hiicrelerine
déntismelerini ve daha yliksek titrede antikor sentezlemelerini saglar. Inter-
I6kin-2 de sitotoksik ve baskilayict T-ienfositlerini aktive eder. Yardimcs
T-lenfositlerinden salgitanan tenfokinler ayrica makrofajlart da sitimile
ederler.

3-Baskilayict T-lenfositler : CD 8 yiizey molekuliine sahip almalaryla
sitotoksik T-lenfositierine benzerler. Bu tir lenfositier, salgiladiklari
lenfokinlerie, B-lenfositierin geligmelerini bloke ederek fazia antikor
yapimini dnlerler. Hicreler bu gérevlerini, ya antijenlere bagdlanip onlarin
etkilerini azaltarak, ya da yardimci T-lenfositlerin aktivitelerini baski altina
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alarak sirdurarler, Baskilayici T-lenfositler, makrofajlart da bask: altinda
tutarlar.

B- lenfositler : B-lenfositler, T-lenfositlerinden farkli olarak, hicre
membranlartnda antijen’le direkt bagdlanabilen immunglobulin reseptorler-
ine (IgM ve IgD) sahiptirler. antijen’le direkt uyanlabilirlerse de, etkili bir
uyarim igin makrotajlarin ve yardimer T-lenfositlerinin salgiladigs lenfokin-
lerin yardimina gereksinimleri vardir.

Inaktif T-lenfositler memelilerde ve kanatlilarda, timusta -timus bir
primer lenfoid organdir- farkhlagtiklan halde, inaktif B-lenfosit yapimi
kanathlarda ve memelilerde ayri ayr organlarda meydana gelmektedir.
Kuslarda bu ig, bursa Fabricius denen bir primer lenfoid organda gergek-
lesir. Bu organ, kloakaya badl bir organdir. Memelilerde ise, inaktif B-
lenfositler miyeloid organda (kirmizi kemikiligi} yapilirlar, Memelilerde bu
isin aynca, ince bafirsaklarda yerlegik olan agregat lenf follikiillerinde
(Peyer plaklarinda) de yapildiklarina dair bulgular vardir.

Kanatlilarda kirmizi kemikiliginden ayritan birkisim hiicre (lenfoblast)
(Sek.118-18), bursa Fabricius'a gidip yerlesir ve organin etkilemesi ile
bolintp ¢ogalarak inaktif B-lenfositlere farklilagirlar (20). Bu inaktif hicrel-
er, bursa'dan dolagima gegip, dalak ve badirsaklara giderek, bu organlar-
daki fent follikDllerine yerlegirler. Organizmada butunan soliter ve agregat
lent follikGllerini de yine bliylk dlghde B-lenfositler isgal ederler.
Memelilerde kirmizi kemikili§inde farkhilasan inaktif B-ienfositier de yine
ayni organlara gelir ve folliklllerde yerlegirler.

fnaktif B-lenfositierle donanan ve orta kisimlar da periterleri gibi koyu
gériniste olan lenf folliklilerine primer lenf follikiilleri denir. Dogum
dncesi, lenfold organlarda sadece bu tir follikGller bulunur. Dogumdan
sonra organizmaya antijenler girince primer lenf follikllleri de bundan etk-
ilenir ve follikiillerin oralarinda sentrum germinativum (dogurucu
merkez) denen, periferlerden daha soluk gorinigli merkezler sekilienir.
Bu kisimlarda antijenlerle kargilagan inaktif B-lenfasitler, bu kargilagsmanin
etkisi ile aktifleserek irilesir ve tekrar lenfoblastlara donGsuarler (Sek. 118-
22). Bu sbdyie olur. Antijenler B-lenfositlerin yizeylerindeki reseptdrlere
baglaninca -bu antijenler, T-lenfositlere bagtananlar gibi, daha énce makro-
fajlarca iglenmis veya igslenmemis olan antijenlerdir- hiicrelerde bir seri
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olaylar meydana gelir ve bu olaylar sonunda DNA molekdlleri bol miktarda
RNA moleklll sentezlemeye (transkripsiyon) baslarlar. Sitoplazmaya
gegen RNA molekilleri, burada gekillenmekte olan keseciklerin ylzey-
lerinde otururtar ve boylece granillil endoplazma retikulumu meydana
gelmeye ve protein sentezi (translasyon) artmaya basglar. Ayni zamanda
mitokondriyonlar ve Golgi aygitlarn da artmaya yuz tutarlar. B-lenfositlerin
aktiflesip lenfoblast haline déniisimleri sentrum germinativumlarda mey-
dana geldiginden, lenfoblastlara germinoblastlar da denir. Hdcreler
ileride plazmasit (immunosit} olacaklarindan, plazmablast ya da
immunoblast diye de isimlendirilirler.

Sekillenen lenfoblastlar tstiste boilnerek sayilann artlirirlar ve bun-
lardan bir b&iimu, énce follikillerin periferlerine, oradan da medullar kor-
donlara gegerken farklilagmalarina devam ederler; dnce proplazmasit
(Sek. 118-23), peginden de plazma hiicresi (24) olurlar. Bu is 3-4 saat
iginde tamamlanir. Bu farklilagma sirasinda, granilld retikulum, mitckon-
driyonlar ve Golgi aygiti gibi organellerin miktarlan ve etkinlikleri gittikge
artar. Hacrelerin salgilamaya bagladiklan antikorlar dolagima gegip orga-
nizmanin her tarafina yayilir ve rastladiklarr antijenlere baglanarak onlari
etkisiz hale getirirler (humoral savunma).

Lenfoblastlarin diger bdlima ise, ilk antijenik uyanimdan sonra hemen
plazma hicreleri clamazlar; tam tersine, aktivitelerini azaltip kigulerek
tekrar B-lenfosit olurtar. Uzun émiirll olan ve dolagima da gegip devamli
sirkille eden bu tip B-lenfositiere bellek hicreleri denir. Bunlar da, T-
lenfositlerden meydana gelen bellek hiicreleri gibi, ayni antijenle ikinci defa
kargllaginca, bu antijenleri hemen tamir ve hizla plazma hicrelerine
farkhlasirlar.

Kan boyalan ile boyanmig preparatlarda B- ve T- lenfositieri birbir-
lerinden ayirmak olanaksizdir. Immunolojik yontemlerle ise taninabilirier.
Antijenlerle aktive olmus hucreler elektron mikroskopunda incelendik-
lerinde, B- lenfositlerin granalli retikulumdan, T-enfositlerin ise bagimsiz
ribozom ve polizomlardan zengin olduklar; gérdldr.

Ozetleyecek olursak, kanda bulunan kigik tip lenfositlerin blyiik bir
bolimiindn, degisik alttipte T-lenfositierle bunlarin bellek hlcreleri, az bir
bolimUniin ise, sivisal savunmada gorev alacak olan B tipi bellek hiicreleri
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ofduklanni soyleyebiliriz. Aktiflegen B-lenfositler dolagima ¢ok az miktarda
girerler. Bunlar gorevlerini, sekillendikleri yerlerde {sekunder ienfoid organ-
lar) gorirler,

Bellek hiicreleri (B ve T tipi) ile aktif T-lenfositler uzun émurli olduklan
halde aktif B-lentositler kisa émdarliidirler; bunlar plazma hiicresi olama-
zlarsa kisa zamanda 6lume surlklenirler. Hatirlanacagi gibi, timusun kor-
teksinde bulunan inaktif T-lenfositlerin blyik bir kismi da kisa émrlidGr-
ler.

Monositler : Bu hicreler akyuvarlarin sadece % 2-8'ini olustururlar. En
bol olarak kanatlilarda bulunurlar. Dolagim halindeki monositlerin gapian
genelde 9-12 mikron arasindadir; daha irileri de bulunabilir, Froti yapimi
sirasinda hucreler yayvanlagtiklarindan, ¢aplarnt 20 mikrona kadar
ulagabilir. Hucreler yuvarlak sekillidirler fakat c¢ekirdekleri birer
kenarlarindan gukurtagmiglardir. Hicreler yasglandikga gukurlagma artar ve
sonunda gekirdek bir bébrek ya da at nali bigimini alir (Sek. 107-4; 108-9;
109 D). Kromatin fazla yoJun degildir; onun igin de gekirdek, lenfosit
cekirdeginden daha soluk boyanir {6kromatik durum). Cekirdek sitoplaz-
mantn genellikle bir kenarina yakin olarak bulunur. Monositlerin oldukga bol
olan sitoplazmalar, lenfositlerde oldugu gibi, kan boyalan ile agik mavi
tonda boyanir. Sitoplazma bagimsiz ribozom ve polizomlardan yana fakir,
granulii retikulumdan yana ise zengincedir. Golgi kompleksi iyi geligmistir;
buna bagl clarak da sito-plazmada oldukga bo!l miktarda ve ufak olan
primer lizozomiar bulunur. Diger akyuvarlarda da bulunan (monositlere zel
olmayan) bu olugumlar, boyali preparatiarda azurofil graniller diye
adlandtrilirlar.

Monositler sitoplazmik uzantitara sahiptir. Kirmizi kemikiliginde yapilan
bu hicreler, perifer dolagima geger ve kanda 3 gun kadar doiagtiktan
sonra, bu uzantitar araciligt ile damar duvarini agarak bad dokularina ve
lenfoid organlara (primer ve sekunder) yerlesirler. Hicreler buralarda
bollinmeksizin uzun sire yagayabilir; zararli maddelerle kargilastikiarinda
da aktiflegip makrofajlara dénlsirler {makrofajlara bakimiz), Yani mono-
sitler makrofajlarin inaktif olan éncileridir. inaktif olmalarina karsin yine de
bir dereceye kadar fagositoz yapabilirier.

Granulositler : Agranulositler gibi, damar iginde iken yuvarlak olan bu
hiicreler, damar disina gikinca bir ylzeye yapigip yassiasabilirter. Bunlar
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birkag bakimdan agranulositlerden ayriirtar. Bir defa agranulositierin sito-
plazmalarinda granil bulunmadidi halde, granulositlerin sitoptazmaiar bot
miktarda granOi igerir”. Esasen hiicreler isimlerini de bu Ozelliklerinden
alirlar. Diger taraftan, agrénuiositlerde gekirdegin tek pargadan ibaret
olmasina karsihk, granulositlerde gekirdek, ince koprllerle birbirlerine

Sekil 113, Memelilerde ve tavukta kan hiicreleri A=képckte ndtrofil granulositler, x
2250, B=tavukta alyuvarlar ve bir psodocozinofil granulosit, x 2250, C=atta cozinofil
granulosit, x 2250, D=kecide alyuvarlar ve bir cozinofil granulosit, X 2250.

(1) Burada stz konusu olan graniiller hiicre tirine ozgi spesilik graniilierdir. Agranulositler
bu tiir granu! igermezler.
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baglanmig birkag pargadan (loptan) (Sek. 107-5; 113 A} olugmustur.
Pargalann miktari ve gérindsl, buna bagh clarak da gekirdegin bigimi, ayni
hicre turinde bile hiucreden hlicreye farklar gésterir. Bu bakimdan granu-
lositlere polimorf nikieuslu I6kositler de denir. Preparatiann hazirlan-
mas! -froti yapimi- sirasinda loplar arasindaki ince kopriler kopabilir ve
boyle hicreler cok gekirdekli gibi gorinurier. Ayni durum, granulterin bu
kisimlar 6rtmesiyle de sekilienebilir. Bundan &turd bu hicreleri yanlis
olarak poliniikleer l16kositler diye isimlendirenler de vardir.

Granulositlerin sitoplazmalar, agranulositlerden farklr olarak kan boy-
alan ile boyanmazlar, sadece bir siliiet halinde farkedilebilirier. Buna
kargilik, granulleri i1gik mikroskopunda gorilebilen granulositlerde bu
granuller farkh renkierde ve belirgin olarak boyanirlar.

Granulositierin de ¢ekirdekleri kan boyalan ile, hicre tirine gore
dedisen tonda mavi-mor renk alirlar. Cekirdek oldukga heterokromatiktir,
Heterokromatin periferde yerlegiktir. Granulositler de hareketlidirler, damar
disina gikabilirler {diyapedez).

Granulositleri agranutositlerden ayiran diger bir 6zellik de, oniara gore
daha fazla farklilagmis clmalaridir; bundan étiirl de béllinme yeteneginden
yoksundurlar. Ayrica, damarlardan digar ¢ikan agranulositler tekrar
dolagima gecebildikleri halde, granulositler gegemezler. Bag dokularinda
gorevieri biten ya da yaslanan hicreler, 6lime suriklenirler ve yikintilar
makrofajlar tarafindan ortadan kaldnlir.

1- Nétrofit granulositler: Bu hlcrelerin kandaki miktarlar torler
arasinda buyik farklar gosterirler; tim Idkositlerin % 30-70'ini olustururlar.
Insan, képek, kedi ve atta, kanda en bol bulunan I16kosit nétrofil granulosit-
tir. Bunlarin buyklikleri 10-12 mikron arasindadir. Hicreler, dolasim halin-
deki kanda yuvarlaktirlar; damar digina ¢ikip da kati maddelere tutununca
yassilasip degisik sekiller alabililer ve ¢aplan da 20 mikrona kadar
ulasabilir.

Notrotil granulositlerin bol olan sitoplazmalarn organellerden fakirdir.
Granulli retikulum ve ba@imsiz ribozomlar azdir; Golgi aygiti iyi
gelismemistir; mitokondriyonlar az ve ufaktiriar. Yine de sitoplazmada bol
miktarda grandl bufunur (Sek. 114). Hicreler bu granilleri, daha
kemikiliginde gelismeye bagladiklar andan itibaren sentezlemeye ve depo-
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lamaya baslarlar. Iglevieri gere§i bu granilleri kullanan hucreler,
organellerden tfakir ciduklarindan, yeniden granil sentezieyemezler ve
6lime sirOklenirer.

Hucrelerde iki grup graniil bulunur, Biringi gruptakiler, dider lokositlerde
de bufunan azurofii granillerdir. Bunlar gelisme sirasinda, diger grup
granullerden daha énce sentezlenmeye basladiklarindan, primer granuller
diye de isimiendirilirter. Ikinci gruptakiler ise (sekunder graniifler) sadece
notrofit granulositiere ¢zel (spesifik) grantllerdir. Primer grantiller sekun-
derlerden daha iridirler, ancak Istk mikroskopunda yine de zoriukla

Sekil 114, Bir nétrofil granulositin elektron mikroskopik giiriiniimii. Kesite bagh ola-
rak cekirdek loplari birbirinden bagimsizims gibi gortinnekte. Sitoplazmada bulu-
nan, rrili-ofakh ve degisik bigimii graniillerin bir baliimii primer, diger bliimii de
sekunder graniillerdir, x 11000,
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gorulebilirler. Bunun bir nedeni de, goju memelilerde granillerin asit ve
baz boyalart iyi almamalandir {nétiir karakter). Kanatlilar, tavgan ve kobay-
da ise, graniller hem daha iridirier hem de asit boyalarla (eozin gibi} iyi
boyanirlar (pembe renk); bu nedenlerie de (gik mikraoskoplar ile rahatiikla
gorllebilifer. Granilleri, eozinofillerin granlileri gibi pembe renkte
boyandiindan, hiicrelere psadoeozinofil granulositler denir.
Kanathlarda psddoeozinofillerin grandlleri genellikle gomakgik bigiminde
(Sek. 108-4; 113 B), tavgan ve kobayda ise, eozinofillerin granilleri gibi
yuvarlaktirlar ve onlarla karigtintabilirler {eozinafillerin granilleri biraz daha
iridir). Elektron mikroskopunda azurofit graniiler spesifik grandllerden
genellikie daha koyu clarak gérinurlet.

Nétrofil -ya da pstddoeozinofil- granutositier gelistikge primer granillerin
miktar azalir, sekunderlerinki ise artar (oigun hiicrelerdeki grandllerin
sadece % 20 kadar primer tiptedir). Primer grantller, asit karakterdeki
hidrolitik enzimler yaninda (lizozomlara bakiniz), peroksidaz ve d-aminack-
sidaz enzimleri de igerirler. Sekunder -spesifik- granilier ise alkali fosfataz
ile antibakteryel enzimlere (lizozim, laktoferin ve fagositin) sahiptirler.
Mikroorganizmalann yok edilmelerinde, primer ve sekunder grandiller
isbirligi yaparlar. Hlcre yiizeyine gelen mikroorganizmalarin fagosite
edilmeleri sonucu sitoptazmada sekilienen fagozomlarla primer ve sekun-
der grantller birlegirler ve bdylece heterofajik vakuoller meydana gelirler.
Granullerin, vakuollere bosalan gesitli enzimieri mikroorganizmalari
pargalayip zararsiz duruma sokarlar. GranGllerini yitiren hiicreler, infeksiy-
on ya da yang yerterinde olerek irin (cerahat) denen kltleyi olugtururlar.

Notrofil ve psddoeozinofil granulositlere, mikroorganizmaiar fagosite
etmelerinden 6tarii mikrofajlar denir. Tagidiklar grandllerin trter arasinda
farkh boyanma 6zellikieri gostermeleri nedeni ile, mikrofajlar ayni zamanda
heterofil granulositler diye de isimlendirilirier.

Heterofil granulositler akut yangiiarda, yangl yerine en dnce ulagan
fagosit hiicrelerdir. Bu hiicrelerin blylk bir kemotaksis 6zellikleri vardir.
Yang) yerlerinde bulunan mikroorganizmalarin ve yangidan dolayl zedele-
nen hicrelerin gikardikian kimyasal maddeler bu hiicreleri damarardan
yangi yerlerine gekerler. Heterofil granulositier damarlardan digariya hszli
bir tempo ile gikarlar. Kalaylikla gekil degigtirebilen ve yalanct ayaklar
gikarabilen hicrelerin gekirdekieri de bu grkigt kolaylagtiracak bir bigime
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sahiptirler. Gergekten de heterofil gekirdedi, ince kdpriciiklerle birbirlerine
bagl ve sosis sekilli 2-5 Joptan olugmustur. Kemikiligindeki heniiz olgun-
lagmarmig heterofillerin Gekirdekleri at nali bigiminde olan tek bir loptan
ibarettir. Hicreler yasglandikga lop sayisi 5'e kadar gikar,

Heterofil granulositler kisa omuradiirler; kanda 1-5 gun kaldiktan sonra
dolagim terkederek bag dokularina gegerler. Yangi veya infeksiyon durum-

Sekil 115. Bir eozinofil granulositin elektron mikroskopik goriiniimii. Oklar=by
hiicrelere izel, kristal yapilar iceren graniiller, x 15750,
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larinda bu gegig hizlandiindan, bu defa kemikiliinden kana fazla miktar-
da ve tam olguntagmamug (gekirdedi az loplu) heterofil hiicreler gegerler.

Notrofil granulositlerin, enfeksiyon bolgesindeki kapillar damarlarin endoteline baglanmasing,
hiicre sembranlannda bulunan lkosit hiicre adezyon molekiilia (LCAM-1) ile endotel hticrelerinin

membraninda bulunan epdotelyal Jékosit adezyon melekiili (ELAM-1) sagiar.

Notrofil granulositler, hiicre membranlarinda immunglobulin G'lerin Fc komponentleri ile baglan-
abilen FcR reseptoriert ile, komplementin C3 komponentinin baglanmas: igin CR reseptorlerine sahip-
tirler. Viicuda giren bakteriler, Kendilerine kargi olugmug spesifik antikorlarla ve komplement'le
birleserek, notrofil granulositter tarafindan fagosite edilmeye uygun hale gelirilirier. Bu olaya
opsonizasyon adi verilir. Opsonizasyondan sonra bakteriler, nistrofil granulositlerin hiicre zarindaki
FcR ve CR reseptorienine baglamirlar ve bakterinin hiicre igine alinmasi baglar. Bu olay, immuno-fagos-
itoz olarak isimlendirilir. Notrofil granulositler opsontzasyon olmadan da 6lmiiy hiicrelerle, partikillleri

fagosite edebilirler, bu tiir fagositozise de nonspesifik fagositozis ads verilir.

2- Eozinofil granulositler : Bu hiicrelerin de kandaki miktarlar tlrer
arasinda dnemli farkliliklar gésterir. Insanda tim akyuvarlann % 1-4'Uni
olugtururiar; diger memelilerde ve kanatlilarda ise bu oran % 1-10 arasinda
degisir. Bunlar, en iri (10-15 mikron) otan granulositlerdir (Sek. 107-6,7).
Granlllerinin asit boyalart (eozin gibi) almaiarnndan 6tiri} asidofit granu-
lositler diye de isimlendirilirler. Kan boyatari ile grandlleri, tirlere gbére
soluk pembe ile kirmizi arasindaki dedisik tonlarda boyantrlar. Bu
granfiller, bitin canlt tarlerinde 151k mikroskoplart ile gorilebilecek
diizeydedirler {Sek. 108-5; 113 D); sekilleri yuvarlagims: ya da ovaldir.
Granduller, ayni canh turiinde bile genellikle farkls blyUkltktedirler. Atlarda
granulter, diger canlilardakilere kiyasla gok daha iri (Sek. 113 C) ve yuvar-
lagimsi bigimlidirler; kirmizi renkie boyanirlar. Sadece granillerin bu ézel-
liklering bakarak at kanini tanimak olanaklidir.

Grandllerin iglerinde, bir adet, bazan da birden fazla kristal kurulusunda
ve koyu gérintiglii yapilar {Sek. 115) bulunur.

Eozinofil granuliosit sitoplazmasi organellerden fakirdir; grantll( retiku-
lum ve mitokondriyonlar az miktardadiriar; Golgi kompleksi iyi
gelismemistir. Gekirdek ¢ogunlukla iki loptan (Sek. 109 A) olugur. Loplari
baglayan koprid kism) incedir; bu kisim grantllerle drtdl(i ofabilir ya da frofi
yapimi sirasinda kopabilir. Bu durumdaki hiicreler iki gekirdekli imig (Sek.
115) gibt gériindrler.
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Bu hugcreler de heterofit granulositler gibi kemotaksis gosterirler; bag
dokularinda bulunan mastositlerle bazofil granulositierin salgiadiklan bazi
maddeler, bunlarin damarlardan disar ¢ikmalarina neden olurtar. Narmal
durumlarda en bol bulunduklan ba§ dokusu, bagdirsaklan drten mukozanin
bad dokudan olugan kisimlardir,

Eozinofil granulositlerin kandaki ve bag dokularindaki miktartan allerjik
yangtlarda, bazi parazit infestasyonlarinda ve deri hastaliklarinda artar. Bu
hlcreler immun reaksiyonlann tamamiayicitandirlar; yukarida belirtilen
hastaliklar sonucunda sekillenen antijen-antikor komplekslerini fagosite
edip, granilierinde bulunan lizozomal enzimlerle pargalariar. Bu enzimlerin
baglicalann asit fosfataz, aril siilfataz ve peroksidazlar olustururlar.
Granillerde ayrica histaminaz da bulunur. Bu enzimin gorevi, allerjik
uyarimlarl -histaminin damar genigletici ve gegirgenligi arttirict etkilerini-
hafifletmektir.

Eozinofil granulositlerin grandlleri, argininden zengin bir protein olan
major bazik protein (MBP) igerir. Bu protein, total grandl proteini'nin %
50'sini olugturur ve parazitlere kargi éldurtict etkiye sahiptir.

Eozinofil granulositlerin granitlerinde (bunlarin godunludu spesifik
grandllerdir; ayrica az miktarda azurofil granQt de vardir) mikrobisit enzim
hig yok gibidir; onun igin de hlcreler mikrcorganizmalar: dldiGremezler.

Eozinofil granulositlerin dmiirleri 1-2 hafta kadardir,

3- Bazofil granulositler: Kanda en az bulunan akyuvar tarodur. Insan,
kedi ve kdpekie tim akyuvariarin % 0.5'ini, dier memelilerde ise %1'ini
olustururiar; kanathlarda biraz daha boldurlar (% 2). Az olmalarina kargin,
Ornedin 6 litre kani olan bir canlida 200 milyon bazoftl granulosit bulunur.
Bu hicreler de dier granulosit turleri gibi yuvarlaktirlar; gaplari 8-12 mikron
arasindadir. Bazofil granulositierin gekirdekleri fazla loplanma egilimi
gbstermez; genellikle, kenarlan girintili gikintili tek lop halindedir ($ek.
107-8). Cekirdek, difjer granulositlerdeki derecede heterokromatik dedildir,
daha agik renkte boyanir.

Bazofil granulositlerin sitopiazmalan da organellerden fakirdir; graniller
de, diger granulosit!erde oldugu kadar bol degildider. Bunlar dedisik sekil
ve iriliktedirler. Boyali preparatlarda bunlann bazilan gekirdegdin Gzerine
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oturmug olarak gorinlrler (Sek. 108; 116 A, B). Kan boyalari ile mavi-mor
renk aiirlar.

Bazofillerin grantlleri de, mastositlerin granilleri gibi heparin ve hista-
min ile bazs caniilarda serotonin igerirler. Bundan &tlrl bu hiicrelere kan
mastositieri de denir. Dolagim halindeki kanin pihtitagmamasinda, buna
bagh olarak damarlarin hayat boyu agtk kalabilmelerinde assi rolu oynayan
faktor bazofillerden ekzositoz yoluyla plazmaya gegen heparindir (bu
iglevde, mastositlerden kana gegen heparinin de katkisi vardir). Iglevieri
birbirine benzedigi halde, mastositlerin ve bazofil granulositlerin orijinteri
farkhidir {mastositler bagdoku kokenli). Bazofillerde, damariar kisa sire igin
fakat gok hizli genigleten histaminier yaninda -ylzin aniden kizarmasi bu
yolla meydana gelir- yavag tempo ile fakat daha uzun slre genigleten
J6kotrienlerin (SRS-A=Anaftaksinin yavag etkileyen sibstanslari) de bulun-
dugu bildiriimektedir

Bazofillerde hareket ve fagositoz gok zayiftir. Onun igin de gok ender
durumlarda damarlardan gikarlar. Igerdikleri granller madde eritici nitelik-
te olmadiklarindan, bu granitler lizozom olarak kabul edilmezier.

