


Ogrenim hedefleri:

Diffuz lenfoid doku ve lenf nodullerinin histolojik yapisini
tanimlamak,

Lenf nodlari, timus ve dalak histolojik yapisi ve
fonksiyonlarini kavramak.

Primer ve sekonder lenfoid organlarin yapisi ve
fonksiyonunu fanimlamak.
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Kan Yapan Organlar

Primer Lenfoid
Organlar

Kéken hucrelerin ve
progenitor hicrelerin
bulundugu organlardir.

Kemik iligi, timus ve bursa
fabricius

Sekunder Lenfoid
Organlar

Primer lenfoid organlarda
yapisal degisime ugrayan,
kodlanarak 6zellik kazanan ve
farklilasmalarini tamamlayarak
son seklini almis olan hicreleri
iceren dokulardir.

Lenf foll., Tonsiller, Lenf
daglumleri, Hemal digum,
Hemal Lenf Duglmleri, Dalak




Koken hucreler

Progenitor hucreler

Primer lenfoid organlar




KEMIK ILIGI
® Biyolojik kan filtresi,

Kemik iligi icinde bulundugu
kemigin cinsine gore:

* Kirmizi ve sari kemikiligi

Genclerde tum kemikler,

eriskinlerde kisa ve yassi
kemikler ile uzun kemiklerin

epifizleri KIRMIZI KEMIKILIGI
icerir.




Eriskinlerde uzun kemiklerin diyafiz bolgeleri
SARI KEMIKILIiGi ile doludur.

Renk degisimi, retikulum hiicrelerinin yag hicrelerine

donusumu ile gerceklesir.

Kan kaybi durumlarinda sari kemik iligi, kirmizi ilige
donusdr.




Retikuler bag doku

Kan damarlarindan
zengindir.

Kan damarlarinin
vendz yarimlari
sinus seklindedir.

® Intramedullar hemopoyezis

® Kemik iliginde olusan hiicreler HEMOSITOBLAST lardan
(koken htcre) koken alir.







Uzun yillar endokrin bir bez olarak kabul edilmistir, ancak
lenfoid yapidadir.

Canlilarin gelisme déneminde buyuk; gelisme
tamamlandiktan sonra klclk olmasi buylime ile ilgili bir
hormon salgiladiginin disuntlmesine neden olmustur.

Gelisme tamamlaninca kuculmesi, gonadlardan
salgilanan steroid hormonlarin etkisine baghdir.
(puberteye bagl involiisyon)




Adrenin korteks hormonlari ve sekstiel hormonlar
kicUlmede etkilidir.

Hipofiz 6n lop hormonlari, bliyiime hormonu ve tiroid
hormonlari timus gelismesini kamcilar.

Kastrasyon da timus involusyonunu onler.

Organ distan kapsul ile sarilmistir.

Kapsul organ icine gonderdigi bolmeler ile organi tam
olmayan lopcuklara ayirir.




® korteks
medulla

® Lopcuklarin korteksi bag doku ile
birbirinden ayrilmistir.

® Medullalar ise birbiriyle baglantili

Timus’da retikulum hucreleri
epiteliyal 6zelliktedir
(vutak endodermi).

| kAN -
Retikulum hucrelerinin etrafinda retikulum iplikleri
bulunmaz.

lleri derecede dallanma gdsteren sitoplazmik uzantilara
sahiptir.




® Sitoplazma uzantilari
mikrokompartmanlar olusturur.

® Retikulum hicresinde buyuk,
oval acik renkli cekirdek ve
cekirdekcik belirgindir.

® Sitoplazma tonofilamanlar,
granllld endoplazma retikulumu
kesecikleri, golgi aygitindan
zengindir.

® Timusun humoral faktorlerini salgilar ve immun yetenekli T-
lenfositlerin salgilanmasini saglar.




Kan-Timus Bariyeri

Timus kapsulinin altinda ektoderm kdkenli, bazal
membran ile sarili epitel katmani, timus parensimine
girer ve damarlari da distan sarar.