Diger granulositlerden farkl olarak bazofil granulositlerin miktariarinda
ancak sinirli baz) hastaliklarda (gigek hastahidi gibi) artig goralir.

Bu hicrelerin dmiurleri de 1-2 hafta arasinda degisir.

Bazofil granulositlerin hiicre membranlarinda immunoglobutin E (IgE)
igin spesifik reseptorler bulunur. Viicuda bir allergen (antijen} girdiginde, bu
allergen‘e karst spesifik olarak sentezlenen IgE'ler bu reseptoriere baglanir.
Ayni antijen, viicuda ikinci defa girdiginde, bazofil granulosit yizeyindeki
IgE'lere baglanir. Bu olay, birkag dakika iginde bazofil granulositlerdeki
graniillierin serbest birakilmasini bagtatir (degranulasyon). Histamin ve
Ibkotrienler (SRS-A) agifa ¢gtkar. Asin duyarlilik (hipersensitive) ve anaflak-
si semptomlar gekillenir.

¢) Trombositler : Kanin bu grup gekilli elemanlarini sadece agag: sinif
omurgallarda (suriingenler, baliklar, kuslar) tipik birer hiicre olarak nite-
lendirmek mimkindiir. Gergekten de s6zu edilen hayvanlarda trom-
bositler, gekirdek igeren gergek birer hiicredirler ($ek. 108-10). Buna
karsihk memelilerde bu olusumlar c¢ekirdek tagimazlar; sitoplazma
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Sekil 116. Kan hiicreleri: A=kedide bazofil granulosit, x 1750, B=tavukta bazofil
granulosit, x 2250, C=mcmelilerde kan pulcuklar, x 1750, D=kanathlarda trom-
bositler (t), x 600.

pargaciklarindan ibarettirler (Sek. 107-9; 116 C). Bu bakimdan da trombasit
yerine daha gok kan pulcuklar: {platelet'ler) diye isimlendirilirler.

Kan puicuklan kigik (2-5 mikron gapinda) ve genellikie bikonveks
diskler bigiminde olugumlardir. Trombositier ise daha biyilk (8-10 mikron
boyunda, 4-6 mikron eninde} ve yine bikonveks olan (Sek. 117) hlicrelerdir.
Cekirdekleri yuvarlagimsi-ovaldir. Kan boyalars ile boyanan frotilerde kan
pulcuktan, periferleri soluk mavi, orta kisimlari ise koyu mor renkli yapilar
olarak kendilerini belli ederler. Perifer kisimlarina hiyalomer, oria
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kisimlarina da granulomer denir. Trombositlerde orta kismi gekirdek isgal
etmigtir; soluk maviye boyanan sitoplazmada, pulcuklardakine benzer bir
bolge aynimi yoktur. Kan pukcuklarimin milimetre kip kandaki miktarlan
insanda 150.000-400.000, dider memeli turlerinde, 200.000-500.000,
kanatlilarda ise 10.000-75.000 arasinda degisir. Kan iginde homojen bir
dagihm gosteren kan pulcuklari ve trombositler, damarlardan digari alinan
kanda biraraya toplanirlar. Bundan &tlrd de preparatlarda gruplar yapmig
otarak gozlenirler (Sek. 116 C,D).

Kan pulcuklarl ve trombositler ayni yapiya sahiptirler ve aynt iglevi
(kanamay) durdurma = hemostaz) yaparlar. Her iki olugum da organeller-
den fakirdir; grantlll retikulum hemen hig bulunmaz; bagimsiz ribozomlar
ve mitokondriyonlar orta miktardadir; Golgi aygitinin ise sadece vezik(lleri
bulunur. Bunlarnin yaninda plazmalem ile baglantida ofan bir kanalcikiar sis-
temi ile yine plazmalemden kéken alan tagositoz vakuolleri ve pinositoz
vezikllieri de bu olusumlarda rastlanan organeller arasindadir. Bu orga-
nellerin aralarina dagdilmig olarak, iki ayr tiirde grantil, glikojen topluluklari
ve yad damlaciklar da bulunur. Kan pulcuklarinda organellerie bu inkluzy-
onlar orta kisimda toplanarak granulomeri olugtururlar.

Kan pulcuklarninda ve trombositlerde, plazmalemin altinda, ona paralel
seyreden ve olusumlan, uzun eksenleri yoninde bir kusak gibi saran
mikrotubulus demetleri vardir. Bu demetlerin aralarinda ve demetlerle
plazmelem arasinda ayrica aktin filamanlarn yer alilar, Mikrotubulus
demetleri ile bunlann aralarindaki filamanlar, pulcuklara ve trombositlere bir
iskelet olugturur ve onlara dolagim halindeki gekillerini {bikonveks durum)
kazandtrirlar.

Bilindigi gibi kan pulcukiarinin ve trombositierin baslica gérevi damar-
larnn yaralanmalarinda bir tikag {trombus} olusturup kanamay! durdur-
maktir. Bunu gergeklestirmek (zere, bu olugumlar gayet uzun yalanci ayak-
lar gikarirlar ve bunlarla hem zedeli yerdeki kollagen ipliklere bagianiriar
hem de, birbirlerinin etrafina sarmag dolas olarak bir kiitie olugtururtar {bu
arada yalanc) ayaklar zedeienen endotel hicrelerinin aralarindan da
gegerek, sekillenen kitlenin zedelenen bdlgeye daha saglam bir bigimde
tutunmasina neden olurlar). S&zi edilen bu yalanci ayakiarin sekillen-
melerini ve bigimlerinin korunmasini saglayan yapilar, plazmalemin aitinda
yerlegmig olan aktin filamanlandir.
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Sekil 117. Tavukta bir trombositin elektron mikroskopik goriiniimii. c=Lizozom,
f=fagositoz vakuolii, ok=lamelli cisimeik, x 10200,

Pulsuklarin ya da trombositlerin tikag olusturmak (izere bir araya
toplanmalaninda, bunlarnin yizeyinde gok iyi gelismig bir hilcre &rtiisiiniin
bulunmasinin da &nemli katkisi vardir (bilindiJi gibi, hiicre ortlsiiniin,
hicreleri birbirlerine yapigtirma 6zelligi vardir).
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Kan pulcuklan ve trombositlerde bulunan granillerin yodun gériinugti
olan bir grubu, trombostenin, serotonin, ADP ve ATP gibi maddeler
igerirler. Alfa grandlleri diye isimlendirilen difer grup grantller ise lizazom
karakterindedirler; ayrica, trombosit faktor 3 ile platelet kaynakl
btiytime faktorl (PDGF) denilen maddeleri de tasirlar.

Damar zedelenmelerinde bir taraftan tikag sekillenirken, diger taraftan
da tikaci olugturan yapiar (pulcuklar ve trombositler) serotonin salgilarlar.
Bu madde, damar duvarlarindaki diiz kas tellerini etkileyerek damarlar dar-
altir ve boylece kan kaybini azaltir.

Zede yerinde gekillenen tikag yumusaktir, bu haliyle kan basincina ve
dis etkilere fazla dayanamaz. Onun igin dayanikh duruma getirilmesi
gerekir. Bu gdyle olur: Alfa graniilierinde bulunan trombosit faktér 3 plaz-
maya gegerek bazi maddelerle etkilesir ve tromboplastin denen bir enzim
sekillenir. Plazmada, karaciger tarafindan yapiip kana verilen ve eriyik
halinde olan protrombin ve fibrinojen maddeleri bulunur. Tikag gekillen-
mesi ile ortaya gikan tromboplastin adli enzim, protrombini trombin haline
ddnusturlr. Bu da, Ca iyonlart egliginde fibrinojeni polimerize ederek
(katiagtirarak) bunun, iplikler {fibrin) halini aimasini saglar. $ekillenen
iplikler tikacin igine kege orgisi bigiminde yerieserek bunun dayanikl
duruma gelmesine neden olur. Yogdun granillerde bulunan trombostenin
maddesi kontraktii bir proteindir. Agida ¢gikan bu madde tikaci biizerek iyice
saglamiagtinr. Alfa granlllerinde bulunan bilyime faktéri de endotel
hlicrelerinin, damarlarin diiz kas hicrelerinin ve fibroblastlann gogalmasi
ve blylmesini saflayarak, damar duvarinin tamirine yardimer olur.

Kan pulcuklart ve trombositlerde bulunan kanaiciklar sistemi, yukanda
belittilen kan pihtilagtirict maddelerin disariya hizla verilmeteri ile gérev-
lidirler. Bu olugumlarda fagositoz ve pinositoz ile kargilagimasi, bunlarin
gok aktif olduklanini gdsterir; dmirleri 5-10 gin arasindadir. Yaglananlar
karaciger ve dalakta pargalaniriar.

Yaralanan yerlerde sekillenen tikacin gorevi sona erince, kan pﬁlcuklan
ya da trombositler yikilmaya baglarlar; alfa grandllerinden gikan lizozomal
enzimier ile plazmadaki plazminojenin aktiflegsmesiyle sekillenen ve prote-
olitik bir enzim olan plazmin, yikintilan eritip zedeli yerleri bunlardan
arindirirlar.
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Damarlardan digan alinan kanin pihtilagmasi da, fibrin gekillenmesi ile
gergeklesir.

Kan pulcuklari, kirmizi kemikiliginde bulunan ve gayet blylk olan
megakaryositler'in (Sek. 119, oklar) sitoplazmalarnnin pargalara ayrilmasi
sonucu meydana gelirder. Asag: simf omurgallarda (baliklar, stringenler,
kuslar) megakaryosit bulunmaz. Bu hayvanlann trombositleri direki olarak
kanin kdken hiicrelerinden {hemositoblastlar'dan) farklilagiriar.

Lenf : Lent de kan gibi, plazma ile sekiili elemanlardan olugur. Hucre
olarak lenfde, bol miktarda lenfosit ile, lenfositlere oranla daha az miktarda
monosit ve tek tiik de granulosit bulunur.

Lenfin plazma kismi, lenf kapitariarina gegen doku sivisindan basgka
birgey degildir. Hucreler ienfe, lenf damarlarnin lenf didglmlerinden
gecisleri sirasinda  katilirlar.

Lenf de pihtilagabilir, fakat bunun koagulasyonu, kaninkine kiyasla ¢ok
daha yavag geligir ve sekillenen pihti daha yumusgaktir.

Kan hiicresi yapimi = Hemopoez (Hemopoiesis) : Bu olaya
hematopoez (hematopoiesis) ad: da verilir.

Kan hiicreleri genelde kisa émiirlidirler. Bu hicrelerin tlrlere 6zgl
miktarlannin sabit tutulabilmesi igin, devaml olarak, 6len miktarda hiicrenin
yeniden yapiimasi gerekir. Ormegin insanda glinde 200-250 milyar alyuvar
yikilir ve ¢ kadar alyuvar da yeniden yapilir. Kan hiicresi yapan organlara
hemopoetik organlar denir. Intrauterin yagam swrasinda ilk kan hilcresi
yapimi vitellus kesesi duvarinda bulunan mezenkim dokusu iginde olur.
Burada mezenkim hiicrelerinden ilk sekillenen kan hicreleri alyuvarlardir;
bunian diger hiicre tiirleri izler. Organlar gekillenmeye baglayinca, dnce
karaciferde, onun pesinden de dalakta ve diJer tenfoid organlarda kan
hicresi yapimi baglar. Bu geligmelere paralel olarak kemikler de gekilienir-
ler ve bunlarin bosluklar kirmizi kemikiligi ile dolar. Bundan sonra
karacifjer, kan hicresi yapimini tamamen durdurur; dalakia da artik alyu-
var yaplimaz olur. Boylece, {dtal yasamin son evrelerinden baglayarak
postnatal yasam boyunca lenfoid organlar sadece ienfositleri meydana
getirifler; kirmizi kemikiliginde ise, alyuvariar, granu‘lositler, kan pulguklan
ya da trombositler, monositler ve memelilerin inaktif B-lenfositleri yapilir.
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Son yililarda yapilan aragtirmalarla tim kan hicresi tirlerinin tek bir ana
hicreden (kéken hiicre = stem cell) meydana geldikleri ortaya konmustur.
. Bu kbdken hicreye hemositoblast adi verilmistir (Sek. 118). Multipotent
olan yani her gesit kan hucresine farklilagabilen hemositoblastiar,
intrauterin yasamda vitellus kesesi duvarindaki mezenkim hucrelerinden
diterensiye olup, 6nce karacigere, oradan da diger kan yapan organlara
gidip yerlegir ve oralarda bolinlp gogalarak dedigik tlrierdeki kan
hicrelerini meydana getirirler. Postnatal yagsamda ise multipotent hemosi-
toblastlar sadece kirmizi kemikiliginde bulunuriar.

Hemositoblastlar : Bu hiicreler 12-15 mikron gapinda, yuvarlak bigim-
i hocrelerdir (Sek. 118). Sitoplazmalar: kan boyalan ile maviye boyanir
(bazofil karakter). Sitoplazma yalanci ayaklar gikarabilir; onun igin de
hicreler amip hareketleri yapabilirler. Yuvarlagimsi ve iri olan ¢ekirdekleri
oOkromatiktir, gevsek bir yapiya sahiptir ve soluk mor renkte boyanir.
Cekirdekte 1-3 adet gekirdekcik bulunur. Bunlann sitoplazmalarinda boi
miktarda fakat ufak mitokondriyon, ayrica bagimsiz ribozomlar butunur;
granilld retikulum yoktur.

Multipotent olan bu birincil hemositoblastlar, yavag bir tempo ile
bolinip g¢ogalirlar. Bunlardan bir bélimd birincii hemositoblast olarak
kalirken (hiicreler bu yolla hayat boyunca varliklarini sdrdirdrler), diger
bélima, nasil oldudu bilinmeyen bir yolla, gok yénde farkhlagma giglerini
kaybederler. Artik sadece tek tir kan hicresi yoninde farklilasabilme
glcinde (Unipotent) olan bu ikincil hemositoblastiara progenitor hlicreler
de denir. Progenitor hlcreler hizli bir tempo ile ve defalarca bdlinerek
saytann arttinrlar. Bu hicreler, birincil hemositoblastiardan biraz daha iri
olan hiicrelerdir.

Sadece tek tir kan hicresi yoninde kosullanmig olan progenitor
hicreler, poietinler denen maddelerin etkisi altinda bdlinip godalarak
olgunlagmaya baglarlar. Degigik turlerde poietinler vardir. Bunlarin en iyi
bilineni, eritrosit olma ydninde kosullanmig olan progenitor hiicrelerin
pespese defalarca bolinip ¢odalmalarin ve bu strada, bir taraftan da git-
tikge olgunlagmalarini saglayan eritropoietinler'dir. Farkl poietinler, DNA
molekillerinin farklh bdlgelerindeki genleri aktive ya da inhibe ederler. Kan
hiicre-lerinin de§isik karakterler kazanmalarn, poietinlerin bu farkl etki-
lerinden ileri gelmektedir.
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Memelilerde T-lenfositter digindaki tim kan hiicresi tirleri kirmizi
kemik-iligindeki progenitor hiicrelerden farkliagirar. T-fenfositierin durumu
ise farkhdir; buniar meydana getirecek olan progenitor higreler kemikiligini
terkederek timusa yerlegir ve orada antijenlerte kargilagmaksizin timusun
salgiladig) poietinlerle (timopoietinter) uyaritarak ve bdlinlp godatarak
inaktif T-lenfositlere farklilagirlar. Kanathlarda ise, kirmizi kemikiliginde
lenfosit hi¢ yapilmaz; bunlarin T-lenfositieri, memelilerde oldudu gibi timus-
da, B-ienfositleri ise memelilerde bulunmayan bursa Fabricius'da
farkhlagirlar, Bu demektir ki, kanathlarda lenfosit olma ydnunde
kogullanmig kdken hiicrelerden (ikincil hemositoblastiardan) bir bdlima
timusa, diger bélimu de bursa Fabricius'a giderler. Lenfositterin bundan
sonraki geligme asamalar lenfositler konusunda antatilmigtir.

Kirmizt kemikiligl = miyoloid doku : Intrauterin yagamda ve
genglerde tdm kemiklerin iligi, kirmizi ilik tiriindedir. Yag ilerledikge, 6zei-
likle uzun kemiklerin diyafiz kisumlanindaki ilik kitlest sar ilige dénlgur;
bundan &tura de erigkinlerde kirmizi kemikiliine yass: kemiklerle (sternum,
kafatast kemikleri, kaburgalar) vertebralarda ve wzun kemiklerin epifiz-
lerinde rastlanir.

Sekunder lenfoid organlarda (dalak, lenf dagamleri, lenf follikilleri,
bademcikler) oldudu gibi, kirmizi kemikiliinde de parenkimanin gatisini
retikulum iplikleri ile desteklenmig olan retikulum hicreleri olugtururlar.
Parenkimada bulunan atar ve toplardamarlarin aralarina, dedigik bigim ve
blylklikte olan genislemis kapilar damarlar -bunlara sinuzoidler ($ek.
119 8) denir- yerlegmigtir. Parenkimayi bu yapist ile slingere benzetebitiriz.
Suingerin iginde bulunan labirint bigimindeki bogluklar sinuzeidletin, anas-
tomozlagan siinger dokusu da, sinuzoidlerin aralasini dolduran retikiler
bag dokusunun kargihididir. Bu bag dokusunun iginde -bu dokuyu olugturan
retikulum hlcrelerinin aralarindaki bogluklarda- hemositoblastlardan olgun
kan hicrelerine kadar her gelisme agamasindaki kan hicreleri, makrofajlar
ve tek tik yag hidereleri bulunur. Sinuzoidlerin duvarlarini olusturan endo-
tel hicrelerinin (e) aralarinda agikliklar vardir. Endotel htcrelerini
destekleyen bazal lamina da bu agiklikiann hizalarninda kopuntuya ugrar.
Parenkima iginde gelisip olguntasan kan hiicreleri, bu agikhklardan sinu-
zoidlere gegetler.

Sinuzoid duvannin olugmasina, megakaryositlerle (Sek. 119 okiar)
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6EC

Hemositoblast

Sekil 118. Memelilerde kan hiicrelerinin geliyme ayamalari: t.procritrobiast, 2.bazotil eritrablast, 3. polikromatofil eritroblast, 4.nor-
moblast, S, polikromatofil eritrosit, 6.eritrosi¢, 7. miyeloblast, 8. promiyelosit, 9. nitrofil miyelosit, 10. nétrofil metamiyelosit, 11.
nétrofil granvlosit, 12. eozinofil miyelosit, 13, eozinofil metamiyelosit, 14, eozinofil granulosit, 15. bazofil miyelosit, 16, bazofil

~ metamiyelosit, 17. bazofil granulosit, 18. lenfoblast, 19. prolenfosit, 20. T-lenfosit, 21. B-tenfosit, 22.lenfoblast, 23. proplazmasit,

24.plazmasit, 25.monoblast, 26. promonosit, 27, monosit, 28. makrofaj, 29. megakaryobiast, 30. megakaryosit, 31, kan pulcuklar,



Sekil 119. Kirnmiza kemikiligt. Siniizoidlerin (s) duvarlarini, endotel hiicreleri (e},
makrofajlar (f) ve megakaryositler (oklar) elugturmug, r=retikulum hiicreleri, x 960.

makrofaj hicreler (f) de katkida bulunurlar. Kan pulcuklari, megakaryosit
sitoplazmasinin sinuzoide ddnlk kisminin pargalara ayridmast ile gekillenir-
ler.

Eritrosit yapnm = eritropoez @ Kogullanmig (ikincil) hemositoblastlar {progenttor hiicreter)
eritropoiciinlerle uyanhnca blinlp codahrtar ve bunlardan bir béliimii, ikincil hemositoblastlardan
biraz daha iri (15-24 mikron) olan procritroblastlar'a farklilagrlar. Bu hiicreler de  difer geng kan
hiicreleri gibi yuvarlaktirlar ($ek. 118-1). Cekirdek de vuvarlak ve ok iridir: bunua sitoplazmaya orany
(C/S) 8:1'dir. Sitoplazma mavi. gekirdek ise agik mor renkte boyamir. Cekirdekie 1-3 adet gekirdekeik
bulunur. Sitoplazmamin mavi renk almasy, igerdist bol miktardaki bagunsiz vibozomlardan ileri gelir.

Graniiler retikulum ise ¢ok azdir.

Proeritroblastlar pegpese birkag defa bokiiniip ¢ogalirfar ve bunlarin ¢ogunlugu bazofil eritrob-
lasta farklilagirlar. Bu hlcreler. procritroblastlardan daha ufakuriar (13-18 mikron); /S aram 6:1'e
inmigtir (Sek. 118-2). Cekirdekte kromatin biraz daha yoBunlagnugtir; cekirdekcikier ortadan
kalknuglardir. Sitoplazmalan, bafimsiz ribozom ve polizomlarn artmasindan otiirii daha da
bazofillesmistir, koyu mavi renkte boyanir. Sitopiazmada bol mitokondrivon ve iyi gelismis Golgi
aygib da vardir. Bazofil eritroblastlar da mitozla béliniir ve pelikromatofil eritroblastlar'a déniisitsler.
Bazofil eritroblastlardan daha kiigiik olan {(10-12 mikron) bu hticrelerin gekirdekleri iyice kiigiifiis ve

teterokromatiklegmistis (3). Polikromatofi! eritroblastlann sitoplazmalarinda ribozomlar azalmaga
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baglamug, buna karsilik sitoplazmada hemoglobin maddest belirmistir. Ribozomlar kan boyalarindaki
bazik boyayl, hemoglobin ise asit boyay: kendisine baglar (polikromatofili); sitoplazmada baylece gri

renge boyanr,

Polikromalofil eritroblastlar bir taraftan defalarca boliindp gogalirken, diger taraftan da nor-
moblastlar'a farkhlagirlar. Normoblastlar (bunlara ortokromatefil eritroblastlar da denir) daha ufak
olan (8-10 mikron) hiicrelerdir (4); sitoplazmalan ribozomiardan oldukga anamig, buna kargibk hemo-
giobin ile dolmugtur. Bu bakimdan da kan boyalan ile kimuz renk alir. Cekirdek daha da kiigiilmiig,
yogunlagmig ve bir kenara itilmistir. Geng normeo-blastlar 3 defa kadar bélunebilirler; bundan sonra rep-
likasyon durur ve cekirdek sitoplazmadan digan atilir (Sek. 120). Bu ¢ekirdekler makrofajlar tarafindan
pargalamrlar. Birkisim normoblastlarda ¢ekirdek biitiin halinde atilmayip sitoplazmada pargalara ayrilir.
Perifer kana gegen baz hiicrelerde bo gekirdek kalintilarina rastlanir ki, bunlar Howel-Jolly cisimcik-
leri diye isimlendiniiirler. Eger bu kynntlar hiicre iginde bir halka olugturmuglarsa, bu halkalara Cabot

halkalari denir.

Cekirdeklerini atan normoblastlar (5) daha da ufalnuglardir (9 mikron). Bunlar yalancr ayaklar
gikararak, yakinlarinda bulunan sinuzoidlere gegerler. Hiicreler arik birer geng alyuvar olmuglardir.
Boyle hiicrelere polikromatefil eritrosit ya da retikiilosit dendigini daha once gordik.
Retikillositlerde protein sentezi tamamen durmugtur: ancak sitoplazmalarinda hald bir miktar ribozom
bulunmaktadir. Bu olgunlagmamus (geng) eritrositler perifer kanda dolagirken 3 gitn iginde ribozomdan

tamamen anmrlar; caplan daba da ufalir ve bunlar birer olgun alyuvar olurlar {6).

Sckil 120. Normoblastlar. Sagdaki hiicre, ¢ekirdegini sitoplazmadan digari atmakta
{(Bloom ve Fawcett'den).
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Insanda perifer kana bir giinde 200-250 milyar retikiilosit gectigi halde, bualanin perifer kandaki
miktarlar Wm alyuvarfann %11 kadacdir. Bu oratin korunmasing, yaslanan alywvarlann devaml olarak
y:Kilmalari -bu ig byiik Gl¢iide dalaktz olur- saglar. Kan kaysplarinda alyuvar yapima 10 kat daha artar.
Bu dururada perifer kanduki retikislosit miktaninda ¢ok fazla bir arteg goriiliir.

Eritrosit serisindeki 10m olgunlagsmamis hiicrelerle, dotagimdaki alyuvarlar fonksiyonel bir organ

olustururlar ki buna eritron denir.