Kan-Timus Bariyeri;

* Damar endoteli

* Endotele ait bazal membran

* Perivaskuler bag doku

* Timus epiteline ait bazal membran

* Timus epiteli




Kan-Timus Bariyeri
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Gelismekte olan T-Lenfositleri antijenlerin etkisinden koruyan
bariyer, bu kamaralarda T htcrelerinin cogalma, olgunlasma
ve farklilasmalarini saglar.

*Ylzey reseptorleri,

* MHC reseptorleri,

* CD molekulleri ile donanarak, antijenleri tanima
ozelligi kazanirlar.

Kortekste farklilasan htcreler, retikulum htcreleri boyunca
medullaya gecer,

Medullada ilk kez antijenler ile karsilasir ve immun yetenekli
hiicreler olma yontinde gelisir. (LENFOSITLERIN OKULU)




Timusta direkt immun reaksiyon gorulmez ve lenf folikulG
bulunmayan tek lenfoid organdir.

Makrofajlarin yikimindan kurtulan T lenfositler kan ile
sekunder lenfoid organlarin T bolgelerine gocer;

* Dalakta Periarteriyolar kilifta T bolgesi,
* Lenf dugimunde Parakortikal ve interfolliktiler bolge

Sekunder lenfoid organlara yerlesen immun yetenekli
T lenfositler antijenik uyarimlar ile lenfoblastlara donusur.

Yeni aktif T lenfositleri sekillendirir, bir kismi da bellek
hlcreleri olarak kalir.
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Timustan salgilanan hormonlar

® Timosin,

® Timopoyetin,

® Timik humoral faktor,
® Timostimulin,

® Timik serum faktor.




Korteks WIEGITHE

Epiteliyal kokenli Retikulum hucreleri
retikulum hicreleri Lenfositler

Timositler Plazmositler
Makrofajlar Eozinofil granulositler

Hassal cisimcikleri/Timik
korpuskul

T-lenfositler

* Organ kapsulunden lopcuklar icersine giren kan
damarlarinin t. adventisyasi lenfoid doku yapisindadir.

* Bu damarlar korteks-medulla sinirinda yer alirlar. Bu
nedenle lenfositler bolgede yiqgilir.




Hassal Korpuskulu
(Timus-medulla)

® Medullada yassilmis retikulum
hlcrelerinden sekillenen yuvarlak
iri asidofilik gérinimde
hyalinlesme, kireclenme ve kist
olusumu gosteren Hassal
cisimcikleri bulunur.

® Yasli dejenere olmus retikulum
hicreleridir.

® Yeni doganlarda sayica fazladir,
gelisme ile birlikte azalir.




BURSA FABRICIUS

Kanatlilarda kloakanin
dorsalinde bulunur.

Erken embriyonal donemde gelismesini tamamlar, 4 ayliktan
sonra gerilemeye baslar.

Tunika mukoza: Durumler yapar, yalanci cok kath prizmatik
epitellidir. Epitelin altindaki bag doku lenf folliktlleri ile

doludur.

Tunika muskularis: Longitudinal ve sirktler seyirli kas telleri

Tunika seroza







® Kirmizi kemik iliginden kan
yoluyla gelen progenitor
hicreler B lenfositleri olusturur.

Memelilerdeki karsilig
KEMIKILIGI’dir, ayrica agregat
lenf foliktlleri de bu fonksiyonu
ustlenir.

Bu organin operatif yolla
cikarilmasiyla antikor yapiminda
surekli ve etkili bir disme
gorular.




SEKONDER LENFOID ORGANLAR

LENF FOLIKULLERI (Lenf folikiilleri doku sivisini stizer)

* Lenfosit infiltrasyonlari
* Soliter lenf folikalu

* Agregat lenf folikulu




Lenf Folikulleri

Lenf folikllleri mukozada subepiteliyal konumda yer alan
klre benzeri bicimdeki olusumlardir.

Lenf sivisini sUzerler.

Tek tek bulunduklari zaman soliter lenf folikdil,

Gruplar halinde bulunduklari zamanda agregat lenf
folikdilleri olarak adlandirilirlar.

Mukozalarda epiteli asan etkenler doku sivisina karisirlar
ve lenf foliktlU tarafindan temizlenirler.