Granuljosit yapimi = Granulopoez : Granulosit ohna yoniinde kosullannug hemositoblastlar
{progenitor hiicreler). poictinlerin etkilert jle boliiniip gogalarak miyeloblastlar'a facklilagitlar. Bunlar,
10-18 mikron gapinda ($ek.118-7). sitoplazmalari maviye (bazofil karakter), cok iri olan ¢ekirdekleri
ise mor renge boyanan hiicrelerdir. Cekirdekte 1-3 adet ¢ekirdekeik bulunur. Sitoplazma bagimsiv ribo-
zomlar ile ufak ve yuvarlak mitokondriyonlardan zengin, graniillii retikulumdan isc fakirdir. Bazi
canlilarda sitoplazmada bir miktar azurofil granii] bulunabilir. Uyarimlar sonucu miyeloblastlar bolintp
¢ogalirlar ve bunlanin bir bolimii farklilagarak promivyelositleri meydana getiritler. Promivelositler
miyeloblastlardan daha ini olan (12-20 mikron) hiicrelerdir (8). Buna kargin gekirdekleri belirgin dere-
cede ufalimig ve biraz heteroksomatiklesmig. gekirdekeikler ise siliklesmigiir. insanda ve ofu hayvan-
larda azurofil graniiller ilk olarak bu hiicrelerde ortaya ¢ikarlar. Promiyelositler de béliindp ¢ogalarak
miyclositler'e farkhilasirlar. Bunlar promiyelositlerden daha ufak (12-18 mikron) olan hitcrelerdir (Sek.
118-9, 12, 15). Cekirdek daha ufalmiy, yiizeyinde bir qukurluk belirmeye baglamig ve daha da het-
erokromatiklegmigtir. Heterokromatin kiitleleri daha ¢ok periferde kilmelenmigtir. Spesifik graniller ilk
olarak miyelositlerin siloplazmalarinda belirir, Bu graniillerin 6zelliklerine gore miyclositler: 1- notro-
fil miyclositler, 2- cozinofil miyelositler ve 3- bazofil miyelositler olmak iizere 3 gruba ayriirlar.
Gelipmeleri sirasinda miyelositler defalarca béliiniirler. Her bolinmede sitoplazmalarindaki azurofil
graniillerin miktarr azalir; spesifik grantiller ise gittikge ¢ogalirlar. Bu geligmeler sirasinda gekirdek daha
da gukurlagnug ve bir bobrek bigimini almaya baglamugir (10-13). Cekirdegi bu duruma gelen
miyelositler bolinme giglerini kaybederler ki, b durumda olan hiicrelere metamiyelositler denic.
Caplan 12-15 mikron arasinda otan metamiyelositlerde gekirdek sitoplazmaya kiyasla daha {azla
ufalmig ve loplanmaya baglamigur. Bu durumlan ile metamiyelositler artik birer geng granulosit
olmuslardir. Bu hiicrler kirmizi kemikiliinde bir sure geligtiklen soara olgun hiicreler olarak (11.14,17)

sinuzoidlere gegerler.

Normal olarak granulositler tam olgunlagmadan perifer kana gegmezler. Fakat infeksiyoz
hastahiklarda kanda nétrofi] tiirde metamiyelositlere rastlanabilir. Cekirdckleri bofumlanmamig birer C,

S ya da V harfini andiran bu hiicrelere geng nitrofiller veya band hiicreleri adlar: verilir.

Kiurmizi kemikiliginde, gelismekte olan granulositlerin miktari, gelismekte olan eriteositlerin mik-
tanndan ¢ok daha faziadir. Bilindigi gibi, perifer kandaki hicrelerde durum tam tersinedir. Bunun

nedeni, eritrositlerin granulositlerden daha vzun Smiirlii olmalartdir.

Lenfosit yapumi = Lenfopoez : Lenfositler, yva mevcut lenfositlerin boliinmeleri ile meydana
gelirler ya da Xarmuzi kemikiligindeki kéken hiicrelerden farklilagitlar. Birinci yolla lenfosit sekillenmesi

sekunder lenfoid organlarda (dalak. lenf diiglimlert, lenf lollikilert, bademcikler) gariiliic. Buratarda
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antijenlerle uyanlan B- ve - lenfositler aktiflegip irileserck lenfoblast olurlar. Lenfoblastlar da
boliinerek. lenfositleri meydana getirirler. Boylece aktif lenfositlerin miktarlari artunilinig olur. Eger bu
yolla olusan lenfositler orga-nizmanin o andaki gercksinimini Kargilayamiyorlarsa, ikincil hemosito-
blastlar (progenitor hiicreler) kemikiliginden kana gegip timus ve bursa Fabricius'a giderek. bu organ-
larda poietinlerle uyanlirlar. Bu uyanmlar sonucu béliniip ¢ofalan progenitor hilerefer, lenfoblasttaca
farkhlagirlar (Sek. 118-18). Lenfoblastlar da béliniip gogalarak inaktif T- (timusda) ve B- lenfositlcre
{bursa Fabricius'da) déniigiicier. Memelilerin mnaktf B- lenfositleri ise dogrudan dogruya kirmizi kemik-
iliginde. buradaki progenitor hticrelerden meydana gelen lenfoblastlardan farklilagirlar. Bitiin bu

hiicrelerin aktiflegsmeleri sekunder lenfoid organlarda olur.

Lenfoblastlar @ Sckunder lenfoid organlarda lenfositlerin aktiflegmesi ile meydana gelen
lenfoblastlatla kirmuzi kemikiliginde ve primer lenfoid organlarda kéken hiicrelerden farkiilaganlar ayni
yapt ve irilige szhiptirler. Bu hiicreler, hemositoblastlar gibi 12-15 mikron ¢apinda ve yuvarlak olan

hiicrelerdir (Sek. 118-18); onlarla ayni yapiyi ve boyanma dzelliklerini gsterirler.

Lenfositderi meydana getirmek lizere Ienfoblastlar boliiniip ¢ogalarak prolenfositleri (19). onlar
da bolinmeksizin farkhilagarak lenfositleri meydana getirider. Lenfoblastlart, difer kan hiicreleri
yoniinde koyullanan progenitor hiicrelerden ayimmak ofanaksizdir. Buna karsilik prolenfositler ise, sito-
plazmalannda azurofil graniiller belivmesinden otiiri taninabilirler. Prolenfositler, lenfoblastlardan biraz
daha ufak olan hiicreierdir.

Sckil. 121. Megakaryosite ait elektron mikrograf. Sitoplazmada, kan palcukiarinmn
smirlari belirleyen tubulaslar (oklar) goriilmekte (Rloom ve Fawcett'den).
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Monosit yapimi = Monopoez : lenfositlerden farkli olaruk monositier sadece kirmiza
kemikiliginde yapilirlar. Bunlarin 6nciileri olan monoblastlar't (25), aym yerlerde bulunan miyeloblast-
larla lenfoblastlardan ayirmak olanaksizdir. Caplar 12-18 mikron arastnda olan monoblastlar boluntp
cofalir ve bunlardan bir boliimu., kendilerinden biraz daha iri (15-20 mikron) olan promonositler's
farkhlagirlar (26). Azurofil graniiller ilk olarak promonositlerde belirirler. Bu hiicreler prolenfositlerden
hem daha iridirler hem de tagidiklar: azurofil graniller, lenfoblastlardan farkl olarak peroksidaz enzimi
igerirler. Promonosiller boliniip ulalarak monositlere (27) farklilagittar. Monositlerin makrofajlara (28)

doniistiigiinii daha dnce gormiistik.

Trombosit yapimi = Trembopoez : Memelilerde trombositlerin (Kan pulcuklaninin) ana hiicresi.
hemositoblastlardan farklilagan megakaryositler'dir. Megakaryositieri meydana getirecek olan progen-
itor hilcreler biltniip ¢ofalarak megakaryoblastlara donigeler (Sek. 118-29). Megakaryoblastlar,
diger blast hticrelere kiyasla ok duaha iri olan hiicrelerdir. Bu hiicrelerin sitoplazmalarinda ve ¢ekirdek-
lerinde boliinme olmaksizin, ¢ekirdekte DNA pespese replike olmaya baslar (endomitoz). Buna bagl
olarak da hem ¢ekirdekte hem de sitoplazmada biiyiime olur ve megakaryoblastin ¢apy 50 mikrona kadar
ulagtr. Sitoplazma bazofildir (ribozom ve polizom zenginlifi); ¢ok sayida ¢ekirdekeik i¢eren gekirdegin
ylzeyi girintili gikintil bir duruma girmigtir. Aym canliya ait difier hiicrelerden gok daha fazla DNA
molekilline sahip olan -poliptoidi durumu- megakaryoblastlarda ytksek derecede protein sentezi olur
ve hilcreler daha da bilyllyerek caplart 100 mikrona kadar ulagan megakaryosittere doniigirler {Sck.
119, oklar). Bu sirada gekirdek bogumlanarak loplu bir gériiniim kazanr (§ek. 118-30). Megakaryosit
sitoplazmasinda. hitcre membram ile baglantida olan ve sitoplazmay: komparumanlara ayiran tubuluslar
sistemi ile (Sek. 121, oklar) Golgi aygitindan koken alan graniilier bulunur. Kan pulcuklann (31) mey-
dana getirmek iizere sitoplazmanin pargalara ayrilmasi. sitoplazmadaki wbuluslar boyunca olur.

Daha once de agiklandigi gibi, kanallilar, baliklar ve stirlingenlerde, gergek birer hiicre olan trom-
bositler, araya megakaryosil olugumu girmeksizin, direkt olarak hemositoblastlardan farkhilagirlar.
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Kas Dokusu BOLUM

Prof. Dr. M. SAGLAM ?

Hareketlilik, hucrenin tabiatinda var olan bir 6zelliktir. Onun igin de, or-
ganizmalérda bulunan gogu hicreler az da olsa hareket edebilirler. Ancak
bu hareketler genellikie hicrelerde bir farklilagmayi gerektirmez. Kas doku-
larini olusturan kas hicreleri ise, organizmanin aktif hareketlerini gergek-
lestirmek Uzere, Ozel bir yapisal farklilasmaya ugramiglardir. Kaslar uzayip
kisalmak zorunda olduklarindan, buniar olusturan kas hicreleri, farklilas-
malari sirasinda, bu fonksiyona uyabilmek igin, iplik sekiini aiiriar. Sekille-
rinden 6tarl de bu hicrelere, kas hlicresi (myocyte) yerine, daha gok kas
teli {fibra muskularis) adi verilir. Bunun gibi, kas tellerinin sitoplazmaiar
sarkoplazma', plazma membranlar da sarkolem diye isimlendirilir.

Kas dokularinda ara dokuyu bag dokusu olugturur. Bu dokularda bol
olarak buiunan kan damarlan ve sinir telieri, bay dokusu iginde yataklan-
miglardir.

Hayvantar aleminde dedigik tirde kas dokulan vardir. Memelilerde ve
kanatlilarda ise, 3 tirli kas dokusu bulunur: 1. Iskelet kas) dokusu, 2. Kalp
kas) dokusu, 3. Duz kas dokusu.

1. iskelet kas) dokusu : Iskelet kaslarini olusturan kas telleri (Sek. 122
k) enine gizgilehme gosterdikierinden gizgili kas telleri diye de isimlendiri-
lirler. Iskelet kasiar diye isimlendiriimelerinin nedeni, ¢ogunluk!a iskelet sis-
temine bagh olmataridir. Ayrica, kalp kasi da bir gizgili kas otdudundan, bu
iki t{ir kas| birbirinden ayirmak {izere, birincisi iskelet kasi diye isimlendiri-
lir.

[skelet kasi tellerinin uzunluk ve kalinliklari, canh tlrlerine ve kaslarin
organizmadaki yerlerine gore biiylk farklar gosterir. Uzuniuk genelde 1-5
cm arasinda degisir. Fakat ozellikle hayvanlarda 12-15 cm kadar uzun

olanlari da az degildir. Kalinliklar: memeliterde 10-150 mikron (insanda 10-
100 mikron) arasindadir. Suriingen ve baliklarda kas telleri memelilerdeki-

(1) sarkos = kas.
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lerden daha kalin, kuglarda ise daha incedir. skelet kas) telleri az gok silin-
dir bigimlidirfer; siki bir gekilde paketlenmiglerse koseli olabilirler. Bu tir kas
telleri gok gekirdekli olan hucrelerdir ($ek. 122, oklar). Uzun-oval sekilli
olan gekirdekler sarkoplazmanin periferinde, sarkolemin hemen altinda
yerlegirler. Bir kas teline Ustten bakildiginda, alt yizde bulunan gekirdekler,
hicrenin iginde -derininde- imig gibi gérunurler. Bu nedenle, gekirdek loka-
lizasyonunu enine kesitlerde incelemek gerekir. Insektlerde gekirdekler or-
ta kisimda yerlesip bir situn olustururlar. Kuglarda da bazan ortada yerleg-
mig gekirdek bulunabilir,

Sekil 122. iskelet kasi tellerinin boyuna (A) ve enine (B) kesitleri, k=kas teli, ok-
lar=cekirdekler. A=x 300, B=x 250.

Iskelet kas tellerinin enine gizgili gdrinmelerine yol agan unsurlar, mi-
yofibriller'dir. Kas tellerinde boydan boya uzanan ve genellikle 1-3 mikron
kalinlikta olan miyofibriller, birbirini izleyen agik ve koyu gorinligli bolge-
lerden olugmuglardir. Bir kas telinde bulunan biitin miyofibrillerde ayni ton-
da olan bélgeler ayn hizada bulunurlar. Igik mikroskopuyla fazia ayrninti go-
rilemediginden, kas telinin kendisi kargidan kargiya enine ¢izgili olarak gé-
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riniir (Sek. 123). Aslinda miyofibriller birbirlerinden, bir miktar sarko-plaz-
ma ile ayrimig durumdadirar.

Miyofibriller Gzerinde agikli koyulu gorilen bélgeler band diye isimlen-
dirilirler. Bunlardan normal -aydinlik saba- 11k mikroskoplarinda agik renk-
te gorinenlere izotrop bandilar (Sek. 123 i), koyu gdrineniere ise anizot-

,{’a

e "

Sckil 123, Bir iskelet kasi telinin ik mikroskopbunda biiyviik biiy iitmedeki
goriiniimii. a=anizotrop band, i=izotrop band, h=H band, oklar=Z bandlari. Demirli
hematoksilen. x 2500.

rop bandlar (a) denir. Birinciler kisaca | bandlan, ikinciler de A bandlan
dive isimlendirilirler, Istirahat halinde iken her iki bandin kalinligs birbirine
yakindir; kasiima sirasinda ise, A bandlarinin kahnhg degismezken, |
bandlarinin kalinligi, kasiima ilerledikge azalir; tam kontraksiyon halinde
ise | bandlan ortadan kalkarlar. Bu durumda komgu A bandlart birbirierine
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degerler. Kas gevsemeye baglayinca, | bandlan tekrar belirmeye baslarlar.
S6zG edilen bandlar miyofibriierin ana bandlaridir; buntarin iginde ayrica
ikinci derecede bandlar da vardir. Isik mikroskopuyla bakildiginda | band-
lannin tam ortalarinda enine seyreden ince fakat koyu goérinen birer cizgi
(oklar) ile kargilagilir ki, bu ¢izgiler Z bandlan ya da membranlari diye
isimlendirilirler. A bandlarinin ertalarinda da, uygun bir preparat kuvvetli
1g1k mikroskopu buyiitmeleriyle incelendiginde, agik renkli bir band bulun-
dugu gortiliir. Z bandindan daba genis olan bu banda da H bandi (h) de-
nir. Elektron mikroskopunda, H bandinin tam ortasinda ince ve orta koyu-
lukta bir band daha bulundugu fark edilir ki bu da, M bandi (Sek. 124 m)
adin alir.

Miyofibrilierde tki Z bandi arasindaki kisim bir kontraksiyon tnitesi olug-
turur ki buna sarkomer (s) denir. Memelilerde sarkomerler 2-3 mikron
uzunluktadirlar. Bunlar gekilmelerde oldukga uzayabilirler. Kontraksiyonda
ise boylari 1 mikrona kadar iner. Insektierde boylar 14 mikron kadar olan
(istirahatte) sarkomerler tanimlanmigtir.

Miyofibriller (Sek. 124 c), kendilerinden ¢ok daha ince olan iplikgikler-
den olugurlar. Bu iplikgiklere miyofilaman adi verilir. skelet kasi tellerinde
iki tarli miyofilaman vardir. Buntardan 5-7 nm kalinlikta ve 1 mikron uzun-
lukta olantara aktin filamanlari, 16 nm kalinlikta ve 1,5 mikron uzunlukta
olanlara da miyozin filamanlan denir. Miyofibriller kas teli iginde bir ugtan
oteki uca kadar uzarlar. Buna kargilik miyofilamanlar kisa boyludurlar, Bun-
lardan miyozin filamanlan sadece A bandlarinda bulunuriar ($Sek. 125 b,
kalin gizgiler); komsu | bandlarina tagmazlar. Aktin filamanian {ince gizgi-
ler) ise Z bandindan baglayip A bandlarina dodru uzarlar ve A bandia-
rinda bir slire devam ederler. Boylece A bandlarinin ug kisimlan hem mi-
yozin hem de aktin filamanlari igerirler; orta kisimlari ise sadece miyozin fi-
lamanlarindan yapilmigtir ki, H bandi denen kisim, bu kisimdir. Elektron
mikroskopunda da H band), A bandinin iki yan kismindan daha agik tonda
gorinlr (Sek. 124 h). Bu bandin tam orta yerinde, 4 nm'lik ve kontraktil ol-
mayan filamanjar {miyomesin filamanlarn) miyozin filamanlarin: siki bir
bigimde baglayarak bunlarin dizenli bir birlik olusturmatarini sagtarlar. Bu
baglanma yerleri, koyu tonda ve ince bir band haiinde gériiniir ki, bu M ban-
didir (m). M bandindan daha koyu gérinen Z membranlar (z), | bandlari-
nin tam ortalarindan gegerler. Z bandlari, iki taraftan gelen aktin filamanla-
rinin, bu boélgede dallanarak a-aktinin denen ince ipliksel protein molekiil-
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Sekil 124. iskelet kas) telinden bir bitiimiin elektron mikroskopik goriiniimii:
a=Antizotrop band, i=izotrop band, z=Z bands, h=H band, m=M bandi, c=miyofib-
ril, s=sarkomer. x 50000.

leri araciligi ite birbirlerine baglanmalar sonucu meydana gelen, ag man-
zarasinda olugumlardir. Bu bandda bulunan a-aktinin, aynca akiin filaman-
larinin birbirlerine paralel durumlanni da sadlar. Bu bandliar ince grantilier
halinde bir madde de igerirler.

Bir kas telindeki tim miyofibritlerde ayn tlrdeki bandlarin ayni hizada
kalabilmeleri igin, bu miyofibrilleriny birbirlerine baglanip siki bir birtik ofug-
turmalari gerekir. Bu igi desmin filamanlan gérirler. Aktin ve miyozin fila-
manlarnin tersine, kontraktil olmayan bu intermedyer filamanlar, komsu
miyofibrilleri Z membranlar: hizalarinda -bu membraniar olugturan filaman-
laria baglanti kurarak- birbirlerine baglarlar.
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$ekil 125, Bir miyofibrilin boyuna (a,b) ve cnine (¢) kesitlerine ait, elektron
mikroskopik diizeydeki semalar. Mivofilamanlar b'de boyuna, ¢'de ise enine olarak
goriilmekte (Bucher'den modifive).

Kas tellerinin kontraksiyonu, miyozin filamanlarinin aktin filamanlarini
kendi aralarina dogru ¢ekip kaydirmalar sonucu gergeklesir. Bunun sonu-
cunda kas telierinin -dolayisi ile de kasin- boyu kisalir, kalinli§i artar.

Bir kas, gekilip uzatiimaya kalkigilirsa, buna direng gdstetir ve gekiime
sona erince tekrar eski boyuna ddner. Bu direncin miyozin ya da aktin fila-
manlar ile iligkisi yoktur. Bunu saglayan titin adi verilen ince (4 nm) prote-
in filamaniaridir. Bu ince filamanlar M bandi hizasindan basglayip, miyozin
molekillerinin ylzeylerini izleyerek | bandlarina geger ve Z membranlarina
kancalanirlar. Her bir miyozin filamaninin etrafinda 6 adet titin filamani bu-
lundugu bildiriimektedir. Kaslara esneklik kazandiran, iste bu elastik titin fi-
lamanlaridir.
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Sekil 126. Kanathlarda bir motor plagn (i) genel goriiniimii, x 750,

Iskelet kaslari, motor sinirlerte inerve olurlar. Bu sinirier, kas teli y(ize-
yinde dallanan uglarla sonlanirlar ki, bu kisma motor son plak (Sek. 126
m, 131 m) ad) verilir. Kas tellerinin kontraksiyonunu saglayan uyanmlar -
impulstar- kas tellerine bu motor son plaklardan gegerler. Uyarnimlarin kas
tellerinin i¢lerine yaytimas: ise soyle olur: Kas teli membranindan -sarko-
lem'den- (Sek. 127 s) kas telinin igine yer yer enine tubuluslar (e) girer. Sar-
kolemde meydana gelen uyanimlar, bu kanalciklarla miyofibrillerin yakinla-
nna kadar giderler. |skelet kast teileri sarkoplazma retikulumundan zengin-
dir. Bu organel, kas telinin igine giren kanalciklarin yakiniarinda kesecikler
() yapar. Bu kesecikler bol miktarda kalsiyum iyonlari igerirler. Enine kanal-
ciklarla gelen uyarnmlar, kesecikleri olusturan membrantarin duvarlarindaki
Ca’* kanallarint agar; bunun sonucu ofarak Ca* iyonlar passif transpor ile
(kolaylagtinlmig difizyon) keseciklerden disart ¢gtkip miyozin ve aktin fila-
manlannin aralarina giderler. Kalsiyumun varli@inda, bir seri olaylar sonu-
cu, akiin filamanlan miyozin filamanlarnnin aralarina kayarlar ve boylece
kontraksiyon gergeklegir. Bu olay i¢in gerekli olan blytik miktardaki enerji,
filamanlar civarinda bol olarak bulunun adenozin trifosfat (ATP) ve kreatin
fosfatin pargalanmalar: ile elde edilir. Kontraksiyonun bittigi, daha dogrusu
uyarimin kesildi§i anda Ca* iyonian tekrar keseciklere gekilirler (aktif trans-
port) ve kas gevger.

Iskelet kasi telleri mitokondriyadan gok zengindir (Sek. 128 oklar). Bu
organeller, hem sarkolemin athndaki, hem de miyofibrilierin aralarindaki
satkoplazmada bulunurlar. Kontraksiyoniarda kullanilan ATP bu organel-
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Sekil 127, Kas tclinden bir bsliimiin elektron mikrosk
ir=triad, Z=Z membrant, A=anizotrop band, I=izotrop band, s=sarkolem, e=enine
tubulus, u=sarkoplazma retikulumunun boyuna tiipgiikleri, cxretikulumuon, H band;
hizasinda yaptig ag, m=mitokondriyon, t=terminat sisternler (Bloom ve
Fawcett'den),

opik yemas). mi=miyofibriller,
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Sekil 128, Iskelet kass tellerinin yiizey kisimlaninda ve miyofibrillerin aralarmda
bulunan bol miktardaki mitekondriyonun (oklar) itk mikroskopundaki goriiniim-
leriy x 1000,

lerde, kreatin fosfat ise, sarkoplazmada yapilir. Kas teli sarkoplazmasi, ay-
rica, enerji maddesi ofan glikojen tanecikleri ve yag damlaciklar: -lipidler-
ile, oksijeni bagtayici bir pigment olan miyoglobin de igerir. Glikojen, ince
tanecikler halinde ve sarkoplazma keseciklerine yakin olarak bulunur,

Motor son plak bolgesinde sarkoplazma oldukga boldur. Buralarda yine
bol mikiarda mitokondriyon, gekirdek, ribozom ve glikojen de bulunur.

Morfolojik 6zelliklerindeki farkhihklara gére iskelet kasi telleri 3 gruba
ayrihrlar: a) beyaz kas telleri, b} kirmizi kas telieri, c} orta (intermedyer)
kas telleri. Kas telierini birbirlerinden ayiran 6zelliklerden biri, igerdikleri mi-
yoglobin miktanidir. Bu madde beyaz kas tellerinde az, kirmizilarda ise ¢ok-
tur. Intermedyer olanlarda ise ikisi ortas) bir miktarda bulunur. Diger bir ayi-
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Sekil 129. Kas telleri boyunca kivrimh seyreden ve yaa kollar veren kapilar damar-
lar, x 400.

rimi da, damar zenginligi meydana getirir. Beyaz kas tellerinin etratinda az
sayida kapilar bulunmasina kargilik, kirmizi kas telleri kapilardan gok zen-
gindir. Enine kesitlerde her bir beyaz kastelinin etrafinda sadece 1-2 adet,
kirmizi kas tellerinin etrafinda ise 3-5'er adet kapilar bulundugu gorilir. Ka-
pilarlar kas telleri boyunca kivrimli otarak seyrederier {Sek. 129) ve yan kol-
larla birbirlerine baglanirlar.

Sadece beyaz ya da sadece kirmizi kas telleri igeren kaslar varsa da,
kaslarin gogunludu her 3 tir kas telini birlikte igerirler.

Iskelet kasi telleri gap bakimindan da farkliiik gosterirler. Beyaz kastel-
leri kalin, kirmizilar ise ince gaplidirlar. Miyofibrillerin kas teli igindeki loka-
lizasyonu bakimindan da kas telleri arasinda fark vardir. Beyaz kas tellerin-
de miyofibriller tek tek (Sek. 130 coklar) ve esit araliklarla yeriesmiglerdir.
Kirmizi kas tellerinde ise bir miktar miyofibril bir araya gelerek, canh tdrie-
rine gore sekilleri az gok dedigen toplulukiar (c) yapariar. Bu topluluklara
Cohnheim (Konhayim) alanlart ad verilmistir. Cohnheim alanlari meme-
lilerde genellikle birbirinden bagimsiz ¢okgenler, buna karsilik kanatlilarda
bibirleriyie anastomoziasan, dedisik bigimli bandlar (c) halindedirler. Bu
topluluklar iginde, dzellikle kanathlarda miyofibriller tek tek segilemezler;

254



Sekil 130. Bir iskelet kasinda, miyofibrilleri (oklar) tek tek goriilen bir Kas teli ile,
miyofibriileri Cohnheim alanlari (c) yapnug olan bir kas teli. M. latissimus dorsi pos-
terior, bildircin, x 2000,

beyaz kas tellerindeki miyofibrilleri ise -enine kesitlerde- bagimsiz noktalar
halinde gérmek mimkiindir.*™

Iskelet kasi telteri, enerji maddesi tiird ve enerji (ireten organel (mito-
kondriyon) miktar bakimindan da birbirlerinden ayrilirlar. Kirmizt teller bol
mitokondriyon igerirler; yakit maddesi olarak da daha gok lipidleri kultanir-
lar. Enerji Uretimi aerobik yolla olur. Lipidler, sarkoplazmadan mitokondri-
yonlara yag asiti dlizeyinde girerek, buralarda bol olarak bulunan enzimier
tarafindan aerobik yolla pargalanirlar. Bdyle kaslar, yorulmaksizin uzun
slre kisalip uzayabilirier. Go¢men kuglarin durak yapmaksizin uzun mesa-
feleri agmalari, bu tlr kaslara sahip clmalarina baglidir. Memelilerin ekstre-
mite kaslan da ¢oguniukla kirmiz: kas tellerinden olugmuslardir,

Beyaz kas telleri mitokondriyonca, kirmizi kas tellerinden gok daha fa-
kirdirler. Bunlar enerjiyi, daha gok sitosolde glikojeni aerohik yolla piruva-
ta, piruvati da anaerobik yolla laktata pargalayarak elde ederler. Beyaz kas-

(1) Son yillarda yapilan aragtirmalar, Kohnhaym alanlannin tespite bagli biiziiime sonucu
sckillendiklerini ortaya koymaktadir.
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lar gok guglii fakat kisa sireli kontraksiyonlar yaparlar. Tavugun gégus kas-
lan beyaz tellerden olusmustur, Intermedyer kaslar, bu sayilan dzellikler
yoniinden beyaz ve kirmszi kaslar arasinda bir yer alirlar.

Fizyolojik olarak iskelet kasi telleri : a) twitch teller ve b) tonik teller
olmak (izere iki gruba ayrnlirlar. Twitch &zellikteki bir kasteline tek bir uya-
nm geldiginde kastelinde aksiyon potansiyeli $ekillenir ve tel kontraksiyon
yapar. Tonik tellerin kontraksiyon yapabilmeleri igin pespese seri halde
uyanim gelmesi gerekir; yine de kontraksiyonlari, twitch tellerinkine gére
uzun zaman alir. Tonik kas telterine amfibilerde ve reptillerde siklikla rast-
lanir; memelilerde ise ender olarak bulunurlar. Twitch teller de, kontraksi-
yon hizina gore: 1) slow-twitch ve 2) fast-twitch olak lizere iki gruba aynlir-
Jar. Kirmizy kas telleri slow-twitch grubuna girerler. Bunlar, fast-twich telle-
re kiyasla daha yavag kasilirlar fakat yorulmadan uzun zaman galigabilirler.
Bu teller oksidatif olarak caligirar, yani enerji saglamak izere daha g¢ok |i-
pidleri kullaniriar ve bunlari aerobik yolla pargalariar. Onun igin de kuvvetli
bir dehidrojenaz aktivitesi gosterirler. Ayrica bu tir tellerde miyozin-adeno-
zintrifosfataz aktivitesi de ytksektir.

Fast-twitch kas tellerinin iki alt grubu vardir : Birinci gruba beyaz kas tel-
leri girer. Bunlar yakit maddesi olarak bitylk bir gogunlukla glikojeni kulla-
nirlar. Bu t0r kas telleri hizli ve gligli kontraksiyonlar yaparlar fakat kisa su-
rede yoruluriar. Fast-twitch tellerin ikinci alt grubunu ise intermedyer teller
clugtururlar. Bunlar enerii kaynadi ofarak hem lipidlerden hem de glikojen-
den yararlanirlar. Yani intermedyer kas telleri oksidatif-glikolitik dzelliktedir-
ler

Kas telleri arasinda ayrim yapmaya bir de Z membranlarinin yapisi ne-
den olur. Bu membran kirmizi kas tellerinde daha kalin ve daha diizensiz-
dir.

Iskelet kass tellerini 6rten sarkolem (Sek. 127 s), disindan kalin bir ba-
zal lamina ile desteklenmigtir. Bunu izleyen retikiller laminada ise dedigik
yonlerde seyrederek kas teli etrafinda ¢rgil yapan retikufum iplikleri bulu-
nur.

Beyaz kas telleri sadece birer noktalarindan -burasi kas telinin ortalari-
na rastlar- pek ender olarak da 2 noktadan ve mator plak tipinde sinir son-
lar) alirlar, Motor plak, genellikie oval sekillidir (Sek. 131 m) ve oldukga ge-
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nig bir alan iggal eder. Bu alana gelen sinir teli birgok kollara ayribr; bu kol-
lar s6z0) editens alan iginde anastomoziagarak sontanirlar. Sinir telinin kas
teline deddigi kisimlarda sarkolem ve bunu drten bazal lamina kas teli igi-
ne dodru invaginasyonlar yapmigtir (Sek. 132 FA). Bunlarin tOmU subné-
ral aparat diye isimlendirifir. Subnoéral aparat, kas teli yluzeyinde uyanmla-
nn sekillenmesi igin yeterli bir alan sadlamaya yarar.,

Kirmizi kas telterinin inervasyonu tamamen dedisik bir bicimdedir. Bu
tlr kas tellerine yaklagan motor sinir telleri birgok kollara ayrilir; bu kollar-
dan her biri, kas teli ylizeyinde birbirinden uzak noktalarda hatif sigkinlikler-
le (Sek. 133 oklar) sonlanir, Bu sigkinlikler subngral aparat yapmazlar.

Kanatlilarda da huzli ve yavag ¢alisan kas telleri ve buna bagh olarak da iki tiirlii inervasyon var-
dir. Yavag kas tellerinin inervasyonu memclilerdeki gibidir, fakat hizli kas telicrinde durum bir hayli
farkhdir. Bir defa kanathilardaki hizly kas tellerinin biiyiik ¢ofunlugu kirnuzi renklidir -lavuk gagis Kas-
lan beyaz- ve bunlarin miyofibrilleri de, baz) kanatl tiirlerinde, memeli Kirmizs Kas tellerindekiler gibi,
gruplar yaparlay. Diger taraftan, Kanathlann hizh Kas telleri -ister beyaz, ister irmuzt olsun- memclile-

Sekil 131. Memelilerde beyaz kas tellert iizerindcki motor plaklar {m). Fare, M.
femoralis, asetilkolin esteraz, x 320.
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rinkinden farkli bigimde olan motor plaklara sahiptitier. Bu tiir motor plaklara gelen sinir teli, kas teli
izerinde, daliara aynlarak sonlamir (Sek. 126 m) ve bu dallar, kas telini kavrarlar (§ek. 134, oklar). Bu

1Ur motor plaklar, memelilerden farkli olarak, subnoral aparat yapmazlar.

iskelet kas! tellerinde sinir sonlar, hangi tiirde olursa olsunlar, digtan birer Schwann hiicresi ile or-
1almiglerdir (Sek. 132 SZ). ' .

Iskelet kas: tellerini drten sarkolem, kas teli boyunca birgok noktadan
telin igine dogru invagine olarak enine tubuluslar (Sek. 127 e) olugturur.
Bu tubuluslar dallanarak, bir diizlem Uzerinde olmak Uizere, miyofibrillerin
etrafina az ya da gok dolanirlar. Bu enine tubuluslara bazi hayvanlarda -
ornegin kurbagalarda- Z bandlan hizalarinda rastlanir. Memelilerin ve ka-
natlilarin godu kastarinda ise | bandlarnnin A bandlarina yakin olan kisim-
lannda (Sek. 135 e) seyrederler, Boylece kaslarda bir sarkomerde iki adet,
kurbagalarda ise bir adet enine tubulus bulunur. Enine tubuluslar kas teli
yluzeyinde sekillenen uyarimlari, kas tellerinin derinlerine kadar iletitler,

Sarkoplazma retikulumunun bir bdlimi miyofibrillerin aralarinda boyu-
na seyreden tupglkler (Sek. 127 u} halindedir. Bu tapgikler, &zeliikle H
bandi hizasinda yan kollarla birbirlerine baglanarak (c) miyofibrilleri ¢epe
gevre sararlar. Sarkoplazma retikulumunun ikinci boliim(, enine tubulusla-
ra paralel seyreden, oldukga genis sisternler halindedir. Bunlar, terminal

Sekil 132. Bir kas teli yiizeyine gelen aksonan yapmis oldugu sinir sonlanmalari
(NE) ve bu sonlanmalara ait subniral aparatlar (FA), SZ= Schwann hiicreleri
(Portcr-Bonneville'den).

258



$Sekil 133, Bir karmz kas teli iizerindeki sinir sonlanmalari (oklar). Bildwrein, M.
latissimus dorsi anterior, asetilkolin estcraz, x 760.

sisternler (Sek. 127 t; 135 s) diye isimlendirilisler, Boyuna seyreden tip-
¢Uklir bu sisternlerde sonlanirlar. Enine tubulusiar, iki yanlarindaki termi-
nat sisternierle birlikte birer sistem olugtururiar ki, bu sistemiere triyad ad:
verilmigtir (Sek. 127 tr; 135 tr). Bazi kaslarda, dzellikle yavag galiganlarda,
enine tubulusun sadece bir yaninda terminal sistern bulunabilir ki, boyle
sisternler diyad diye adlandinlirlar. Bir kasta bulunan triyad miktari ile ka-
sin kontraksiyon glicl arasinda dogru orantt oldugju bilinmektedit. Gergek-
ten de hizli kontraksiyon yapan kaslarin gogunlugunda her sarkomerde 2
adet triyad (A-] kavgaklarinda) buiunur.

Bir kas telinde ne kadar fazla sarkoplazma retikulumu bulunuorsa, o kas telinin o dlgtde hizii kont-
raksiyon yaptigi bildirilmektedir. Bu durum memeliier icin dogrudur. Ancak, kanath kaslar: izerinde
yaptifimiz aragtirmalarda, bu kaslarin sarkoplazma retikulumundan pek o kadar zengin olmadiklaning
saptamig bulunmakiayiz. Buna karsin, kanath kasiar, memeh Kastarindan gok daha iz kontraksiyon-
lar yapabilirler. Kanatl: kaslarinin daha hizh kontraksiyon yapmalannda bu kasfarin 67¢1 tipte bir iner-
vasyona sahip olmalanimin, triyadlardan zengin bulunmalaninin ve muhiemelen, sarkolemle teiyadlar

olugturan membranlarin uyanm iletim hizlanindaki farkliligin rol oynadig dilsiiniiebilir.

Daha once de belirtildigi gibi, lermina! sisternler, Ca* depolanidir. [stirahat halinde, kas telinde bu-

lunan kalsiyumun biiyiik bir miktari bu sisternlerde tutulur. Elektron mikroskopik preparatiarda, sistern-
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Sekil 134. Kanathlarda beyaz kas teli fizerindeki bir motor plak. Bildirein, M.
latissimns dorsi posterior, asetilkolin esteraz, x 600.
lerin orta yopunlukta bir madde lagidiklan goriililr. Bu madde protein tabiaundadir ve kalsiyumu, istira-
hat siiresince sistern iginde tutmaya yarar. Genellikle enine tubuluslarla terminat sisternler arasinda di-
rekt bir baglanti yoktur, arada dar da olsa bir aralik bulunur. Bu durumda, enine tubulusiarla triyadlara
-ya da diyadlara- gelen uyanmiarn, terminal sistern membranlarina nastl gegtikicri heniiz bilinmemek-
tedir. Bazr huzh galigan kaslarda, enine tubulusiarla terminal sisternler arasinda ince kopriler bulunur.
Bu tiir kaslarda uyanimlarin, bu képriiler iizerinden terminal sisternlere gegtifi sanifmaktadir. Diger bir
kisim Kaslarda da, enine tubnluslarla terminal sisternlerin, uyanmlan gegiren bir tiie zonula okludens

{tight junction) olugturduklar bildirilmcktedir.

Bilindigi gibi, basta sinir ve kas hiicreleri olmak (zere, biitln hicreler-
de uyarimiar, membranlaria iletilir. Aksonlarla -bunlarin membranlan ile- si-
nir sonlarina gelen uyarimlarin, kas teline gegmeleri su gekilde olur: Ister
motor son plak tdrinde, isterse bagka tirlerde olsun, sinir sonlari, bol mik-
tarda ufak (20-50 nm) vezikUller igerirler ki, bunlar sinaptik vezikiil (Sek.
1386, v) diye isimlendirilirler. Bu vezikUller asetil kolin tagirlar. Aksonlarla si-
nir sonlanna uyanm geldiginde, sinir sonunu érten membranin -buna presi-
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Sekil 135, Z membraniam iki yaninda yerlesmis olan triyadiar (tr), Her bir tri-
yad birer adet enine tubulus (e) ve ikiger adet terminal sistern (s) icerir. Agackakan,
M. biventer cervicis, x 51300.

naptik membran denir- gegirgenlidi artar. Bunun sonucunda digaridan si-
nir scnuna bol Ca™ iyonu girer. Uyanm etkisi ite membrandaki Ca'* kanal-
lan agihir ve kolaylagtinimig difiizyon ile sinir sonuna Ca* akimi olur. Bu
iyonlarin etkisi ile, sinir sonlarindaki sinaptik vezikillerde bulunan asetil ko-
lin, sinir teli ile kas telini ayiran aralida dokulir. Kas teli membraninin -post-
sinaptik membran- uyanlmasini sagtayan, iste bu asetil kolin madde-
sidir; yoksa aksonlarla sinir sonlarina gelen uyanmlar direkt olarak kas te-
line gegmezler. Pre -ve postsinaptik membranlar ayiran arahia sinaps
araliyl denir. Bu aralik, subnéral aparat bulunan sonlanmalarda invaginas-
yonlardan ottr(l yer yer geniglemeler gdsterir; difer tir sonlanmalarda ise
20-30 nm'lik bir aralix halindedir. Pre -ve postsinaptik membrantar arasin-
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Sekil 136. Bir kas teli yiizeyindcki sinir sonu (motor plak). Sinir sonu bol miktar-
da sinaptik vezikiil (v) tagimakta, —> =Schwann hiicresi sitoplazmasi. {(Banks'den)

da belirgin bir bazal lamina bulunur. Kontraksiyon saresince, sinir sonlarin-
dan sinaptik araliklara ekzositoz ile asetii kolin verilir. Sinir sonlan, sinaptik
veziklller yaninda, bof miktarda mitokondriya da igerisler.

Kontraksiyonun sona ermesi, sinaptik aralia gegen asetil koiinin, ara-
i1§1 dolduran bazal laminaya tutunan asetil kolin esteraz tarafindan hidroli-
ze edilmesi ile olur. Asetil kolinin postsinaptik membrani uyarmast ise $6y-
le olur : Bu madde membran gegirgenligini arttirnici 6zellide sahiptir; sinaps
aralina dokiiilince, postsinaptik membrandaki asetil kolin reseptdrlerine
baglanarak, membrandaki Na* kanallarinin agiimalarina neden olur ve
membrandan kas teline, sinaps araliginda bulunan Na* iyonlar geger. Bu
ivonlar postsinaptik membrani depolarize eder ve bdylece gekiflenen uya-
nmlar dalgalar halinde enine tubulusiara giderler. Enine tubuluslar ayrica,
kas teli ylizeyine gelen besin maddelerinin {Ornedin glikozun), kas telierinin
derinliklerine kadar ulagmalarina da aracilik ederler.

Daha 8nce de deginildigi gibi, kontraksiyon, aktin filamanlarinn miyozin filamaniannin dzerinde
kaymalan ile gergcklesir. Bu olayin gergeklegme bigimini kavrayabilmek igin, filamanlarin ince yapist-
na biraz daha deginmek gerekir. Miyozin filamanlan ($ek. 137, L) miyozin mofckiilterinden (M) mey-
dana gelirler. Bu molekitller, yuvarfagimsi ve yaga biikillmilg birer bag kismit igeren, 156 nm uzunlukta
¢omakgtklar halindedirier. Bu molekiilierin belfi bir aiktars, ézel bir bigimde bir araya gelerck miyozin
filamanint ol ugturuelar. Molekiilierin bas kusimlanina agir (heavy) meromiyazia, geri kalan kisimlarina da

hafif (light) meromiyozin adlan verilir. Bir miyozin filamanida bulunan miyozin melekiillecinin yari-
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Sekil 137, Aktin ve miyozin (llamanlarinin molekiiler yapilari. J=aktin filamani-
m meydana getiren G-aktin molekiilleri, K=bir aktin filamani, L=bir miyozin filama-
m, M=miyozin filamamndaki bir miyozin molekiilii, N=bdyle bir molekiildcki hafif
(light) ve agir (heavy) meromiyozin molekiilleri (Bloom ve Fawcett'den).

sinda bag kisimlant A bandinun bir tarafinda, diger yansinda ise diger tarafinda bulunurlar. A bandinun or-
tasinda, H bandindan biraz daha genis bir bolgede, miyozin filamanlari bu bag kisimlarindan yoksundur;
buralan sadece molekillerin hafif meromiyozin kistmlarin igerirler. Agir meromiyozin kisimlar, miyo-
zin filamanlarinn belirtilen bolgelerinde ayni diizlem iginde degildirter; bunlar filamamn ekseninden
araliklaria gikarak spiral bicimde her yone dogru seyrederler. Elektron mikroskopunda, kuyvetli bilyt-
meletle, boyuna seyreden miyozin filamanlart incelendiginde, filamanlarin H bandi digindaki -iki yamn-
daki- kisimianinda ince ve enine kopriiciiklerle aktin filamanlarina tutunmos olduklan goriliir. [ste bu
kapriiciikler, miyozin molekiillerinin, afir meromiyozin dencn bag kisimtaridir. Bir kontraksiyon strasm-
da bu kdpriicitkler defatarca aktin filamanlanna baglanip ¢Gzillerek, bu aktin filamanlarinin M bandina
dogru kaymalanini (Sek. 138 B, C) sagiarfar. Tam kontraksiyon halinde, A bandintn iki tarafindan gelen
aktin filamanlan, M band1 hizasinda ug uga gelirler ve bu durumda -tam kontraksiyonda- H bandi orta-
dan kalkar. Aktin filamanlarinin komsu iki A bandimin ortalarina dogru gekilmeleri demek olan kontrak-
siyonda, aradaki | band) da ortadan kalkar; bu durumda komsgu iki A bandimi sadece Z bandi birbirinden

avinr. Dolayisi ile de miyofibriller daha koyu tonda goriiniirler: bunlar iizerinde sadece Z ve M bandla-
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n segilebilir. Goriildiigii gibi kontraksiyon, sarkomerlerin Kisalmalarn ile gergeklesen bir oluydir. Bu ki-

salma, [ilamanlarin i¢ ice kaymalanndan ileri gelir; yoksa filamanlanin boylannda bir kisalma olmaz.

Miyozin filamanlan tek tip proteinden olugtuklar halde, aktin filamanlanm 3 ayn tirde protein
meydana getirir. Bunlar, aktin, tropemiyozin ve tropanin adlani alirlar. Aktin filamanlainin iskeleti-
ni aktin molekullen olugtururlar. Bu molekiillere G-aktin adi verilir ($ek. 137 J). Globuler clan bu pro-
tein molekiilleri iki sira halinde pegpese dizilir ve bu diziler birbirinin ctrafina sarmallagarak filamanin
iskeletini (F-aktin) ojugtururlar (K). Herbir G-aktin molekiilii. miyozin icin dzcl baglanma yeri igerir.
Tropomiyozin molekbileri, iki amino asit zincirinin sarmallagmasi ile sekillenen, 40 nm uzunlukta ve
gayet ince molekiillerdir. Molekiiller pegpese eklenerek aklinden olugan iskeletin etraftnda spiral bigim-
de seyreden ince bir iplik¢ik olugtururlar. Bu iplikgiZi olugturan molekélierin orts kisimlarinda 3 ayn
tipte troponin molekiiltinin (Tn - T, TN-], Tn-C) olusturdufu globuler bir kompleks bulunur. Komp-

Icksteki Tn-T, kompleksi tropomiyozine baglar.

Kontraksiyon, A bandlarinda ve bu bandlann hem miyozin hem de aktin filamanlaring igeren ug ki-
simlarinda baglar. Miyozin molekiillerinin aktin filamanlart ile kopriilegen bas kisunlarinin bir bolimu
adenozintsifosfataz 6zelligi gosterir. Istirahat halinde bu boliim ATPyi kendine baglar. Ancak, enzim

inaktif oldugundan ATP'yi pargalayamaz. Adenozintrifostatazi aktive eden madde aktin maddesidir. Mi-

Sekil 138, Kontraksiyon agamalari: A=bir sarkomerin istirahat halindcki duru-
mu. B,C= kontraksiyon halindeki durumu, D=istirahat halindeki sarkomerin A ban-
di hizasindan enine kesitte miyozin ve aktin filamanlarimn yerlesme durumu (Ra-
iley'den).
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yozin molekilierinin bag kismlar G-aktin molekiillerine baglandiklar anda, adenozintrifosfataz aktif-
lesir ve AI'P'yi pargalayarak, kontraksiyon iin gerekli olan enerjiyi agiga ¢ikanr. Bu soyle olur: fstira.
hat durumunda iken, aktin molekiillerinin, miyozin molekiilterini (bunlanin bag kisimlarini) baglayacak
olan noktalarini tropomiyozin-troponin kompleksi ortmiis durumdadir; bundan otiirii de miyozin mole-
kiilleri aktin molekillicrine baglanamazlar. Terminal sisternlere uyanm gelince (uyanimlar terminal sis-
ternlere enine tubuluslardan gegerler). bunlann membranlanimun gegirgenligi artar (diger bir anlatinla
(Ca2+ kanallan agilir) ve depoladiklan Kalsiyum passif transport (kolaylagtirilmug difizyon) ile digariya.
miyofilamanlanin aralanina verilir. Bu kalsiyum molekilleri troponin molekillerine {Tn-C)baglaminca,
molckiillerde pozisyon degisimi olur; bunun sonucu ofarak da tropomiyozin molekiilit yer defistirmek
zorunda kalir ve boylelikle de aktin molckillerinin miyozini baglayacak olan noktalan bagimsizlagir.
Yani Kalsiyum molekiilleri, kontraksiyon mekanizmasint agan bir anabtar rolii oynarlar. Miyozin mole-
kiiltniin bag kusmu aktine baglaninca, bas kisminda bulunan ATP-az aktifleyerek ATP'yi pargalar. Boy-
lelikle ag18a ¢ikan ererji. miyozin molekiiliniin bag kusminmn dirseklenip dizleserck, bu'baglanma ye-
rinden aynihip diger bir baglanma yerine uzanmasini saglar. Kas telinin tek bir kontraksiyonu sirasinda,
miyozin molekiillerinin bag kisimlan defalarca pegpese duran aktin molekllerine baglanip ayrilarak ak-
tin filamanlarmin miyozin filamanlanmin aralarina kaymalarim saglartar. Kas teline gelen uyanm Kkesi-
lince filamanlaryn aralarindaki kalsiyum iyonlan aktif transport yoluyla ve fuzh bir bigimde tekrar ter-
minal sisternlere alumr (bu ig igin gereken enerjiyi veren ATP molekiilleri, boyuna seyirli sarkoplazma
wipguklerinde yeriegikiir.) Terminal sisterne gelen Ca2+ molekiilleri, kalsiyum kanallarindaki ATP-az

molekiillerini aktive eder:. boylece molekiiller sisternlerdeki ATP'yi pargalar; agifa ¢ikan enerji de ka-

Sckil 139. Miyozin ve aktin filamaniarinin yerlegme durumu: Bir kalin miyozin
filamam ctrafinda, csit arahklarla yerleymis olarak 6 adet ince aktin filamam bulun-
makta. Oklar=kalin filamani ince filamanlara baglayan kadpriiler, x 230000.
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nallan agar. Bu anda troponin kompleksindeki Tn-1, G-aktin molekiillerinin miyozin molekiillerini bag-
layan noktalarim tekrar kapaur. Bu durumda miyozin molekiillerinin bag kisimlan G-aktin molekiillerin-
den aynhrlar ve kontraksiyon sona erer. Biitiin bu olaylar, saniyenin ¢ok az bir boliimiinde gergeklesir

(insektlerde, saniyede bin defa kontraksiyon yapan kaslar vardir).

Bu agiklamalardan anlagilacags tzere, kontraksiyon denen olgu, bir seri olaylar zinciridir ve ba
olaylar sonucunda aktin filamanlan, miyozin filamanlaninun aralarina kaymaktadie. Bu iki titr filaman,
birbirleri etrafinda hekzagonal bir bigimde yerlegmiglerdir, siyle ki: Bir kalin fitaman etrafinda, csit
uzakliklarla yerlesmig 6 adet ince aktin filamansi bulunur (§ek. 139, ince gizgili daire igi). Aktin fifa-
manlanimin diginda da, yine merkezdeki kalin filamandan egit uzaklhikta ve esit araliklarla yerlegmis 6
adet kahn filaman (kalin gizgili daire) vardir. Bu yapiya, A bandlarinin. H bandi digindaki bélimlerinde
rastlamr ($ek. 125 C-1). H bandlan sadece kalin filamanlan (2), i bandlart ise sadece ince filamanla-
11 (3) igerir. Bu bolgesel farkliliklar, istirahat halindeki kaslar i¢in s6z konusudur. Daha énce de belintii-
digi gibi, kontraksiyon sirasinda [ ve 1 bandlar ortadan kalkar. Bu durumda komsu iki sarkomere ait
miyozin filamanlan) Z membrani bélgesinde uguga defierck kontraksiyon bandi denen gegici bir koyu

band olugtururiar.

Kontraksiyonun baglama yeri, triyadlarin bulundugu A-T kavgaklaridir. Uyanimlardan sonra, bir kas

telinde bulunan biitiin miyofibriller ayni anda kontraksiyon yaparlar.