Lenf folikGlintn herhangi bir etken ile karsilasmadan 6nceki
durumuna primer folikdul,

Bir etkenle karsilastiktan sonra ortasinda acik renkli bir
bolge sekillenir bu durumuna da sekunder folikul adi verilir.

Ortada ki acik renkli bu bolge sentrum germinativum ya da
dogurucu merkez olarak adlandirilir.

Enfeksiyon durumlarinda yeni sentrum germinativumlar
sekillenir, etken ortadan kalktiginda kaybolurlar.

Foliktllerin cevresinde lenfositlerin yogun olmasi ve
cekirdegin heterokromatik yapisi folikuliin periferinde koyu
renkli bir gérintinin hakim olmasina neden olmaktadir.




Fotal donemde lenfoid doku olusacak boélgelere lenfositler
yerlesir, mitoz bolinme ile cogalarak sayica artarlar ve lenf
folikuilt lenfositler ile dolar (primer foliktld)

Dogum sonrasinda dis ortam ile iletisime gecildiginde antijen-
antikor reaksiyonu baslar ve dogurucu merkez sekillenir.

Reaksiyon merkezinde lenfositler disinda plazmosit ve bellek
hlcrelerinin kdken aldigi germinoblastlar cok miktardadir.

Ayrica reaksiyon merkezinde hlicre yapiminin yaninda
yikiminin da birlikte oldugunu isaret eden piknotik hicre
artiklari bulunmaktadir.




Lenfoid Sistem (Lenfon): Birbirleri ile iliskili retikulum
hiicreleri ve iplikleri agindan olusur.

* Bu ag icinde yer alan serbest halde blast form hticrelerden
(lenfosit, plazmosit ve makrofajlar) retikulum hiicreleri, lenf
folikilinde gerceklesen immunolojik reaksiyonlar icin
destek yapi fonksiyonunu goéren hicrelerdir.

Lenfosit duvari (lenfosit kubbesi, korona): Lenf
folikulinun kiclk lenfositlerin 6zellikle bellek hicrelerinin
yogun oldugu mukoza serbest ylzeyine yonelmis bolimudur.




TONSILLER

Agiz boslugunun gerisinde ve yutakta yer alan lenfoid
olusumlardir.

Bulundugu yere gore: * Tonsilla palatina,
* Tonsilla lingualis,
* Tonsilla pharyngea,
* Tonsilla tubalis




Tonsiller agregat lenf folliktilG yapisindadir.

Folikullerin Gzerini orten epitel lenfoid dokunun
oldugu bolgelerde bag doku icine coklntuler
yvapar, bu ¢cokintulere kript adi verilir.

Kriptler olustuktan sonra kriptli tonsil denir.
Kriptler tonsil yuzeyini genisletirler.




LENF DUGUMLERI
(LENF NODLARI)




Lenf damarlarinin seyri boyunca ugradiklari kapsullu
oval veya yuvarlak yapili lenfoid doku yapisindaki
olusumlardir.

Boyun, koltukalti, gogus ve karin boslugunda ozellikle
mezenterlerde ¢ok sayidadir.

Lenf sivisini suzerek patojenik etkenlerden arindirir,
lenfosit ve antikorlardan zenginlestirir.

Distan kollagen, elastik iplikler ve duz kas hucrelerinden
zengin bir kapsul ile sarilidir.

Kapsul organ icine bag doku bolmeleri trabekuller
gonderir.




Lymph nodes

Lymph node

Lymph vessel

Spleen



Afferent lenfatik damarlar
Efferent lenfatik damarlar
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Retikuler agin hucreleri

Lenf nodunun retikuler agi immun cevaplarda
farkli fonksiyonlari yerine getiren birkag hucre tipini
icertir.

Retikuler hucreler
Dendritik hucreler
Makrofajlar

Follikuler dendritik hucreler




Retikuler hucreler; Fibroblastlara cok benzerler.Tip
kollajen (retikuler lifler) ve temel maddeyi sentezlerler.