Olen hilcrelerde, diger fonksiyonlar yaninda ATP yapimi da durur. ATP yoklugunda aktin-miyozin
kompleksi stabil hale gelir (yani miyozin aktinden ayriimaz). Bu da 6liimden sonra ortaya gikan &liim

sertlii'ne (riger mortis) neden olur.

Kas mekikleri : Kas mekikleri, sadece iskclet kaslannda bulunurlar. Bunlar, iskelet kaslartmin urza-
ma derecesini algilayan olusumlardir. Bundan 6tlirl de senzorik sinic tellerinden ¢ok zengindirer (Sek.
14111, d,e). Mekiklerin esasini, mekik iginde boyuna seyreden kas telleri olugturur. Bunlara intrafii-
zal” (mekik igi) kas tetleri (Sek. 140, a) denir. Bu teller, kasi olusturan as!l tellerden -ekstrafiizal kas
telleri- gok daha incedirier. Intraftizal teller de kendi aralarinda kalinlik, boy ve yapi fark: gosterirler
(Sek. 141-1).

Birkag adet intrafuzal kas teli, etraflanindan bir kapstille (Sek. 140, ¢) ¢evrilerek. boyu sadece bir-
ka¢ milimetre olan bir mekik meydana getirir. Mekigin Kapst! Kismuni, sitoplazmalan yaprak gibi yas-
silagmg, gayet uznn fibroblastlarla kollagen iplikler olugtururlar. Fibroblastiar yan yana gelerek, meki-
8i gepegevre saran bir lamel yaparlar. Mekik kapsiilii, boyle birkag adet {amelin ig ige yerlesmesi sonu-
cu sekillenir. Lamellerin aralarinda, boyuna seyreden kollagén iplikler yerlegmigtie. MekiBi saran bu dig
kapsiilden bagka, her bir intrafiizal kas teli de tekrar ince bir "ig kapstl" ile (Sek. 140, b) gevrilmigtir.
Meckigin igindeki bogluk, proteoglikanlar ile dolu vaziyetiedir.

Mekiklerin giskin olan karin bolgelerine "ekvatoryal boige” (§ek. 141-1, B), bu bolgenin iki ya-
ninda kalan boigelere de "polar bilgeler™ (A.C) adlart verilir. Mekiklere gelen senzorik sinir tellert, ek-
(1) Fusus = mekik.
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Sekil 140. Kanathlarda bir mekigin ekvatoryal bolgesinden enine kesit,
a=intrafiizal kas telleri, b=mekik i¢ kapsiilleri, c=mekik dhg kapsiilii, Tavok, M. latis-
simus dorsi posterior, x 850,

vatoryal bolgede, intrafiizal teller etrafinda spiralicr ya da yarim halkalar yaparak sonlaniar. Bunlarin.
"primer" (§ek. 141-I]. e} ve "sekunder” (d) olmak tizere iki gesiti vadir.

Kasi olusturan tellerin uzamasi sirasinda, mekikler -dolayisi ile intrafiizal kas telleri- de uzariar. Bu
uzama, senzorik sinir uglanmn uyanimasina neden olur. Merkezi sinir sistemine {omurilige) giden bu
uyarimiar, o kasin antagonisti olan kaslara kontraksiyon yaptirarak, kaslarin normalden fazla uzamalan-
m dnlerler. Gortldapy gibi, kas mekikleri, kaslarin ¢aligmalarini koordine eden birer kontrol merkezi du-
rumundadirlar. Bu bak:mdan da, ince igler goren kaslarda daha bol olarak bulunuriar. Yaprmg oldugu-
muz aragirmatarda, kas mekiklerine en bol olarak, kanathlarin huzli kontraksiyon yapan Kaslarinda rast-

land1fini saptanig bulunmaktayiz.
Kaslardan bagka, tendolarda da mekikler bulunabilir ki, buntara “tendo mekikleri” denir.

Motor iiniteler : Bir kasa gelen motorik sinir tellerinden -aksontardan- her biri datlara aynlarak,
kasin tiriine gore 1-160 adet, hatta daha fazla sayidaki ekstrafuzal kas teli izerinde sonlanabilir. Gmu-
rilikteki motor bir noron ile, bunun dallanan aksonunun sonlandif kas telleri birlikte, motor {lnite di-
ye isimlendirilir. Bir kas, boyle ¢ok sayidaki motor iinitelerden olugur. Bir motor tiniteye ait kas telleri,
birarada bulunabilecekieri gibi, birbirlerinden uzakta da bulunabilirter. Her iki halde de tnitedeki kas

tetleri egzamanii ofarak kontraksiyon yapariar.
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$ekil 141, Boyuna kesitte mekiklerin goriiniimleri. I=Intrafiizal kas tellerinin

mekik icinde yerlesme duruinu: A, C=mckigin polar bolgeleri, B=ckvatoryal hilge,

fi=intrafiizal kas telleri iizerinde sonlanan sinivlers a=motor sinir uglars, d,c=sen-
zorik sinir uglare.

Ince igler goren kaslarda {giiz kaslan gibi) niotor iinitefere ait kasteli sayisy, agar igler goren kasfar-
dakilerden ¢ok daha azdir. Bu sonuncularda kontraksiyon ¢ok giiglil olur.

Kaslanin kasilma giiciiniin dereccsi, o anda devreye sokulan motor iinite sayrstna baglidir. Kasilina

derccesi artrtkga, aktive edilen motor iinite miklan da arlar

Kaslann postnatal biyimeleri, kas teli artisa ile defiil de, mevcut Kas tellerindeki miyofibrillerin
¢nine ve boyuna biiydmeleri ile gergeklesir. Genglerde Kas tellennde az miktarda miyofibtil bulunur.
Boyle kas telleri serhest ribozomlardan zengindir. Bu ribozomlar kas proteinleri sentezlerler ve bu pro-
teinfer, yeni filamanlar hatinde meveut miyolibrllere eklenider. Fibriller belli kalinliga ulaginca boyu-
na yanlirlar ve béylece de kas telindeks fibril sayisi, buna bagh olarak da Kas telinin kalinlig1 artar. Kas
tellerinin boyuna bilylimeless ise. miyofibritlerin ug kisimianna yent sarkomerter eklenmesi seklinde
olur.

Biitiinn Kkas tiirleri mezeokim hiicteletinden farkhlagielar. {skelet kaslarmin gok biiyiik bir bolmi
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somitlerin miyotom denen yapragim olugturan mezenkim hiicreferinden, Kalp kast ile déz kaslar ise la-

teral mezodermin visceral yapragin: olusturan mezenkim hiicrelerinden meydana gelirler.

[skelet kaslarint meydana getirmek tizere, mezenkim hiicreferi uzantanin: kaybeder ve mekik ge-
killi hiicrelere farklilagirlar. Bunlar Miyoblast adi alirlar. Miyoblastlar DNATani replike edip bolil-
nerek saytlatim arttiirlar, Bir taraftan sayi artarken, diger taraftan da meveut miyoblastar gruplar halin-
de birbirlen ile kaynagarak (bu olaya lizyen denir) ¢ok geKirdekli birer miyotitp olustururlar. Miyo-
tiiplerde, gok sayida olan gekirdekler sarkoplazmamin orta bojgesinde ardarda yerlesik durumdadirlar.
Bu hiicreler artik replikasyon yeteneklerini kaybetmiglerdir. Bir miyotiipiin bliyilyiip bir Kasteline do-
niigmesi iki yolla gergeklesir: Asil bilviime miyotiipe etraftan yeni yeni miyoblastlarin eklenmeleri ile
olur; ancak bu sirada, hitcreler (miyotiipler} kas proteinlerini (miyozin, aktin, tropomiyozin. troponin)
sentezlemeve bagladiklarindan, bu proteinlerin organizasyonu ile miyofibriller geligmeye baglarlar ve

buniar da kastellerinin biiytimelerine neden oluriar. Bu sirada gekirdekler hilcrenin petiferine itilirler.

Iskelet kas telleri kaslarda esit bir gekilde yayilmamislardir. Bunlar, pri-
mer demet ya da fasikidl (Sek. 142, p) denen gruplar yapariar. Her demet-
teki kas telleri (¢) etraflarindan -sarkolemin disindan- ince bir ba§ dokusu
tabakas: ile (oklar) gevrilmigierdir. Buradaki bag dokusu, endomizyum di-
ye isimiendirilir. Her bir demeti ise, endomizyumdan daha kalin olan bir bag
dokusu tabakas) sarar ki (b), buna da perimizyum ad verilir. Bir kasdaki
primer demetler grup grup bir araya toplanarak sekunder demetler, onlar
da tersiyer demetler yapabilirler. Bu durum, kasin kalinhdina bagt ofarak
degisir. Sekunder ve tersiyer demetler de -gittikge kalinlagan- perimizyum-
larla gevrilmiglerdir. Bir kasda bulunan bitiin demetler ise, en distan, ortak
bir bag dokusu tabakas ile Srtilmuslerdir ki (a), bu da epimizyum adin
alr.

Kas tellerinin boylar, bunlarin olusturduklar kaslarin boylarindan ge-
nellikle kisadir. Bundan &tari kas telleri, dokuyu olusturinak (zere bir veya
birkag defa uguca bag dokusu aracihgi ile siki bir bigimde bagtanirlar. Boy-
lece bir kas telinde (retilen gug bir sonrakine, ondan da bir sonrakine olmak
Uzere arttinlarak iletilir. En sonunda da, godalan bu gig tendolara aktarlir.
Kaslarin tendolara bagdlanmalarn gdyle olur: Bu baglant: yerlerinde kas tel-
lerinin uglari derin girinti-gikintilar yaparlar. Tendolan olugturan kollagen ip-
likler girintifi kisimiara girerek, sarkolemi saran retikuium ipfiklerine bagla-
nirlar. Béyiece kas telleri ile tendoya ait kollagen iplikler arasinda, iki elin
birbiri arasina girmis parmaklarinda oldugu gibi, siki bir baglant kurulmusg
olur. Kas tellerinin tendoya dogru yaptigs ¢rkintilarda, son sarkemerden yol-
larina devam eden aktin filamanlar, gikintilari sinidandiran plazmaleme
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Sekil 142, Iskelet kasi ¢ellerinin grupiagarak bir kass olusturmalari: a=Epimiz-
yum, b=perimizyum, c=bir kas teli, d ve e=damarlar, p=primer demct, oklar=endo-
mizyum (Grau'den).

bagianirar. Bu badlanma iledir ki bir kas teline ait tiim sarkomerierde re-
tilen gerilim giicleri toplams tendolara aktarimig olur.

2. Kalp kas) dokusu : Kalp kasint olugturan kas telleri baz: yonleri ile
iskelet kasi tellerine, dijer baz) yonleri ile de diiz kas tellerine benzerler. Mi-
yofibrillerinin enine g¢izgili olmasindan -bandlagma géstermesinden- Htiri
(Sek. 143}, kalp kasi telleri, iskelet kast teilerine benzerler. Kas tellerinin tek
cekirdek icermeleri ve bu gekirdeklerin tellerin merkezierine yerlegmeleri
(Sek. 145 okiar) bakimianndan da kalp kasi, diz kasiara benzer. Kalp ka-
sinin, diger kas telierinde butunmayan ézellikleri de vardtr. Bu 6zelliklerden
biri, kas tellerinin yan koilarla (koltateral'ter) birbirlerine baglanmalar:, dige-
ri ise, Gzel bir bicimde pegpese baglanmalaridir. Béylece kalp kasi, 3 bo-
yutlu bir a§ sistemi meydana getirir.

Kollateraller ile birbirine baglanan bir miktar kas teli bir demet olugturur,
Kalp kasini meydana getirmek Uzere, bu demetler degisik yonlerde seyre-
derler. Bu durumdan &tird, preparatlarda enine, bayuna ve verev seyreden
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demetlerle kargilagilir. Demetlerdeki kas telierinin aralarninda, iskelet kasla-
rinda oldugundan daha bol miktarda kan damarn bulunur.
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Sekil 143. Kalp kasi dokusu. Oklar=interkalat diskleri gostermekte,

Kalp kas: telleri sarkoplazma retikuiumu yéninden pek zengin degildir-
ler; buna karsilik iskelet kaslarindan ¢ok daha fazia mitokondriyon igerir-
ler. Bunlarin bir bélimd gekirdedin iki ucuna yakin olarak, dider b&iimu ise
miyofibrillerin aratarna yerlegmislerdir.

Kalp kas! telleri, boylari 100 mikron, kaliniiklar ise 15 mikron kadar
olan tellerdir. Bunlann birbirlerine badlandiktar yerler, 1sik mikroskopunda,
Z bandlarindan daha kalin diskler halinde {$ek. 143 oklar) gariinurler. Bu
diskler interkalat diskler diye isimlendirilirler, Uguca gelen kas telleri, pek
ender olarak diz bir interkalat disk ile birbirlerine baglanirlar, Baglanti yer-
lerinden herbiri, ¢ogunlukla, merdiven basamaklar; gérinimiinde olan bir-
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kag disk igerirler. Bu bagilant! yerleri ayn1 zamanda uyarimfarin da hiicre-
den hucreye gegmelerini saglarlar. Baglanti yerlerine en belirgin olarak M.
papillariserde rastlanir.

Interkalat diskler, komsu hiicrelere ait Z disklerinin hizalarinda bulunur-
lar (Sek. 144 oklar). :

Kalp kas! tellerinde bulunan miyofibriller, iskelet kasi tellerinde bulu-
nanlardan biraz daha kalindirlar fakat onlarla ayni yapiya sahiptirler. Miyo-
fibrillerin aralarinda sarkoplazma oldukga boldur. Buralarda bol miktarda
mitokondriya da bulunur ($ek. 144). Sarkopiazma bollugundan &ttrd Cohn-
heim durumu belirgindir (Sek. 145).

Kalp kas tellerinde sarkoptazma retikulumunun pek bol clmamasina
kargin, enine tubuluslar tyi geligmigtir. Bunlar Z membranlan hizasinda yer-
lesmiglerdir, Iskelet kaslarinda oldugu gibi, kalp kasinda da enine tubulus-
lar, hem uyarimiari, hem de besin maddelerini kas tellerinin derinlerine ile-
tirler. Iskelet kaslarindan farkli olarak kalp kasinda enine tubulustar bazal
lamina benzeri bir madde igerirler. Sarkoplazma retikulumu bol degildir ve

Sekil 144, Kalp kasinda, Z membranlarimin yerini almg olan interkalat diskler (ok-
lar) (Bloom ve Faweett'den),
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tipik terminal sisternler yapmaz. Bundan &tiri de kalp kasinda tipik tri-
yad'lar bulunmaz. Onun yerini basit diyad'lar almigtir. Bu diyad'lar Z band-
lar hizasindadir, Terminal sisternler iyi geligmemis olduklarindan sarkolem,
invaginasyonlar yaparak, kalsiyum depo eden kesecikler {(kaveolalar) se-
killendirir.

Ritmik ve otomatik clarak ¢alisan kalp kasi, 6zel bir bigimde innerve
olur. Bunun uyarim Ureten ve ileten &zel bir sistemi vardir. Bu sistem de
kalp kas! tellerinden yapiimigtir, fakat bu teller, miyofibrillerden fakir, sar-
koplazmadan zengin olan tellerdir. Miyofibriller tellerin periferlerinde bulu-
nurlar. Bu tellerden bir kismi kalbin uyanm Ureten merkez!erini (sino-atriyal
ve atrioventrikiller digimleri) olugtururlar. Bu merkezlerde bulunan kas tel-
leri, kalp kasi tellerinden daha ufaktirlar. Merkezierden gikan ve gittikge iti-
lesen kas telleri His demetleri'ni meydana getirirler. Bu demetierdeki kas
telleri, kalp kasi tellerine yaklasiikqa daha da irilesirler ki, bunlara Purkinje
telleri (Sek. 145 p) adh verilir. Daha gok endokardin altinda rastlanan Par-
kinje telleri, kalp kasi tellerinden gok daha kaiindirlar. Merkezlerde Gretilen

Sckil 145. Kalp kasy dokusu (solda) ve endokard (e) altinda bulunan iri Plirkinjc tel-
leri (p). Oklar=enine diigmiis kalp kasi tcllerinde orta kisma yerlesmis ¢ekirdekler, x
625,
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uyanmilar, bu teller Gzerinden kalp kas) tellerine gegerler (bu tellerle bazi
kalp kasi telleri arasinda direkt baglant vardir.

Kalp kasinin kontraksiyonlan hernekadar kendine ait merkezler tarafin-
dan baslatilirsa da, bu merkezler otonom sinir sisteminin kontrolli altinda
calsirlar {Kalbe gelen parasempatik teller kaip atimlarini yavaglatici, sem-
patik teller ise hizlanding etki yaparlar).

Kalpte endokrin hiicreler : Kalpte bulunup da modifikasyona ugramys olan kalp kas: telleri {mi-
yositler) sadece uyanm iiretip ileten lellerden ibaret degildis. Bunlar disinda, yine ¢ofulukla atriyumlar-
da bulunan, fakat interventrikiler septunda seyreden His demetlerinin yakinfarinda da rastlanan azel-
Jegmis miyositler de vardir ki bunlar, hormon tiiriinde maddeler salgtiarfar ve o yiizden miyoendokrin
hiscreler diye isimlendirilirler. Ince yapilar genelde kalp kast tellerininki ile ayni olan ve onlar gibi in-
terkalat disklere bagh bulunan miyoendokrin hiiceelerin gekirdeklerinin uglanina yakin kisimlarinda, sar-
koplazma iginde membrania ¢evrili ince graniiller bulunur ki bunlar, kardiodilutin'ler denen hormon-
lar igerirler. Bu hormonlar : kan basincimin ve voluniiintin azalmasina, idrarla sodyum atliminin artma-

sina ve beyinde siv1 balansinin ayarlanmasina hizmet ederler.

Kalp kass telleri biiyiik gogunlukia tek gekirdekli iseler de, iki gekirdeklii olan teller de vardir. Kalp
kas1 tellerinde gekirdek. telin iki ucuna -interkalat disklere- esit uzaklikia (Sek. 143} olacuk gckilde ve

orta bslgede lokalize olmugtur {Sek. 145).

Kalp kasini meydana getirmek Uizere, mezenkim hiicrelerinden farklhilagan ya da daha sonra bolu-
nerek gogalan miyoblastlar, birbirleriyle kaynagmaziar. Bunun yerine, interkalat diskler aracilii ile pes-

pese. kollaterallerle de yanlaninda bulunan hiicrelere baglanarak bir a# olugtururlar.

1ki kas telini uguca baglayan interkalat disklerin kopuntulu ve merdiven basamaklan bigiminde ol-
duklanni daha dnce gormilstiik. Bu basamaklann aralannda kalan, boyuna seyirii sarkolem kisimlart bir-
birlerine gap juction'lar yapacak sekilde yaslanmiglardir (Sek. 146 Nexus). Kalp kasin olugturan kas tel-
lerinden sadece bir boliimi direkt olarak Piirkinje tellerinden uyanim alirlar. Geri kalanlara uyanmlang

gegmesini ve Kalbin ntmik ¢aligmasim bu gap juction'lar (neksuslar) saglarlar.

Interkalat disklerin enine seyirli kisimlarinda iki trlii baglants yeri vardsr. Miyofibrillerin hizalarnina
rastiayan, aktin filamanlarimin baglandif yerlere fasiye aderens’ler denic. Miyofibritlerin aralarina rast-
layan kusimlarda ise. hticreleri birbirine siki bir bigimde bagiayan tipik dezmozomlar (Sek. 46 oklar)

vardir. Dezmozom btlgesinde bulunan filamaniar, kontraktil oimayan intermedyer tiirde f ilamanlardur.

3- Diiz kas dokusu : Bu tir dokudan olugan kaslar istedimiz diginda
calisurlar (istemsiz kaslar). Bunlar, bogluklu organlardan meydana gelen
sindirim, solunum, doiagim, iiriner ve genital sistemlerinin duvarlarinda bir
veya birkag kat halinde bulunurlar. Bulunduklar organiarin belli bir gergin-
likte kalabilmelerini (tonus) saglarlar. DUz kas telleri kasilinca organlarin
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Sekil 146. Kalp kasi tellerinin pegpege baglanti yerleri olan interkalat disklerdeki
dezmaozomlar (oklar) ve neksuslar (BLoom ve Fawcett’den).

lumenleri daraltr. Sindirim sisteminde ayrica peristaltik hareketler yaparak,
besin maddelerinin yer degistirmelerini de saglarlar.
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Sekil 147. Diiz kas dokasungdan enine {A) ve boyuna (B) kesitler. Cekirdek sarkoplaz-
manin ortasina yerleymis, A=x 400, B=x 500,

DUz kas telleri mekik sekilli olan hiicrelerdir (Sek. 147 B). Bundan &tii-
ri de.uglara dogru sivrilirler. Bunfarin blydkikieri, bulundukiari organa go-
re gok dedisir. En kisalan kiglk boy damarlarda (arteryo! ve venlllerde)
bulunur. Buralardaki diiz kas telleri 20 mikron civarinda bir uzunluga sa-
hiptirler. En uzun olan kas telleri ise uterus duvarinda bulunurlar. Bunlar
normal halde 200 mikron kadar uzundurlar, ancak gebelik sirasinda boyla-
" 500 mikrona kadar ulagir; dogumdan sonra ise tekrar eski boylarina dé-
nerler. DUz kas teflerinin, en kalin olan orta -karin- kisimlarindaki capiarn 4-
8 mikron arasindadir.

Diz kas telleri tek cekirdeklidirler. Cekirdek uzun-oval sekillidir ve hiic-
renin orta bélgesinde ve i¢ kisminda lokalize olur. Kasilmis durumdaki kas
tellerinde ¢ekirdekler bir burgu gibi spirallegerek boylann kisaltirlar. Cekir-
dek, hicrenin uzun eksenine parale) seyirlidir. D}z kas telleri doku. meyda-
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na getirirken, komsu hiicrelerden birinin gigkin -orta- kismi hizasina, digeri-
nin sivn -ug- kism gelir (Sek. 147}, Bu kurulugtan §tiirll de, diz kas doku-
sunun enine kesitlerinde, gekirdeklere sadece, orta kisimlarindan kesiimis
olan kas tellerinde rastlanir; ug kisimiardan kesilmig olan kas tellerinde -
bunlarin gaplan digerterinden daha kigktiir- gekirdek gorilmez.

Dz kas tellerinde de iki tarld filaman vardir. Ancak buniarin organizas-
yonu enine gizgili kas tellerinden farklidir, Bir defa bu filamanlar sarkopiaz-
ma iginde biraraya toplanip da miyofibriller olusturmazlar. Bundan &tiri de
enine ¢izgili dedillerdir {Sek. 148). Diger taraftan, miyozin filamanlari, aktin
filamanlarina kiyasia ¢ok daha azdirlar; bir miyozin fitamanina 15 adet ak-
tin filamant duger {$ek. 149).

Sekil 148, Bir diiz kas telinin elektron mikroskopik goriiniimii.
K=cekirdek, N=¢ekirdekeik, oklar=miyofilamanlar (Bargmann’dan).
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Dz kas tellerindeki miyofilamaniar, gizgili kaslardakilerden biraz daha kalindurlar (aktin filaman-
lan 5-7 pm. miyozin filamanlan 135-16 nm). Bunlar birlikte demet olugtururlar. Birbirlerine ¢apraz ko-

numlu olan bu demetler kas telleri iginde boyuna ya da verey (oblik) seyrederler.

Dtz kaslarda kontraksiyon mekanizmasy, iskelet ve kalp kaslanndakinden farklidir: Diiz Kas telle-
rindeki aktin filamanlan tropomiyorin-troponin kompleksi igermezler. Ayrica, mivozin molekittlerinin
bag kissymlanndaki ATP-az'in aklivasyonunu da aktin molekiilleri saglamaz. Bunun yerine, uyarimlar so-
nucu Kas telindeki miktan artan Ca2+, kalmodulin denen bir proteine bagiani. lyte bu kalsiyum-kal-
modulin kompleksi de miyozindeki ATP-az' aktiflegtirir. Aktiflegen enzimin ATF'vi pargalamast ile agi-
$a ¢ikan enerji. miyozin molekiliinln bag kKisnunin dirseklenip diizlegmek sureti ile aktin molekiiline
rtunup aynhimastt saglar ki, bunun sonucunda aktin filamanlan miyozin filamanlan tizerinde kayarak

diiz kaslann kontraksiyonunu gergeklegtirirler.

Omurgalilarda diiz kas tellerindeki miyofilamanlar tespit etmek zordur. Omurgasizlarda ise aklin

ve miyozin filamantar: kolayl:kla goriilebilirler.

Diper nir kaslara ait kas tellerinde oldugu gibi, diiz kas tellerinde de desmin filamanlart bulunur.
Bu filamanlar kas teli iginde aglar yaparlar. Bunlarin Kas teli i¢inde kesigtikleri ve sarkoleme tutunduk-
lar: bolgelerde yogun bir materyal bulunur. Bu bélgelere baglanti plaklari denic. Miyofilaman demet-
Jeri birer uglan ile sarkolemdeki, diger uglan ile de kas teli igindeki biter baglant plagina tulunurfar.
Baglanti plaklan a-aktinin iplikgikleri icerirler. Miyofilamanlarin uglan bu iplikgikiere kancalanuriar.

Sekil 149, Bir diiz kas teline ait enine kesitin kuvvetli biiyiitraclerdeki goriiniimii.
a=Aktif fitamant, m=miyozin filamamn (Bloom ve Fawcett’den).
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Kas tellerinin ortalanna yertegmis bulunan gekirdeklerin uglarina yakin
bélgelerde sarkoplazma, miyofilaman igermez. Bu kisimlarda bol miktarda
mitokondriya, lyi gelismemis Golgi aygii, bagimsiz ribozomiar ve glikojen
partikOleri bulunur. Bu olusumlardan mitokondriyonlara, sarkoplazmanin
diger bolgelerinde de rastlarir ($ek. 150 m). Diz kas telieri, dider kas teli
tirierine kiyasla daha ufak olduklanndan, kendilesine gelen uyarimlari
derinlere iletmek Uzere enine kanaiciklar sistemnine gereksinim duymazlar.
Sarkoplazmik retikulum da zayiftir. Buna kargilik sarkolem gokintulegerek,
dis ortamla baglantl bal miktarda kesecikler (kaveola)} sekillendirir. Kont-
raksiyon igin gereksinim duyulan kalsiyum iyonlarn bu keseciklerde
depolanirlar. Sarkolem ayrica bol miktarda pinositoz vezikiil( de igerir.

Sekil 150. Diiz kas tellerinin elektron mikroskopik gériiniimlen: (enine kesit).
h=hiicreler (teller) arasindaki dar mesafeler, m=mitokondriyonlar, cklar=bazal lami-
nalar, s=sinir soniari, x 20400.
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Sarkolem, digindan ince bir bazal lamina ile desteklenmistir (Sek. 150
oklar} Bunun disinda da, ag bigiminde yerlesmig retikulum iplikleri iceren
retikiiler lamina bulunur. Dz kas telleri demetler ya da tabakalar yapmak
Uzere biraraya gelirlerken, aralarinda ¢ok dar mesafe (h) birakirlar. Bu
kistmlarda, komsgu hiicrelere ait retikulum iplikleri anastomozlagarak huc-
releri siki bir bigimde birbirlerine baglarlar.

Her kas telinin etrafinda damar bulunmaz. Damarlar, demet ve
tabakalann aralarinda bulunuriar.

Diz kas tellerinin innervasyonu, otonom sinir sisteminden gelen sem-
patik ve parasempatik sinir telleri tarafindan saglanir. Oiiz kas telleri iskelet
kas) tellerine kiyasla gok daha yavas kasiliriar fakat boylari gok daha fazla
kisalir. Kasilmalarn ile oldukga blyik bir gii¢ meydana gelir.

Diiz kaslarin innervasyon derecesi. bunlanin girdiiklert ise ve olugturduklan kitleye bagiidir. Ar-
terlerde ve irisde bulunan kaslarda hemen her kas teli sinir sonu aldifs hatde, bogluklu organiann
(uterus, bagirsaklar vb.} duvarlaninda daha kalin katmanlar halinde bulunan kastarda, kas tellerinin
sadece bir bdliimii sinir sonlar ite baglant: kurarlar. Bu gibi kaslarda uyarnmlarin hiicreden hiicreye geg-

mesi gerekir ki, bunu hiicreler arasinda bulunan gap junction'lar saglarlar.

Dilz kas telleri hernekadar otonom sinir sisteminin kontrolii altinda ise de, bunlann kontraksiyon-

larinin aktive ya da inhibe edifmelcrinde, degisik hormonlannda énemli rolleri vardir.

Diiz kas tellerine gelen sinirler, kas teli yiizeyinde plak olugturmaziar; bunun yerine, dallara ay-
niarak, kas teli yiizeyinin biraz uzaginda ufak sigkinlikler yapacak sonlanurlar (Sek. 150 s). Bunlardan
parasempatik sinirlere ait olanlar, asetilkolin igeren ufak tip vezikitlere, sempatik sinirlere ait olanlar
ise, norepinefrin igeren bliyiik tip vezikiillere sahiptirler. Bu sonuncu tipdeki vezikillerin artalarinda
yogun bir kiitle {bunlara dense-core vezikiiller denir) bulunur. Vezikillerdeki norotransmiterler sinir
sonunun digma gikarak kas telierini etkilerier. Baz: organlarda kolinerjik sinirler aklive cdici, adrenerjik

olanlar ise inhibe edici etki gosterdikleri halde, difer baz) organlarda durum bupun lam tersidir.

Diiz kas tellerini clugturmak iizere mezenkim hiicrelerinden farklilagan miyoblastlar birbirleriyle
kaynagmayip bafimsiz olarak kalirlar. Ancak hiicreler, geligmeleri sirasinda neksuslar olugturarak bir-

birlerine baglanir ve bu-yolla wyarim iletimini saglarlar.
Kas dokularimin rejenerasyonu

Kas dokularnin rejenerasyon yetenckicri cok farkiidir. Kalp kasi, erken gacukluk donemi diginda,
rejenere olma glciine sahip degildir. Onun igin de, herhangi bir bozukluk (enfarktis gibi) meydana gel-

difinde, yrkoma ugrayan kas dokusunun yerini, bag dokusunun ¢ofalmasi ile gekillenen nedbe alir.
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Diferensiye olmug iskelet kas: telleri de boliiniip gogalamazlar. Buna kargin, iskelet kaslannin yiik-
sek bir rejenerasyon giigleri vardir. Bu, s6yle olur: Iskelet kasi (elierinin yiizeylerinde, sarkolem ile
bazal lamina arasina stkagnug olan, ufak ve mekik sekillt hiicreler bulunur. Uydu hiicrefer denen ve an-
cak elektron mikroskopu ile goriilebilen bu hiicrelerin, yaralanmalarda béliiniip ¢ofalarak ve birbir-
leriyle kaynasarak yeni kas telleri olusturduklarina inaniimaktadir. Kas hipertrofillerinin de, yine bu uy-

du hiicrelerin ana kas telleri ile kaynagmalar sonucu sekillendigi santlmakiadir.

Dtz kaslarda, sinirf: da olsa bir rejenerasyon glicii vardir. Bazi durumiarda hiicreler mitozla
boluniip gogalabilirter. Ancak, yaralarin iyilesmesi sirasinda, yeniden sekiflenen damarlarsn duvarlann-
daki duz kas telleri, etrafta bulunan mezenkim hiicrelerinden (adventiyal hiicrelere bakiniz) diferensiye

olurlar.
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Sinir Dokusu BOLUM

Prof. Dr. A. OZER 8

Sinir sistemi, a) merkezi sinir sistemi ve b) perifer sinir sistemi ol-
mak Ozere iki bolimden meydana gelir. ‘

Sinir sistemini olugturan sinir dokusunun iki esas iglevi vardir: 1. 181 ve
151k gibi senzorik uyaricilarnin, ya da organizmanin ig ve dig ortaminda mey-
dana gelen mekanik ve kimyasal degigimlerin dogurdugu bilgileri almak,
analiz etmek, kiymetiendirmek ve iletmek, 2. organizmanin, dzellikle moto-
rik, viseral, endokrin ve zihinsel aktiviteler gibi birgok iglevlerini direkt ya da
dolayl: olarak crganize ve koordine etmek. Kisacasi sinir dokusu bilgi alig
verigi igin dzellegmis bir dokudur.

a0

Sekil 151, Degisik bigimlerdeki sinir hiicreleri, a=Unipolar sinir hiicresi, b,e=hipolar
sinir hiicreleri, d=psodaiinipolar sinir hiicresi, c=miiltipolar sinir hiicresi, k=van kol,
s=sinir sonlari.

d e
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Sinir dokusu da diger dokular gibi, hiicrelerden ve hlcreler arast mad-
deden olugmustur. Sinir dokusunda asil fonksiyonu goren hicrelere sinir
hicreleri {ndrosit'ler) ya da néronlar denir. Sinir hilcreleri iglevlering gé-
re 3 gruba aynlirlar : 1 - Uyarimlar merkezi sinir sisteminden ya da gang-
liyonlardan perifere ileten (efferent) sinir hiicreleri. Bunlara motor ndron-
lar denir. 2-Uyarimlan periferden merkeze ileten (afferent) sinir hiicreleri.
Bunlar duyu ndronlari (senzorik néronlar) diye adlandirilirlar. 3- Ara né-
ronlar : Bunlar diger nbron tipleri arasinda iletigimi saglayici ve tamamila-
yici aglar olugtururlar.

‘Efferent (motor) ndronlar iki ayn sistem olustururlar : a) somatik sis-
tem ve b) otonom sistem, Somatik sistemdeki sinir hlicreterinin aksonlar
iskelet kaslarinda; otonom sistemdekilerin aksonlan ise, diz kas ve kalp
kas! ile bezler Uzerinde sonlan:rlar. Bir sinir hiicresi, bir gdvde, kismi ile si-
toplazmik uzantilardan meydana gelir. Cekirdek, gdvde kisminda ve kural
clarak ortada yer alir. Cekirdegdi kusatan sitoplazma bdlimiine perikaryon
ad verilir. Perikaryon tim hlcrenin besleyici merkezidir.

Sekil 152, Cerebellum’da bipolar (b) ve miiltipolar (m) sinir hiicreleri, x 525,
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Sinir hilcreleri, uzantilarinin sayisina gore, Unipolar, bipolar ve multi-
polar sinir hiicreleri olmak {izere 3 gruba ayrilirlar. Unipolar sinir hiicrele-
i {Sek. 1561, a) asal sinf canhiarda -6rnegin yer solucaninda- bulunur.
Hucrelerin pirizmatik epiteli andiran gbvde kisimlan vicudun ylzeyinde -
epitel dokusu iginde- bulunur, Embriyonal geligme sirasinda omurgahlarda-
ki sinir hlicreleri de Gnipolardirlar.

Bunfarnn bazal kisimian sivrilip uzun birer iplik bigimini ahir ki, sinir hiic-
relerinde bu tir uzantilara akson ad: verilir. Unipolar hiicreler senzorik ka-
rakterdedirler; govde kisimlan ile uyarian alip aksoniar ife merkezi sinir
sistemine iletirler. Omurgalilarda da, organizmanin periferinden duyularin
bir bolimis {koku alma ve gdrme duyusu gibi) sinir hiicreleri ile alinirlar. An-
cak bunlar bipolar olan hlcrelerdir. Koku alma ile gbrevli ndronlarda uya-
nmlar alan kutup sivrilip gomak bigimini almistir ve bu gomak, diga dogru,
anten denen birkag adet sitoplazma uzantisi génderir (b). Bu ndronlarin
gévde kisimlar, burun mukozasinin epitel katmani iginde butunurar. Ak-
sonlari ise merkezi sinir sistemine gider. Bipolar sinir hiicrelerinin difer bir
bélimiinde, duyulan alan uzant iyice sivrilip inceimigtir ve seyri sirasinda
dallara ayrihir (Sek. 151 ¢; 152 b). Bu uzantiya dendrit adi verilir. Bu tur bi-
polar ndronlara, retina’da ve merkezi sinir sisteminde rastianir. Bipolar sinir
hicrelerinin Ugdncl bir tird daha vardir ki, bunlarda hicre gbvdesinden tek
bir uzanti gikar fakat bu uzant, kisa bir seyirden sonra tkiye ayriir (Sek.
151 d). Uzantilardan biri dendrit, digeri de akson gdrevi gordr. Bu tir ndron-
lara psoédolnipolar hiicreler denir. Psédolnipoiar sinir hucrelerinde
dendrit tarafindan alinan uyanmlar, perikaryona ugramaksizin aksona ak-
tarilir. Bu hiicreler, merkezi sinir sisteminin yakininda yerlegmis olan gang-
liyonlarda (serebro-spinal gangliyoniar) bulunurlar.

Organizmada bulunan sinir hicrelerinin blyk gogunludu merkezi sinir
sisteminde toplanmigtir. Bunlann az bir kismu iki uzantili, bliyiik goguniugu
ise gok uzantiidir. Boyle gok uzantii olan sinir hicreleri de multipolar si-
nir hicreleri {(Sek. 151 e; 152 m) diye isimlendirilirier. Mdttipotar sinir huc-
relerinde de tek bir akson bulunur, bunun digindaki bat(in uzantilar ise,
dendrittir. Dendritlerden her biri birgok dallara ayrilir. Otonom gangliyonlar-
da bulunan noronlarin blyik ¢odunlugu da mdltipolar olan hiicrelerdir.

Uni- ve bipolar sinir hilcreleri daha ¢ok uyarimlanin alinmasi, miltipolar
ise, alinan bu uyanmlann deJerlendiriimesi ve perifere iletiimesi ile gdrev-
lidinler.
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Sinir hicrelerinde dendritier genellikle aksonlardan daha kisadirlar
fakat bazi bipolar sinir hicrelerinde dendritler aksontardan daha uzun ola-
bilmektedir.

Sinir hiicrelerinin gbvde kisimlari degisik sekiller gosterirler. Unipo!arda
bu kisim pirizmatik, bipolarda yuvariak, oval ya da mekik bigiminde,
miltipolarda ise yildiz, piramit ya da armut bigimindedirler.

Sinir hilcrelerinin bOyUklikleri de g¢ok farkhliklar gosterir. Bazi sinir
hicreleri sadece 4-5 mikron blyukiUktedirler (beyincigin stratum granulo-
sum’unda oldugu gibi) (Sek. 152) ancak, genellikle sinir hucreleri organiz-
manin en iri hlcrelerindendirler. Bazilan -gangliyonlarda bulunurlar {Sek.
1}, omurilikteki motor hiicreler (Sek. 153) ve beyincikteki Plrkinje hicreleri-
ise 130, hatta 150 mikron kadar iri olabilmektedir.

Sinir hlcrelerinde gekirdek genellikle iri (20 mikron kadar olabilir),
yuvarlak ve Okromatiktir, Cekirdekcik de iri ve yuvarlaktir; soluk gérinisld
gekirdek i¢inde, koyu gérinuisl ile kendini kolaylikla belli eder (Sek. 153).
Bazan birden fazla da olabilir. Bazt gangliyonlarda iki gekirdekli nbronlar da

Sekil 153. Omurilikte bulunan bir motor sinir hiicresi, a=Hiicrenin aksonu, d=den-
drifleri, oklar=sitoplazmada bulunan Nissl cisimcikleri, g=gliya hiicreleri, x 850,
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Sckil 154. Aksonu (a) ve dendcitleri (d) ile bir sinir hiicresi. Akson Nissl maddesi iger-
miyor (0. Bucher'den).

butunabilir. Ayrica, tetraploid (4 n} olan ¢ekirdekier de vardir. Butlin bunlar,
sinir hicrelerinde transkripsiyonun (RNA yapiminin) yuksek dizeyde
otdugunun gostergeleridir.

Sinir htcrelerinde sitoptazma néroplazma, bunun akson igindeki kismi
da aksoplazma diye isimlendirilir. Govde kisminda, ¢ekirdedi saran sito-
ptazma kismina perikaryon dendidini daha énce gdérmustik. Perikaryon
membransel organeilerden yana gok zengindir. Bu organellerin baglhicalan,
ergastoplazma, Golgi aygiti, mitokondriya ve lizozomlardir,

Ergastoplazma : Sinir hiicreleri, 6zellikle bunlardan iri olanlar, ergasto-
plazmadan gok zengindir. Isik mikroskopu dizeyinde bu madde, degdisik
bigim ve irilikte olan pargaciklar (Sek. 153 oklar) halinde gdrintr. Bu
pargaciklara Nissl cisimcikleri, bu cisimciklerden olugan ergastoplazmaya
ise, boyalari -bazik boyalar- iyi almafarindan 6tirl, kromofil (boya seven)
siibstans adlan verilir. Nissl cisimciklerine perikaryonda ve dendritlerde
rastlantr, aksonlar (Sek. 154, a) bu maddeyi igermezler.

Elektron mikroskopu ile incelendifinde, Nissl cisimciklerinin, grandlli
endoplazma kesecikleri (Sek. 155 e) ile bagimsiz ribozom (Sek. 18 d) ve
polizomlardan {e.1) olugtuklar géruidr. Bunlarin aralarinda olduk¢a yaygin
olan graniilsiiz keseciklerde vardir. Ergastoplazmanin boyle cisimcikler -
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Sckil 155, U¢ adet sinir sonu (ss) ile sinaps yaprms olan bir sinir hiicresinin sitoplaz-
masindan bir béliim.c=Graniillii endoplazma kcsecikleri, oklar=sinaps bélgeleri,
sa=sinaps aralig, sy=sinaptik vezikiiller, m=mitokondriyonlar, cerebrum, x 29009.

Nissi cisimcikleri- halinde-gorinmesi, endoplazma keseciklerinin yer yer
topluluklar yapmasindan ileri gelir.
Ergastoplazmada hem yapisal proteinler, hem de sinirsel uyaricilar

(ndrotansmiterier) sentezienir. Bu ikinci gruptaki proteinler, perikaryondan
sinir sonlarina génderilir. Bu iste norotubuluslar ve nérofilalamanlar rol
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oynarlar. Yapisal proteinler, uzun 8mirtii olan sinir hitcreterine aft organel-
lerin yenilenmelerinde ve zihinsel aktivitelerde kullanilir (Srnegin, ediniten
bilgilerin saklanmast demek olan bellek, protein sentezienmesi ile gergek-
lesen bir olaydir).

Goigi aygit : Sinir hiicrelerinde Golgi aygrti gok iyi geligmistir. Ozel
olarak boyanmig 1gik mikroskopu preparatlannda, graniillerden ve degisik

S ol e
T e, N N

$ekil 156. Bir sinir hiicresinin sitoplazma ve cekirdeginden birer boliim. g= Golgi
aygifim olugtoran ait birimier, c=primer lizozomlar, Cerebrum, x22800.
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sekilli gubukguklardan olugsmus topluluklar géraitr (Sek. 25 g). Gekirdegi
cepecevre kusatan bu topluluklardan her biri, Golgi aygitina ait birer altbi-
rimdir (Sek 156 g). Bu olusumlara akson ve dendritlerde rastlanmaz.

Mitokondriya : Bu organellere sinir hiicrelerinin gévde kisimlari ile son
kisimlannda (sinir sonlan) bol olarak rastlanir. Aksonlarda ise daha
azdirlar.

Lizozomlar : Sinir hticrelerinde primer lizozomlar bol ciarak bulunur
(Sek. 156 c). Yasin ilerlemesi ile, metabolizma sonucu sekillenen madde-
ler, primer lizozomlarla biraraya gelerek lipofuscin granulieri denen artik
cisimleri meydana getirirler, Lipofuscin, yipranma sonucu meydana gelen
bir tOr pigmenttir. Bazi sinir hiicrelerinin sitoplazmalarinda melanin pigmen-
ti de bulunur. Bu pigmentin sinir hicrelerinde bulunus nedeni bilinmemek-
tedir.

Nérofibriller : Boyle bir oluguma, glimis nitrat ile 6zel olarak boyanmis
15tk mikroskopu preparatlarinda rastlamr ($ek. 157 oklar). Elektron
mikroskopik preparatlarda bunun yerinde, mikrofilamanlar -bunlara nérofil-

Lekil 157, Sinir hiicreleri ve uzantilarinda bulunan norefibriller (oklar).
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amanlar (Sek. 5, yatay oklar) denir- ve mikrotubuluslarla (ndrotubulus’lar)
(dikey oklar) kargilasihr. Norofilamanlar, intermedyer tipte filamanlardir.
Tespit ve boyama etkisi ile, yer yer bir araya toplanan filaman ve tubulus-
lar, 151k mikroskopunda norofibriller halinde kendilerini belli ederler.
Norofibriller perikaryon ig¢inde birbirlerini gaprazlayarak gesitli yonlerde
seyrettikten baska, akson ve dendritler iginde de uzanirlar. Aksonlarda
norefibriller -ndrofilaman ve nérotubuluslar- birbirlerine oldukga paralel bir
bicimde seyrederler ($ek. 158 h). Bu olugumlar hiicreyi desteklemekle ve
madde iletimi ile gérevlidirler. Eskiden uyarimlann nérofibrillerle iletiidigi
sanilirdi fakat bugiin, uyanmlarin, hiicre zar ite iletildikleri kesin olarak bil-
inmektedir. Yiksek metabolik aktivite gostermelerinden oturl, sinir
hicrelerinin sitoplazmalar: enerji veren maddelerden (lipidler, glikojen)
yana da zengindir.

Sinir teli : Aksonlar, sinir hicrelerinin govde kisimlarindan giktiktan
sonra kisa bir mesafede giplak olarak seyreder, ondan sonra, bulunduklari
yere gdre, bir ya da iki kilifla sarilitlar. Boyle kihili aksonlardan her birine
sinlr teli denir. Sinir telini saran kiliflardan igte olani miyetin kilf (Sek. 158

Sekit 158. Bir sinir telinin boyuna (A) ve enine (B) Kesitleri. a=akson, b=miyelin
ki, e=nérolem, d=nérolemi olusturan Schwann hiicreleri,  e=Schwann hiicresi
¢ekirdegi, f=Ranvier bogumu, h=ndrofibriller,
m=mitokondriyon.
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b), dista olani ise nérolem (c) diye isimlendirilir. Bazi sinir telleri miiyelin-
sizdir; bunlar sadece, nérolem ile ortGlmisglerdir. Aksonlar, hicrelerin
govde kisimlarnindan gittikge sivrilerek gikarlar. Onun igin de bu kisim koni
bigimindedir (Sek. 154 a). Bundan sonra belli bir incelife kavugan akson,
ug kismina kadar hemen hemen ayni kalinlikta clarak devam eder.

Aksonlar érten miyelin kilfi, kopuntulu bir kiliftir. Bu kopuntu yerlerine
Ranvier bogumlart (Sek. 158 {) denir. Bu bofum yerlerinde aksonlar
genellikle biraz kalinlagir ve buralardaki aksoplazmada bol mitokondriyon
(m) bulunur. Miyelin kilifi, Ranvier bogumlarina yaklasinca incelerek sona
erer (3ek. 158 A). Bu kilif blylOk élgide lipidlerden yapiimistir ve igige
yerlesmis koyu ve agik lameller halinde -enine kesitte- gérinar (Sek. 159
m) Isik mikroskopunda miyelin kilif, aksonlar ($ek. 158 Bb; 160 a) etrafinda
homojen ve siyah birer halka halinde gérinGrier. Bu kilif, akson mem-
branindan -aksolem’den- gegmekte olan uyarimlarin etrafa yaydip zayifla-
malarint ve yavasglamalarini énler. Bundan otlri miyelinli sinir telleri,
uyarimlan miyelinsizlerden daha siddetli ve hizh iletirler. Uyarimlann sidde-
ti ve hizi, sinir tellerinin gap: ve Ranvier bogumiarn arasindaki akson seg-
mentlerinin boyu ile de dogru crantilidir.

Sinir tellerini saran difer kilif -nérolem- hicresel bir kilftir. Bunu
olusturan hiicreiere Schwann (Sivan) hiicreleri denir (SEk. 158 d; 161
sh). Komgu iki Ranvier bodumu arasindaki akson segmenti tek bir
Schwann hiicresi tarafindan ortGlmistir. Pegpesge dizili olan Schwann
hiicreleri, girintili Qiklntlll'bir sinir boyunca birbirleriyle komsuluk kurarlar.
Bu sinirda yine de dar bir aralik kalir. Ranvier bogumtarini gepegevre
dolanan bu aralik hizasinda akson membrani (aksolem) tamamen giplaktr.
Buralan sadece, Schwann hiicrelerinin ylizeylerinde bulunan bazal lamina
orter. Bu durumdan &tirll, uyanmlarin akson boyunca akigina rol oynayan
sodyum iyonlari, bu kisimlarda aksoplazmaya kolaylikla girer
(kolaylagtiriimig difizyon) ve isleri bitince tekrar disarn ¢ikarlar (aktif trans-
port). Aksonun bu bdlimlerinde mitokodriyoniarin bol olarak bulunmasinin
nedeni, bu transport olaylar i¢in gerekli enerjiyi saglamaktir.

Periterik sinir tellerinde bulunan miyelin kilifi Schwann hlcrelerinin
modifikasyonu ile meydana gelir. bunu gerceklestirmek tzere, bir akson,
pespese bulunan Schwann hlcrelerinin sitoplazmalarina invagine olur. Her
hicrenin sitoplazmas!, komsu iki ranvier bogumu arasindaki akson seg-
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Sekil 159, Bir sinir teli enine kesitinin elektron mikroskopik goriiniimit. m=mivelic,
mi=aksoplazmadaki mitckonrdriyonlardan bir tanesi, nf=nérofilaman, nt=nérotubu-
fus, Sh=Schwann hiicresi sitoplazmasi x 44650.

mentinin etrafina bir zemberek yay gibi defalarca dolanarak (Sek. 162) bu
kilifin bir segmentini olugturur.

Merkezi sinir sisteminde, miyelin kihfin etrafinda norolem katmant
bulunmaz. Burada miyeiin kilfi, sinir tellerinden uzakta duran oligoden-
drositlerin sitoplazma uzantiar gekillendiriv. Schwann hiicrelerinden tarkh

292



Sekil 160, Anatomik bir sinirden cnine kesit. ince ve kalin aksonlar (a) miyelin (siyah
halka) ile ¢evrilmis durumda, x 700.

olarak, bir oligodendrosit -bunun uzantilar- birgok akson etrafinda kilif
olusturur.

Miyelin kilif blylk dlglide {%80) lipidlerden olugmustur. %20 oraninda
da protein igerir. Lipidlerden en fazla kolesterin esterleri, fosfatidler, lesitin,
sfingomiyelin ve serebrosidler bulunur, Rutin preparatlarin hazirlanmasi
sirasinda, bu kilifta bulunan lipidler erirler; geriye proteinlerden ibaret bir
catl kalr ki, buna ndrokeratin adi verilir,

Somatik sisteme ait aksonlar ile afferent (senzorik) aksonlar hem
merkezi sinir sisteminde hem de periferde miyelin kilif igerirler. Otonom sis-
teme ait aksoniara gelince: bunlardan merkez ile otonom gangliyonlar
{Ozel Histolojiye bakiniz) arasinda baglanti kuranlar miyelinli; bu gangliy-
onlardan baslayip da hedef hiicrelere kadar uzananlar ise miyelinsizdirler.
Bu bolge boyunca her Schwann hicresinin sitoplazmasi birgok ¢okantl
yapar ve miyelinsiz aksonlar tek tek ya da gruplar halinde bu ¢okiintiilere
yerlesirler (Sek. 161).
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Sekil 161. Bircok miyelinsiz aksonu (ss) sitoplazmas ile drtmiig olan biv Schwann
hiicresi (Sh). Oklar=yogun igerikli, iri vezikiiller, x 31350,

Dogumdan bir siire sonra memelilerin hemen hemen tim sinir hiicreleri
bélinme gliglerini kaybederler. Koku alma organindaki sinir hiicreleri ise
gerektiginde bélinap gogalabilirler. Agag sinif canlilarin erigkinlerinde ise,
béllindiikleri eskiden beri bilinmektedir. Son yillarda, kuglarda da
bdlinebildiklerini bildiren yaysnlar yapiimaktadir.
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Sckil 162, Bir Schwann hiicresinin, bir akson etralinda degigiklige ugrayarak (ab,c)
miyelin kilifim sekillendirmesi (Ham'dan).

Hernekadar memelilerde sinir hicreleri bdlinemezierse de,
uzantilarinin rejenere olabilme glicl vardir; kesilen bir akson, genellikle
uzaylp eski durumuna gelebilir. Aksonun kesilen kismi dejenere olur fakat
kiliflari bozutmaz. Bunun perikaryon tarafinda kalan saglam kismi, rejenere
olup, kiliflarin iginden perifere dogru uzar.

Aksonlar uyarnimian digjer sinir hilcrelerine ya da alici hicrelere iletirler.
Bir néronun sadece bir aksonu mevcuttur ve bu, oldukg¢a uzundur. Merkezi
sinir sisteminde motor gekirdeklerin néronlarinin (Golgi | tipi néroniar)
aksonlan 1 metreden daha fazla uzaktaki alicy hedeflere (iskelet kasiari
gibi) ulagabilirler. Merkezi sinir sistemindeki ara néronlar (Golgi t tipi néron-
lar) tam tersine kisa aksonlara sahiptirler. Bir akson, hiicre gdvdesinin
yakinlannda birden fazla sayida yan kollar (kollateral'ler) verebilir (Sek.
151, k). Aksonun kollara ayrilmasi, hedeflerinin gevresinde ise daha
yogundur. Akson, hiicre govdesinin konik bir gikantisindan (akson tepesi)
kok abir (Sek. 154, a). Bu gikint: genellikle sitoplazmik organellerden (Nissl
cisimcikleri ve Golgi kompleksi gibi) yoksundur. Mikrotubuluslar, nérofila-
maniar, mitokondriyontar (Sek. 158, m) ve vezikiilier akson tepesi iginden
aksona gegerler. Burasi, hiicre govdesinden sentezlenen molekdilerin,
néronun uzaktaki kisimlarina taginmasi igin aksonal transport sistemine
katildigi yerdir. Akson tepesinin apeksi ve miyelin kdifin baglangici
arasindaki bolge baglangi¢ segmenti (inisiyal segment) olarak isim-
lendirilir. Baglangig segmenti, ndrona gelen uyarici ya da durdurucu
uyarimlann toplanip uyanima egigi dizeyine ulasarak sinirsel uyarim'a
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{aksiyon potansiyeli) ddnlstigl yerdir. Bu donisimde, bu kisma ait plaz-
ma membraninda bulunan degisik tipteki iyan kanallart rof oynarlar.

Sinir teli boyunca yayilan elektrokimyasal bir olay olan sinirsel uyarim,
akson boyunca ¢ok hizh seyreden aksiyon potansiyel olarak tesbit
edilebilir. Aksiyon potansiyelin hareketi, ateslenen dinamit fitilinde atesin
fitii Uzerinde slratli hareketine benzer. Aksiyon potansiyel, sodyum iyon-
lannin aksoplazma igine girmesi ve dolayisi ife membranda gerilime
déniigmesi sonucu ortaya g¢ikar. Istirahat halindeki membranda yuk
negatiftir (-70mV). Sedyum iyonlarinin aksoplazmaya dahil olmasindan
sonra ylk pozitifleserek +30V'a dénigir. Iste bu dénlsimie olusan gerilim
(depolarizasyon) aksiyon potansiyeli olusturur. Bir néron igindeki potasyum
iyonlarimin yodunlugu, ayni iyonun hicreleraras: ortamdaki yogunlugundan
20 kat daha fazladir. Buna karsilik, sodyum iyonlarinmin hiicreleraras) ortam-
daki yoguniugu néronun igindeki yo§unlugundan 10 kat daha fazladir.

Miyelinli aksonlar uyarimlar miyelinsizlerden daha siratli iletirler.
Fizyologlar sinirsel uyarimlarin Ranvier bodumlarinda bir bojumdan
digerine sigrayarak gegtiklerini agikiamiglardir. Genis gapli miyelinli akson-
lar uyarimlani, bogumlar arasi uzunluklarnin daha fazla olmas! nedeni ile,
kiiglik gaph olanlardan daha siratli iletmektedirler.

Miyelinli sinirlerde donliglim ile ortaya gikan gerilim sadece Ranvier
bogumianinda goriilebilir. Bogumlarda aksolemma hicrelerarasi ortamdaki
ekstraselliler sivi ile kargi kargiyadir. Bu nedenle gerilim bir Ranvier
bo§umundan digerine sigrayarak akar. Bu gekilde sigrayarak akig sadece
miyelinin kalinhigina bagh dedil, aksonun kalinhidi ile de ilgilidir.

Miyelinsiz aksonlarda uyanmiar akson boyunca devamldik gdsteren
dalgalar halindeki gerilimler otarak iletilirler.

Sinapslar : Uyanmiann bir sinir hiicresinden digerine ya da bagka
tiirdeki hilcrelere (kas hticresi, epitel hiicresi vb.} gecis noktalarina sinaps
adt verilir. Sinapslar, hlcrelerarasi haberlesme odaklarnidir. Bir hicreden
digerine uyarim yoluyla bilgi aktanmi iki gekilde olur: Birinci tar bilgi
aktariminda, araya kimyasal bir uyarici girmeksizin, uyarimiar bir hlicreden
dierine direkt olarak gegerler. Bu tiirde olan sinapslara elektriksel sinap-
slar denir. Bunlar, gep junction yapisinda olan hicre baglantilandir (hilcre
baglantilarina bakimiz). lkinci tar bilgi aktarimi ise asil sinapsler aracilig
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ile olur. Asl! sinapslarda, bir ndrona ait aksonun uglan (Sek. 155 ss) diger
bir ndronun gévdesi ya da dendritleri (izerinde sonlanabilecegdi gibi®, bir
kas teli ya da epitel hiicresi izerinde de sonlanabilir. Bu temas bdigesin-
deki akson membranina (aksolem’e) presinaptik membran, bunun
kargisinda bulunan hiicre membranina da postsinaptik membran adlan
verilir, Pre ve postsinaptik membranlar arasinda, genellikle 20 nm
geniglikte olan bir aralik (sinaps araligi) bulunur. Bu aralidi, bazal lami-
nadakine benzer bir madde doldurmustur. Sinaps bélgesinde pre-ve postsi-
naptik membranlar, sitoplazmalara bakan yiizeylerinde yodun ve homojen
bir materyal igerider {$ek. 155 oklar). Dezmozomlarda oldudu gibi, sinaps
bolgelerinde de, hiicrelerin derinlerinden gelen intermedyer filamanlar, bu
materyal igine kancalanarak komsu membranlar siki bir bigimde birbirler-
ine baglarlar.

Sinaps bolgelerinde sinir sonralan vezikiller igerir. Bunlara sinaps
vezikdlleri denir (Sek. 155 sv). Sinir hicrelerinin tlrlerine badh olarak bu
vezikiller farkh biylklikte olurlar ve degisik nérotransmiterier tasirlar.
Ornegin sempatik sisteme ait sinir sonlaninda bufunan vezikiller oldukga
iridirler (genellikle 60-80 nm daha da iri olabilirler) ve uyarici olarak kateko-
lamin grubundan olan ncrepinefrin igerirler. Bu veziklllerin ortalarinda
yogun bir madde kutlesi bulunur ($ek. 161, oklar). Cogdu sinir sonlarinda
bulunan sinaps vezikilieri 20-50 nm blyUklUktedirler ve iglerinde youn
madde tagimazlar, bosmus gibi gorindrler. Sinir hicrelerinin tirine gdre
bu gruptaki vezikillerde degisik yapida olan norotransmiterler bulunur.
iskelet kaslarini innerve eden motorik sinir sonlart ile, parasempatik sinir
sonlarinda vezikiller asetiikolin igerirler. Bu maddeyi igeren sinir hicrefer-
ine kolinerjik néronlar denir. Katekolamin grubunda, narepinefrin
yaninda, epinefrin ve dopamin de bulunur. Katekolamin grubu norotrans-
miter iceren néronlara genel olarak aminerjik néronlar denir. Epinefrin ve
noreepinefrin maddeieri, sinir hiicrelerine ek olarak adren meduilasinda da
yapidiklarindan, bu iki maddeyi igeren néronlara ayrica adrenerjik néron-
lar adi da verilir.

Son yillarda yapilan aragtrmalarda daha birgok maddenin uyarnici etkisi oldugu ortaya
konmustur. Bunlarin bir grubu amino asit yapisindadir; glutamik asit ve glisin gibi. Diger bir
{1y Noronlar arasindaki sinapsiar soyle siniftandinlirlac: a) aksodendritik sinapslar (Bir

néronun aksonlari ile dier néronun dendiriti arasinda); b) aksosomatik sinapslar

{akson sonu ile diZer bir ndronun govdesi arasinda); ¢) aksoaksonik sinapslar (iki ayn
akson sonu arasinda); d) dendrodendritik sinapslar (dendritlerle dendritler arasinda).
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grubu, amino asit deriveleridir: histamin, serotonin ve gamma-amino buturik asit (Ga8A) bu
gruptandir, Ayrica peptid grubu ndrotransmiterler de (ndrotensin, enkefalin, somatastatin}
vardir ki, bunlan sentezleyen néronlara peptideriik ndronlar ad: verilir.

Presinaptik membrana gelen uyanmlar, bu membranin gegirgenligini
arttiniriar ve sinaps arahifindan akson ucuna Ca iyoniar girer. Sinir son-
larinda, normal olarak presinaptik membrantn yakininda toplanmig olan
vezikiiller (Sek. 155 sv), kalsiyum iyonlarinin etkisi ile presinaptik mem-
branla kaynasir ve ekzositoz yoluyla igeriklerini sinaps aratdina verirler.
Postsinaptik membranda, norotransmiterleri baglayan reseptor proteinleri
vardir. Membrandaki kanaliardan bir kismini olugturan bu proteinleri noro-
transmiterler akfiiflegtirirler ve bdylece kanallar agiiriar. Kanailarin
agimalari ile, hedef hlcrenin postsinaptik membranindan igeriye bol mik-
tarda Na iyonu girerken digariya (sinaps arah§ina) da K iyonian gikar. Bu
olaylar sonucunda postsinaptik membranin elekiriksel dengesi dedisir;
membran depolarize olur ve bdylece de, sinapsa katilan ikinci hdcrenin
(hedef hiicre) membraninda uyarimlar meydana gelir.

Presinaptik membrana gelen uyarnimlar kesildigi anda, sinaps aralijina
nérotransmiter aktarimi sona erer. Aralifa daha once gegip de reseptoriere
baglanmis olan ya da aralikta badimstz kalan norotransmiter molekdlleri
enzimler tarafindan pargalanirlar ve hedef hiicrenin uyanimasi durur.
Araliga verilen uyanci madde asetil kolin ise, asetilkolin esteraz, kateko-
lamin grubu bir madde ise monoamin oksidaz bu pargalanma igini gergek-
lestirir. Asetil kolin, kolin ve asetat molekillerine pargalanir. Bu molekillier-
den bir b&lUml tekrar akson ucuna alnir {pinositoz) ve asetilkoline
donistorallr; diger bdéldmi ise sinaps araliinda pargatanir. Sinir
sonlarinda oldudu gibi, perikaryonda da asetilkolin sentezlenir ve sinap-
slardaki eksilme oélglistinde, perikaryondan sinir sonlarina asetitkolin gén-
derilir. Daha 6nce de belirtildi§i gibi, bu tagima igini sinir hicrelerindeki |
mikrotubulus ve mikrofilamanlar gergeklestiritler. '

Sinir sonlannda bol ve iri mitokondriyonlar bulunur, Buradaki sentez
olaylar ile, presinaptik membradaki transport olaylart igin bu organellerin
Grettikleri enerjiye blylk gereksinim vardir.

Bazi hedef hilcreler Gzerinde, farkll ndrotransmiterler iceren sinirler
sonianabifir. Bu durumda bunitarin bir kismi uyanci {(eksite edici) etki
yaparken, digerleri durdurucu (inhibe edici) rol oynartar. Bazi durumiarda
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ayn sinirsel uyarici, bir hedef hitcrede uyarici etki, bir digerinde ise durdu-
rucu etki yapabilir (drnegin N. vagus barsaklarda uyarici, kalpde ise durdu-
rucu igleve sahiptir). Buna, bu hicrelerin membranlarinda farkli reseptor-
lerin bulunmasinin neden oldugu saniimaktadir.

Aksonal tagima sistemi : Noronlarin Oretim aktivitelerinin perikaryon
icide yo§unlagmast nedeni ile, yeni Uretilen materyallerin aksonun ug
kismina iletilebilmesi igin aksonal tagima sistemine ihtiyag vardir. Bununla
birlikte, aksonal tagima sistemi, sinir sonundan perikaryona bilginin ve mo-
lekUllerin taginmasinda hicreleraras) haberlegsme ydntemi clarak da ise ya-
rar. Aksonal tagima iki yonlii bir mekanizmadir ve agagidaki gekilde agikla-
nabilir.

- Anterograd transport'ta materyal perikaryondan peritere tasinir.

- Retrograd transport'ia ise materyal sinir sonundan ve dendritlerden
perikaryona taginir.

Taginma iginde ana roll norotubuluslar oynarlar. Intermedier filaman-
lann (norofilamanlar) da katkisi ile, taginacak materyal norotubuluslarnn
ylzeylerinde kayarak sinir sonuna ya da perikaryona dogru ilerlerler.

Organizmanin periferinde. sinir sonlar ile kas telleri ve epitel hiicreleri arasinda kurulan
sinaps iligkileri seyrek oldugu halde, ndronlar arasinda (6zellikle merkezi sinir sisteminde) ¢ok
fazla miktarda sinaps bulunur (Sek. 163). Bir sinir hiicresi {izerinde 100000'den fazla (Plrkinje
hiicrelerinde 250.000 adede kadar) sinaps hulunabildigi hesaplanmigtie.

Bazi durumlarda, hedef hiicreler, sinaps sekilenmeksizin de uyarilabilirler. Ornegin bag
dokusu hlcreleri ile bazi epitel hucreleri, kendilerinden az-gok uzakta hulunan sinir

sonlanndan gikan uyancilann etkisi altindadirar.

Sinir dokusunun ara maddesi : Periferik sinir sistemini olusturan sinir
dokusunda sinir hiicreleri ve fellerinin aralarini bad dokusu doldurur,
Merkezi sinir sisteminde ise bu aralan dzel bir doku doldurur ki, bu dokuya
nirogliya dokusu, bu dokuyu olusturan hicrelere de gliya hiicreleri
(gliyosit’ler) denir. Nérogliya dokusu, sinir sistemine ait fonksiyonlarin yer-
ine getirilmesinde dnemiti bir role sahiptir, $éyle ki : Sinir hicrelerinin gévde
kisimlan, birbirlerinin oldukga uzaginda bulunurlar. Bunlarin aralarinda
kalan alanlar, sinir hiicrelerinin uzantilart ile gliya hicreleri $ylesine doldu-
rur ki, dokuda hemen hemen bhi¢ ekstraselliler bogluk kalmaz. Gliya
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hiicreleri bdylece sinir hiicrelerini destekleyici bir ig gérm&$ olur. Bu hiicrel-
er ayrica doku iginde bol olarak bulunan kapilar damarlardan aldiklari besin
maddelerini ve iyonlan da sinir hiicrelerine aktarirlar.

Gliya hicreleri sinir hiicrelerinden gok daha utak fakat sayica onlardan
¢ok daha faziadilar (her sinir hiicresine ortalama 10 adet gliya hicresi
dlger). Bir organizmadaki néronlarin miktannin; o organizmay! olusturan
dider tim hiicrelerin miktarindan daha fazla oldugu tahmin editmektedir. By
durumda gliya hiicrelerinin sayisi astronomik rakamiara ulagtyor demexktir,
Ufak olduklarindan, sinir dokusu kitlesinin ancak yansini olugturabilirler.
Bu hicreleri gérebilmek igin 6zet yontemlerle boyamak gerekir: rutin
Gfrenci preparatlarinda sadece gekirdekleri gorullr (Sek. 153 g). Gliya
hicreleri uyarim lretmez ve lletmezler; sinaps da yapmazlar,

Sinir dokusunda 4 tirli gliva hiicresi bulunur: astrositler, oligoden-
drositler, mikrogliya hiicreleri ve ependim hiicreleri.

Astrositler : Bunlar gliya hiicrelerinin en irileridir. Bol miktarda ve dal-
lanan sitoplazmik uzantilan vardir. Astrositlerin bir grubunda {fibroz

Sekil 163, Bir sinir hiicresinin givdesi iizerinde bulunan sinapslar (sivah siskinlikler)
{Ham'dan).
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astrositler) sitoplazmik uzantilar az dalli ve uzundurlar (Sek. 164 b);
hiicrelerin govde kisimlarinda ve uzantilannda, 10 nm'lik intermedyer fila-
manlarin {bunlara gliya filamanian denir) demetlenmeleri ile ortaya gtkan
gliya iplikgikleri bulunur. Diger grup astrositlerin (protoplazmik
astrositler) uzantilar daha kisa ve kalin fakat dalli budaklidirlar (a). Bu tlr
astrositlerde filamanlar ¢ok daha azdir. Fibroz astrositler hem boz hem de
akmaddede, protoplazmik astrositier ise sadece boz maddede bulunurfar,
Astrositlerin uzantldan sinir dokusundaki damariarin etrafini tamamen
sararak bunlari dokudan ayinrar. Ozellikle protoplazmik astrositierin bir
grup uzantlan da sinir hiicrelerinin etrafinda sonlamiriar.

Damarlardan ¢ikan maddeler (amino asitler, glukoz, su, oksijen ve
ivonlar) sinir hiicrelerine varabilmek igin astrositierdenn gegmek
zorundadirlar. Su ve iyonlar, sinir hiicrelerine kadar astrositlerin uzantilan
ile taginiriar. Geri kalan maddeler ise astrositlerden oligodendrositiere
aktaniirar; onlardan da sinir hicrelerine gegerler. Maddelerin  sinir
hicrelerinden damarlara gegmesi de yine astrositler aracihg ile olur.

Sinir dokusunun zedelenmelerinde, dlen sinir ve gliya hiicrelerinin yer-
lerint, bolinlp ¢ogalan astrositler doldururlar,

Otigodendrositler : Merkezi sinir sisteminde, miyelinin Gretilmesinden
sorumlu hiicrelerdir (Sek. 164, d). Oligodendrositler damarfarin duvariarina
yapigmig ayakgikiara sahip degildirler fakat, gdvdelerine kapiilar damaria-
rip Uzerinde rastiamak mamkinddr. Oligodendrositterin gogunlugu néronta-
nn ¢evresinde uydu (satellit) oligodendrositler olarak tarimlanirken, bir kis-
mi (damarlara yakin bulunaniar) perivaskiter oligodendrositier olarak ta-
nimianirlar. Merkezi sinir sisteminde miyelin kilifi oligodendrosit plazma
membraninin konsantrik tabakalan tarafindan sekiliendirilir. Merkezi sinir
sisteminde miyelin kihif sekillenmesi, perifer sinir sisteminden daha karma-
siktir, Oligodendrositler 6zel boyalaria boyaninca stk mikroskopunda ast-
rositlere gore daha az uzantiya sahip ve daha kiguk hicreter ofarak géri-
Iorier. Ekseriya aksonlann arasinda sirayla dizilmiglerdir. Her oligodendro-
sit, miyelinin internodal segmentierini gekillendiren, di! benzeri bir ¢ok uzan-
t yayar. Internodal miyelin segmentleri bir oligodendrositin birden fazla
uzantisi tarafindan sekillendirilebilir. Akson demetleri arasina yerlesen
interfasikdiller oligodendrositler merkezi sinir sistemindeki aksonlarin
miyelinterinin yapimindan ve saglanmasindan sorumluduriar. Miyelin dret-

301



meleri bir farkta perifer sinir sistemindeki Schwann higcrelerinin miyelin
{iretmelerine benzer. Bir oligodendrosit miyelin segmentli bir gok aksonu
sararken, bir Schwann hucresi sadece miyelinli bir aksonu sarar.

Merkezi sinir sisteminde miyelin, az sayida Schmidt-Lanterman yarikla-
rn gosterir. Schwann hiicrelerinden farkli olarak oligodendrositler bazal la-
minaya sahip degildirter. Merkezi sinir sisteminde Ranvier bogumlarn peri-
ter sinir sisteminden daha genistir.

Baz sinirsel zedelenme ve harabiyetlerde oligodendrositler gogalirlar
ve daha sonra, adina gliyoma ya da oligodendrogliyoma denilen timaériere
donisgebilirler.

Mikrogliya hiicreleri : Merkezi sinir sistemindeki fagositik hiicrelerdir
(Sek. 164, e). Mikrogliyalar erigkin merkezi sinir sisteminde normalde az
sayida bulunurlar fakat yaralanmalarda ve hastaliklarda gerekli bolgelerde
sayllan artar ve aktifiesirler (Sek. 184, f). Bu hiicreler, mononuklear fagosi-
tik sisteme dahil olan hiicrelerdirler. Kemik iliginden kdken aldiklarina ve
kan yolu ile merkezi sinir sistemi parengimine katildiklarina inaniimaktadir.
Mikrogliyalarin, sinir sisteminin geligmesi sirasinda 6ten hucreleri de orta-
dan kaldirdiklarina iligkin kanitfar mevcuttur. Mikrogliyalar norogliya! hilcre-
lerin en Kigukleridir ve buna uygun olarak kigik gekirdekleri vardir. Agir
metal tuzlan tarafindan boyandiklart zaman kisa, kivriimis uzantilarinin
mevcut oldugu gorilir. Uzantilar ve hiicre gévdesi gok sayida dikensi Gi-
kintlarla érthimisttir. Elektron mikroskopunda ¢ok sayida lizozom ve vezi-
kile sahip olduktari gérGlir. Bunlarla birlikte sitoplazmada az sayida gra-
nolll ER'ye, bir miktar da mikrotubulus ya da mikrofilamana rastlantr.

Gliya hucreleri diginda, sinir sisteminde destek gorevi yapan iki hicre
tOrd daha vardir ki bunlar : Uydu {satellite) ya da manto hiicreleri denen
hicrelerle, ependim hiicreleri'dir.

Satellit hitcreler : Gangliyonlarda sinir hiicrelerinin govdeleri satellit
hiicresi adini alan klgik, kibik hiicrelerle kugatilmigtir. Bu hiicreler néron-
larin gevresinde kesintisiz bir tabaka olugtururlar. Hematoksilen-eozin bo-
yamalarinda sadece gekirdeklerini gdrmek mimkiindir, Paravertebral ve
periferal gangliyonlarda noral hlcre uzantilar satellit hiicreler arasina si-
naps yapmak Uzere girerler (senzorik gangliyonlarda sinaps yoktur). Satel-
lit hicreler, Schwann hicreleri gibi, krista noralis'ten kdken alirlar. Gangli-
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Sekil 164. Degisik tiirdeki gliya hiicreleri, a=protoplazmik astrosit, b=fibroz astrosit,
c=¢pendim hiicresi, d=oligodendrosit, e=mikrogliya (inaktif) f=mikrogliya (aktif).

yonlarda sinir hiicrelerinin gevresinde mikrogevrenin olugmasina ve kontrol
edilmesine yardim ederler, Bu hiicrelerin olugumlar ve fonksiyonel dzellik-
teri miyelin Gretme diginda, Schwann hicreleri ile benzerdir; ancak, onlar-
dan farkh olarak miyelin Gretmezler,

Ependim hiicreleri : Beyin ve medulla spinalisin bogluklarini déseyen
tek kath epitel tabakayi sekillendirirler. Ependim hiicreleri merkezi sinir sis-
teminin i¢i sivi dolu bosluklarini doger.

Beynin birkisim bélgelerinde ependimal epitel tabakasi, komgu kapiilar
damar aglannin ortakh{i ile serebrospinal siviy! (retmek Uzere, modifiye
olur. Bu modifiye olmus ependim hicreleri ve onlarla iligkili kapiilar damar
agian pleksus korioideus adin: alirlar.

Perifer sinir sisteminin bagdoku unsuriari : Perifer sinir sisteminde
ara dokuyu, merkezi sinir sisteminden farkl olarak, bagdokusu olusturur.
Gangliyonlarda sinir hiicreleri ve bunlarin uzantiarinin aratarini, gevsek
bagdokusu doldurmug vaziyettedir. Perifer sinirlerde de ara dokuyu bagdo-
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kusu olugturur ancak, buradaki baddokusu, bulundugu yere gére dedisik
isimler alir. Buntar:

Endonorium,
Perindrium,
Epindrium'dur,

Endondrium, tek tek her bir sinir telini saran bagdokusudur, Endo-
nérium rutin 151k mikroskopik preparatlarda belirgin dedildir; ancak, 6zel
bagdoku boyamalari, endondriumun belirginlegmesini saglar. Elektron mik-
roskopta endonériumu olusturan kollagen iplikler kolaylikla gérditrfer. Kol-
lagen iplikler sinir tellerine paralel seyrederler. Sinir telleri arasinda fibrob-
lastlarin nisbeten seyrek olmasi nedeniyle, kollagen ipliklerin bliylk bir kis-
minin Schwann hicreleri tarafindan salgiiandigi sanitmaktadir. Bu sonug,
Schwann hiicresi ve dorsal kok néronlann saf kiiltirlerinde sekillenen kal-
lagen iplikler ile ve doku kiltira galigmalariyla destekienmistir. Diger taraf-
tan ara sira goruien fibroblasttar ite diger bagdoku hiicrelerinden mast hiic-
releri de endonoriumda normal olarak bulunutlar.

Perindrium bir sinir teli demetini kugatan, dzellikler kazanmig bagdoku-
sudur. Perindrium yan gegirgen bir bariyer olarak gérev yapar. Sinir telleri-
nin gaplarinin kalinhigina gére bir ya da birden fazla hiicre tabakas: kalink-
§indadir. Bu tabakalart olusturan hiicreler yassilasmis bigim gbsterirler.
Her hiicre tabakasi, her iki ylizeyinde bir bazal faminaya sahiptir. Hicreler
kontraktitdir ve hissedilebilir sayida aktin filamanlan igerirler. Perindriumda
ayrnica diz kas hilcreieri ve diger kontraktil hicreler de mevcuttur. Daha gok
2-3 katmanl) olan perindral hlcre tabakalarinda kollagen iplikler hicre
tabakalar arasinda bulunur, fakat fibroblastlar mevcut degildir. Bu hic-
relerin bariyer olusturmak (izere bir araya geimeleri ve bir bazal lamina
materyalinin varligt onlari epitel dokuya benzetir. Diger taraftan bu hiic-
relerin kontraktil 6zellikleri ve kollagen fibril Uretme yetenedi géstermeleri,
fibroblastlar kadar diiz kas hicrelerine de benzediklerini gdstermekiedir.

Epinérium sinir teli demetlerini kugatan ve onlari birbirine baglayip, per-
ifer (anatomik) bir bir sinir olugumunu saglayan, yogun bagdokudan ibaret-
tir. Kahn sinirlerde yad dokusu ¢ok sik epindrium ile birlikte bulunur. Sinir-
leri besleyen kan damarlart epindrium iginde seyreder ve perindrium iginde
kollara ayrilarak sinirterin igine dahil olur.
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A bandlar) 247

a-aktimin 248

adenin 94

adventisyal hiicreler 145
agranulositler 209, 216
akrosentrik kromozomlar 92
akson 284

akson tepesi 295
aksoplazma 286

aktif transporl 21, 24
aktin 264

aktin filamanlar: 76, 248
akyuvarlar 209, 216
alveoler bezier 136
alveoler makrofajlar 153
alyuvarlar 209

amiosis 100

amitoz boliinme 100
amobuid harcket 32
anabolisma 11

anafaz 101, 103
anaphase 101, 103
anemi 2[0

aneuploidy 108
anizositoz 212
antzotrop bandlar 247
annulat lameller 30
andploidi 108
anlikoedon 43

apokrin salgilama 132
aponevrozlar 180
apopitozis 116
apopitosis 116
apozisyonal biiyiime 184
ara lameiler 194
argirefil iplikler 167
artik cisimler 63
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asidofil granulosit 22

asiner bezier 136

asit mukopolisakkaritler 170
astrosfer '73

astrositfer 300
Al'P-scntetaz 67

azurofil grantl 217

B
bag dokusu 143
bagimsiz ribozomlar 43
baglanti pluklar 278
baglayicr kompleksler 36
band hiicrelert 242
Barr cisimcigi 97
basit bezler 135
basit diftizyon 2(
baglangic segmenti 295
bazal cisimcik 32
bazal lantina 172
bazal membran 172
bazoti! eritroblast 240
bazofil granulositler 230
beflek hicrleri 219, 222
beyaz kas telleri 253
beyaz vag dokusu 181
bez 130
bilesik bezler 135
bitirubin 80
bipolar sinir hiicreferi 284
birim membran [3
bivalan kromozomlar 109
biyolojik membranlar 18
hiyolojik oksidasyon 66
B-lenfositler 221
buianik sigsme 70
bursa Fabricius 221



C
Cabot halkalan 241
catabolisma 11
cellula 9
cellula caliciformis 125, 134
centriolus 71
centrosoma 7|
chiasma |11
chromalin 85, 88
cinocilium 32
coagulation 209
codone 45
Cohnheim alanlan 254
conjugation 11}
connexon 40
corpus glandulae 130
crinophagy 63
cristae mitochondriales 64
crossing over 112
cytocentrum 71
cyto-keratin 78
cytokinesis 105
cytopempsis 29
cytoptasma !
cytosine 94
cytoskeleton 71
cytosol 13

C
gekirdek 11, B3
cekirdek sivisi 100
cekirdek zar1 84
cekirdekcik 99
¢izgili kas telleri 245

D
dendrit 284
dense body 63
depolanmig besin maddeleri 79
desmin filamanlary 78, 249
desmosome 38

destek dokufars 119
dezmasil 149
dezmozom 38

dig salgt bezleri 130, 134
dig solunum 67
diakinesis 111
diferensiyasyon 117
diftizyon 21

dikaryotik hiicreler 83
dinein 34

diploten donemi 111
diplozom 72

direkt bolinme 100
dispirem 104

diyad 259

diyakinez 111
diyapedez 216

DNA cslegmesi 96
DNA -helikaz 95
DNA- ligaz 97
DNA-polimeraz 96
DNA replikasyonu 91, 96
doku 118

doku sivisy 170
drumstick 99

duktus ekskretoryus 136
duktus glandularis 136
duyu epiteli 120, 141
dynein 34

E
eklemler 208
ckrin salgilama 132
eksternal lamina 173
ckstrafiizal kas telleri 266
ckstraselitiler sive 170
ekstruzyon 130
ekvatoryal plak 103
ekzojen pigmentler 8(
ekzokrin bezler 130, 134
ekzositoz 28, 30



clastik iplikler 168 eritrosit yapim 240

clastik kikrrdak 183, 185 entrositler 209
elastin 169 esmer yag dokusu 181
clastogencz 169 exocytosis 28
elastomiisin 169 extrusion [3(
elektriksel sinaps 41, 296 evagination 26, 32
elementer membran 15

endocytosis 28 F
endojen pigmenticr &0 fagolizozom 62
endokrin bezler 130, 140 fagositoz 28, 30
endokondral kemiklesme 200, 201 fagositoz vakuolii 30
endomitosis 107 fagozom 30
endomitoz 107 fasikiil (kas) 269
endomizyum 269 fasikul {tenda) 178
endoniikleazlar 116 tusiya aderens 274
endoplasmic reticulum 46 {asiyalar 180
endoplazma retikulumu 46 frrga kabuk 27
endositoz 28 tibra muskularis 245
endostal hiscreler 200 fibril 76

endosteum 199 {ibrillin 169

endotel hiicreleri 120 fibrin 209, 235
endotendineum 178 fibrinojeny 209, 235
endothelium 120 libroblastlar [47
endozom 28 fibronektin 171
endosome 28 fibrosit 147

enine tubuluslar 258 fibroz astrositler 300
entakiin 17} fibréiz kikirdak 183, 185
eozinofil granulositler 162, 229 flagellum 35
ependhin hiicrelery 303 fragmopiast 107
cpidermis hiicreleri 120 froti 212

epifiz plag 204 fuadamental siibstans 118, 143
epimizyum 269 hizyon 197,269
epitel dokusu 120

epitel hiicreleri 120 G
cpiteloid hiicreler 150 G-aktin 264
epttendincam 178 gap junction 33, 40
ergastoplasma 42 gegici kallus 207
ergastoplazma 42 gen 93

critron 242 geng ndtrofiller 242
eritropocz 240 genetik kod 45
eritropoietinier 237 genom 95
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gep canksm 35, 40

GERL sistem: 58
germinoblastlar 222
gevsek bag dokusu 175
Gl-faz 116

G2-fazs 116

glandula 130}

glikokaliks 19
glikolipidler 19, 58
glikolizasyon 19
glikoprotein 19, 171
glikozaminoglikanlar 170
gliya hiicreleri 299

ghiya iplikgikleri 30]
glikolizis 67

glikojen fosforilaz 50
glikojen sentetaz 50

Golgi aygity 33

Golgi keseciklen 35
Goigi kompleksi 55
granulomer 233
granulopoez 242
granulasyon dokusu 149
granulositler 209, 223
granulosit vapims 242
grantilli endoplazma retikulumu 47
graniilsuz endoplazma retikulumu 50
guanin 94

guanine 94

gilnug impregnasyonu 167

H
H bandi 248
haberci RNA 43
Havers kanallan 192
Havers sistemi *193
hematopocz 236
hematopoicsis 236
hemidezmozom 335, 40
hemoglobin 80
hemopoetik organlar 236

hemopoez 236

hemopoiesis 230
hemositoblast 218, 236
heterofajik vakuol 62
heterofil granulositler 227
heterofagozom 62
heterokromatik boigeler 88
heterokromatin 83
heteroplastik kemiklegme 206
heterotopik kemiklesme 206
hidrolitik enzimler 39
hipersensitivite 231

His demetlen 273
histiyositler 150

hiyalin kikirdak 183
hivalomer 232

hiyaluron asiti 170

holokrin salgilama 133
homolog kromozomlar 92, 109
homoselliiler aktit transport 25
Howell-Jolly cistmeikleri 241
Howship lakunaiart 198
hiicre adeziyon molekiilleri 35
hiicre baglantilan 35

hiicre boliinmeleri 100

hiicre ¢eperi 19

hiicre farklilagmast £17

hiicre iskeleti 71

hiicre kapsiili 185

hiicre membrant 18

hiicre merkezt 71

hiicre ortiisd 19

hiicre siklusu 115

hiicre solunumu 67

hiicre zart 18

hiicreferarast madde 118

I bandlar; 247
i¢ plazma agr 46
i¢ salgi bezleri 130, 140
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t¢ solunum 63
immuncblastlar 222
immunofagositoz 229
immunositler 156

indirekt boliinme 10}
induksiyon olay1 118
inisiyal segment 295

inosil 149

integral proteinter 17
mtegrinler 171

intercelluler substance 118
interkalat diskler 271
intermedyer lilamanlar 77
intermedyer Kas telleri 253
interpolar mikrotubuluslar 73
interselliler substans 118
interstisyel bag dokusuv 175
interstisyel biyime 184
interstisye! lameller 194
intraftizal kas telleri 266
tnlramembrandz kemiklegsme 201
intrasellijer aktif transport 25
invagination 28

ipliksel organelter 71
iskorpit hastahig 201

izogen gruplar 184

izositoz 212

izolrop bandlar 247

J
jelatin 165

K
kadeh biicreleri 125
kallus 208
kalmodwlin 278
kamgilar 35

kan dokusu 209
kan mastositlert 230
kan pulcuklan 232
kanalikiiller 191
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kanal protetnieri 2!

kapsiil 185

karbaminohecmoglobin 213
kardes kromozomiar (03

kardivodilatin'ier 274
karyokinesis 103
karyokinez 103
karyolemma 84
Karyolenf 100
karyolymph 100
karyon [i
karyoplasima 84
karyoplazma 84
karyotip 92

kas dokusu 245

kas mekikleri 266
kas teli 245

kassel epitel 120, 141

kassel epitel hiicreleri 141

kaveola 273, 279
kemik dokusu 189

kemik doku hiicreleri 194

kemik lamejleri 193
kemik olugumu 200
kemik zarlart 198
keratinize cpitel 127
kikirdak dokusu 183
kikiedak zar 187
kireklarin onarins 206
kirnuizi kas telleri 233
kirmizy kemikiligi 238
killer cells 220
kinesin 74

kinetokor 74
kinetozom 34
kivazma 111
koagulasyon 209
kodon 45

kolaylagtiritmig difuzyon 2!

kollagen fibralar 163
kollagen fibriller 164



kollagen iplikcikler 164
kollagen iplikler 163, 164
kollagenez 163
kollateraller 270, 295
kollum glandule 135
kompakt bag dokusu 176
kompukt kemik {91
kondroblast 1835
kondronektin 171
kondrosit 184

konekson 40

kontraktil filamanlar 76
kontraksiyon bandi 266
korpus glandule 130
koruyucu epite] 120
koken hiiere 117, 218, 237
krinofaji 63

krista mitokondriyalis 64
krista tipi mitokondrivon 64
kromatid 91

kromalin iplikfert 86
kromatin 85

kromonema 91

kromozom kollan 91
kreinozomal mikrotubuluslar 74
kutup cisimeigi 112

kutug hiicresi 112

kiitle transportu 28

L
lakuna 196
lamina densa 172
tamina rara 172
laminin {71
lateral uzantilar 35, 41
lenf 236
lenfoblast 243
lenfokinler 150, 220
lenfopoez 242
lenfosit yapim 242
lenfositler 162, 2i6

lenfotoksinler 156, 220
leptoten donemi 109
ligamentler 180
lipaz 153

lipofuscin 63, 82
lipoprotein lipaz 153
lipokrom 80
lipositler 153
lizozom enzimleri 58
{izozomlar 39
l5kopeni 216
Iskositler 216
lokositoz 216

M
M bandi 248
macwa adherens 38
makrofajlar 149
makrofajlar sistemi 152
makropinositoz 29
makrosit 212
makula aderens 35, 38
manto hiicreleri 302
mast hiicreteri 158
mastosiller 158
matriks 64, 189
mayoz bolinme 109
mayozis 109
megakaryoblast 244
megakaryosit 236, 244
meiosis 109
meKkik iptikleri 73, 74
melamin 80, 161
melanofor 161
melanositler 161
metanozom 16! )
membran-igl partikiiller 18
membraniar 15
membranse] organelter 18
merokrin salgilama 132
mesothelium 120



melabolizma || mivotilaman 76, 248

metafaz 101, 103 miyomesin filamanlar 248
metakromasi 159 miyozin filamanfart 76, 248
metamyclosit 242 mtyeloblast 242

metaphase 103 myelosit 242

metasentrik kromozomiar 91 miyotlp 269

mezenkim dokusu 174 monoblast 244

mezenkim hijcreleri 44 monckin 150

mezotel hifcreleri 120 mononukieer lagositler sistemi 152
microbody 63 mononiikleer {okositter 216
midbody 1035 maonapoez 244
mikrocisimler 63 monosit yapimy 244
mikrofajlar 227 monositier 162, 223
mikrofibril 78 monozomi 108
mikrofilaman 15, 76 motor son plak 251
mikrofibriller 163 mator nite 267
mikrogliya hucrelert 153, 302 mRNA 44

mikroiplikgikier 163 inuctne 126
mikroperoksizom 63 mukoza epiteli 20
mikropinositoz 29 miiksz bag dokusu 175
nukrosit 212 miikdz bezler 138
mikroskopik papilta 127 mitikidz graniiller 138
mikrotubuius 13 mukus 126

mikrovilfuslar 26 ) miisin 26

mikst bezler 138 multipolar sinir hiicrefer; 284
kst cpitel 129 multiscllitler bezler 134
mikzoplazma 103 multivezikiter ctsimcikler 62
mitochondria 64 myocyte 243

mitochondrion 64 myoepithel 41
milokondriyonlar 64 myoepithel hiicreleri 141
mitosts 10)

mitotik figur  J03 N
mitoz hdlinme 10] necrosis 116

mitorz mekidi 73 nekrozis 116

miyelin figiirlert 63 neksus 41

miyelin kit 260 nexus <l

miyeloid doku 238 Nissi cisimcikleri 286
miyoblastlar 269 nonkeratinize epitel 127
miyoendokrin hiicrcler 274 nomspesifik fagositoz 229
miyofibriller 76, 246 “normoblast 24]
miyofibroblastlar 149 norocpitet 141
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norofibritler 78, 289
norofilamaniar 78, 289
norogliya dokusu 299
norokeratin 293
norolem 291

noronlar 283
néroplazma 286

norosit 286
norotransmiterier 26, 130
norotubuluslar 290
notrofi granulositler 162, 225
notur yaglar 153

niiklear lamina 85
niklear laminier 85
nucleoidli peroksizom 63
nucleolonema 99
niikleik asiter 93
nikleolonema 99
nucleclus 84, 99
nikleolus organizatorleri 95, 99
niikleoporinler 85
niikleosid 93
niikleotidler 93
nikleozom 87

nucleus 11

O
oksidatif fosforilasyon 67
oktamer 87
olgunlagma boliinmesi 109
olgunlagmamig kemik dokusu 191
olgunlagmig kemik dokosu 191
aligodendrositier 300, 301
opsonizasyon 152
organcller 18
orta cisimeik 105
ortokromatolit critroblastlar 241
ostcoblast 193
osteoclast 197
osleogenez. 200
osteoid 195

osteoklast 197

osteomalasi 200

osteon 193

osteonektin 171
osteoprogenitor hiicreler 194
osteosit 196

otolagozom 62

otofajik vakuol 62
otozomlar 92, 109

O
odem 172
okaryot hucreler |1
okarvotfar [1
okromalik bolgeler 88
okromatin 83
dldiriicit hiicreler 220
oliim sertligi 266
ortii epiteli 120
ortilu vezikiller 58

|

pakiten donemi 111
panniculus adiposus 181
parakrin salgilama 130
paraplazma 78
parapilazmik olugumlar 78
parenkima 137, 175
pars amorfa 99

pars amorpha 99

pars ekskretorya 136
pars fibrosa 99

pars granulosa 99

pars inisyalis 122, 136
pars interkalata 136
pars sckretorya 136
passif transport 2)
perforin 220
perichondrium 187
petiferal proteinler 17

petikaryon 283
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perikondriyum 187
perimizyum 269
periniiklear aralik 83
periostal hiicreler 198
periosteumn 198

perisit 145

peritendineum 178
peritoncal makrofajlar 153
permeaziar 20
peroksizomlar 63
phagocytosis 28
phagosome 30

pihtr 209

pithttlagma 209
pigmentler 79

pigment grantileri 161
pigment htcreleri 161
pinocytosis 28

pinositoz 28

pinositoz vezikiili 28
plasma 209

plazmablast 222
plasmalemma 18

platciet 232

plazma 209

plazma hiicreleri 156
plazmin 235

plazmasitler 156

pleksus korioideus 303
plurivakuoler yag dokusu 182
poietinler 237
poikilositoz 212
poliglobuli 210
polikromatofil eritroblastlar 240
polikromatofil eritrositler 215, 240
polikromatofili 241
polimerizasyon 94
polimorf nukleusiu 1okositler 225
poliniiklecr Iokositier 225
potnukleotid 94
polipioidi 108
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polizom 44

polocyt 106

polysome 44

por 112

porin 64

postsinaplik membran 261, 297
presnaptik membran 260, 297
primer bogum 9t

primer demet 269

primer lenl follikillen 221
primer lizozomlar 39
proelastin 169
proeritroblast 240
progenitor hiicre 218, 237
profaz {02

prokalius 207

prokaryot hiicreler 11
prokaryotlar 11
prokollagen molekila 166
protenfosit 243

prometafaz [03
promiyelosit 242
promonosil 244

prophase 102
proplazmasit 157, 222
proteoglikanlar 19, 58, 170
protrombin 235
protoplazma |1
protoplazmik astrositier 301
provizyonal kallus 207
pseudopodium 32
psidoeozinofil granutositler 227
psaiddiinipolar hiicreler 284
Plirkinje telleri 273

R
Ranvier bogumlary 29}
rediiksiyon baliinmesi 109
Reinke kristatleri 8!
rekombinasyon 112
renk maddeleri 79
reseptorter 25



residual body 63
retikiiler bag dokusu 180
retikulo-endotelyal sistem 152
retikiler lamina 172
retikulositler 215, 24]
retikulum hilereleri 145
retikulum iplikleri 165
ribozom 43

ribozomal RNA 43

rigor mortis 266
RNA-polimcraz 95
rfRNA 43

Russel cisimeikleri 157

S
salg1 129
salg: epiteli 129
salgilama 130
safg) maddcieri 79
sart kemik i}igi 191
sarkolem 245
sarkomer 248
sarkoplazma 245
S-fazy 116
satellite 91
Schwann hucreicri 291
secret 129
sccretion 129
sckresyon 129
sekret 129
sex chromatin 97
seks kromatini 97
sekunder bogum 9}
sekunder demet 269
sekunder lizozomlar 59
sentriyol 72
sentromer 91
sentroplazma 71
sentrozom 71
senlrum germinatvum 221
sero-mukeéz bezier [38

ser¢iz bezier 138

Sharpey iplikleri 199

siki bag dokusu 176

sivi mozaik modeli 17

sinaps araligi 261,297
sinapslar 296

sinaps vezikiilleri 260, 297
sinaptonema kompleksi 111
simir dokusu 282

sinir hiicreleri 283

sinirsel uyancilar 26, 140
sinirse} uyarim 2938

sinir teli 290

sinovia 179, 208

sinoviya membrant 208
sinoviva sivist 208
sirkumferensiyal fameller (94
sitojenik bezler 134
sitokinez 105

sitoizom 62

sitolizozom 62

sitopempsis 29

sitoplazma |1

sitoplazma inkluzyonlan 18, 78
sitoplazma matrikss 13

sitosol 13

sitozin 94

sitozom 62
sodyum-polasyum pompas: 24
spesiyal lameller 193

spirem 103

spongiyoz kemik 191

stem cefl 117,237
stereocilium 35

stroma 137,173
submetasentrik kromozomlar 92
subnoral aparat 257
siingerimsi kemik 191

siirme preparat 212

synapsis [T



S

sekilli unsurlar 11, 18
sekilsiz temel madde 11, 169

T
tagiyic) proteinler 21
tagtyicr RNA 45
lagiyicr vezikiller 53
T-lenfositler 218
telofaz 101, 104
lelomer 85
tclophase 101, 104
lelosentrik kromozomiar 92
temel madde 118, 143
termel plazma 13
tendo hdcreleri 178
tendo kiliflann 179
tenda lifleri 178
tendo mekigi 179, 267
lendolar 178
terminal bar 35
termipal sisternley 258
terminal web 27,77
tersiver demet 269
tetrad 11
tetraploidi 108
thymine 94
ught junction 36
timik humora fakior 218
timin 94
timopoictin 218
timosit 219
timositimulin 218
timozin 218
titin frlamanlan 2350
titrek tiiyler 32
tonik teller 256
tonofibril 40, 78
tonofilamanlar 40, 78
transcytosis 29

transfer vezikiilleri 55
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transmembran proteinler 17
trans-Gotgi ag) 58
transsitozis 29
transizyonal epitel 129
transkripsivon 45, 93
translasyon 43

transport proteinleri 20
transselltler aktit transport 23
triyad 239

trizomi 108

IRNA 43

trombin 235
tromboplastin 235
trombospondin 17!
trombopocz 244
trombosil fakecr [T 233
rombosit yapimi 244
trombostenin 235
trombositier 209, 231
trombopoez 244

trombus 233
tropokollagen 149
tropokollagen molekifleri 163
rropomiyozin 264
troponin 264

tubuler bezler 136
wbulinter 33
tubulo-alveoler bexler 136
tubulus tipi mitokondriyon 64
twunma plagi 39

Lwiteh teller 256

uracyl 94

urasit 94
uyarilma egigi 295
uydu 9t

uydu hdcreler 302



O
tinipolar sinir hiicreleri 284
tiniselluler bez 134

Unil membran 13

univakuoler yag dokusu |82

\'
vagina tendineum 179
vimentin filamanlar 78
Volkmann kanatlan 192

W
Wharlon peliesi 175
weay and fear pigmeni 82

Y
vabanei cisim dev hiicresi 150
yag dokusu 18]
yag hiicreleri 153
valancr ayaklar 32
yipranma pigmenti 82
yogunlagurict vakuoller 58

Z
Z bandlani 248
Z membranlan 248
zimogen graniiller 138
zonula aderens 33, 38
zonula adhercns 38
zonula occludens 36
zonula okludens 33, 36
zygoten donemi 109
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	GENEL HİSTOLOJİ

	Hücre=Cellula

	SİTOPLAZMA = CYTOPLASMA

	1.	Madde alış verişini sağlayan değişimler:

	Endoplazma retikulumu (iç plazma ağı= Endoplasmic reticulum):

	Pr

	4

	Pr.

	>l*-E



	4

	n*E©

	4

	E * Pr - 2H + 0



	►H®

	D

	ÇEKİRDEK = NUCLEUS





	Uİİü jOj

	B

	HÜCRE BÖLÜNMELERİ

	f

	h

	İ

	HÜCRE SİKLUSU

	Hücrelerin farklılaşması = diferensiyasyon :	Yüksek

	DOKULAR

	1.	ÖRTÜ EPİTELİ = KORUYUCU EPİTEL

	Örtü epitelinin sınıflandırılması

	2.	SALGI EPİTELİ = BEZ EPİTELİ

	3.	KASSEL EPİTEL = MYOEPITHEL

	4.	DUYU EPİTELİ = NÖROEPİTEL

	Bağ dokusu hücreleri

	Bağ dokularında bulunan kan hücreleri:

	Baj| Dokusunun Hücrelerarası Maddesi:

	Bağ Dokusunun Türleri

	Kollagen Türdeki Düzenli Sıkı Bağ Dokuları

	Elastik Türdeki Düzenli Sıkı Bağ Dokusu

	KEMİK OLUŞUMU = OSTEOGENEZ

	2İ0




	• *

	Kan hücresi yapımı = Hemopoez (Hemopoiesis) : Bu olaya hematopoez (hematopoiesis) adı da verilir.

	Sinir Dokusu

	Endonörium,

	Perinörium,

	KAYNAKLAR

	İNDEKS

	c
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