Dendritik hucreler; Kemik iliginden koken alan antijen
sunan hucredir. T lenfositten zengin alanlarda lokalizedir.

Makrofajlar; Hem fagositik ve hem de antijen sunan huc.dir

Follikuler dendritik hucreler; Cok sayida sitoplazmik
uzantiya sahiptirler. Germinal merkezlerde B
lenfositler arasinda uzanirlar. Antijen sunmazlar.




* Kapsiil, kollagen ve elastik iplikler ile diiz kas hiicrelerinden
olusmustur.

* Trabekiil, kapstilden organ icine giren bolmelerdir.

* Korteks, kapsulliin altindaki bolim.

* Parakorteks, korteks ile medulla arasinda kalan bolim.

* Medulla, lenf dugimunun i¢ kismindaki boluim.

* Interfolikiiler bolge, korteks ve parakorteksteki lenf foll.

arasindaki alanlar




* Lenf folikilleri, korteksteki lenfoid doku.
* Lenfatik kordonlar, medulladaki lenfoid doku.
* Aferent lenf damarlari, kapsiilden organ icersine girer.

* Kenar sinusu (marginal-subkapsular), kapsul ile lenf
folikilt arasindaki bosluk

* Sinus medullaris (terminal sinus), medullada lenfatik
doku cevresindeki bosluk.

Sinuslar, retikulum hucreleri (kiy1 hticreleri) ve iplikleriyle
désenmislerdir.
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Evcil memelilerden domuzda korteks ve medulla konumu
degisiktir, lenf folikllleri icte lenfatik kordonlar kortekste
yer alir.

Hilustan tek bir lenf damari girer, periferden cok sayida
lenf damari cikar.

Tavuklarda lenf dugumu yoktur, yaygin lenf foliktlleri
vardir. Ozellikle sindirim kanali mukozasi bu folikillerden

zengindir.




Lenf diugumlerinde immun reaksiyon histolojisi

Korteksteki retikulum htcreleri folikilin bag doku c¢atisini
olusturur,

Sinusa bitisik retikulum hicreleri fagositik aktivite gosterir,

Sinusoidlerin duvarini déseyen iri retikulum htcreleri
barsaklardan fazla miktarda yag resorbe edildiginde yag
damlaciklari ile dolar sinuslari ve porlari tikar.

Sinusa bitisik retikulum htcreleri ve iri retikulum htcreleri
organizmanin seltler savunmasina katilir.




Bu hlcrelerin fagositoz islevi ile cevredeki lenfositler
uyarilir, uyarilan lenfositler T ve B lenfositler olarak farkl
davranis sergilerler.

* T Lenfositler: Yabanci madde ile dogrudan
etkilesime girer, sitotoksik etki
gosterir.

* B Lenfositler: Plazmoblast ve Proplazmosit
evrelerini gecirerek plazmosite
donlsur o antijene 6zel antikor
uretirler.




T Lenfositler, Timus kokenli

Taramali EM’da seyrek ve kisa
ylUzey uzantilari

Enzim histosimik metodlar ile alfa
naftil asetat esterase teknigi +
reaksiyon

T hicreleri parakortikal ve
interfoliktler bolgelerde yerlesir,
T bolgeleri olarak adlandirilir.

T lenfositler bulunduklari

bolgeden ayrilarak genel dolasima

karisir. Lenf digtmlerine geri
gelirler.

B Lenfositler Kemik iligi kdkenli

Taramali EM’da sik ve uzun ylizey
uzantilari

Enzim histosimik metodlar ile
ATP’ase ve 5 nukleotidaz +
reaksiyon

Elektroforez ve immunfluoresan
yontemlerle de yuzey ozellikleri
belirlenerek ayirt edilebilir.

B hicreleri foliktllerin kenar
sinusuna bakan tepe kisminda
verlesir, B bolgeleri olarak
adlandirilir.

B hicreleri foliktuldeki yerlerini terk

etmez, antijeni bekler.




Hemal Dugumler Hemal Lenf Diigliimleri

Organi distan kapsul sarar. Hemolenf digimleri de denir.

Sinuslari lenf yerine kan ile Sinuslarinda kan ve lenf vardir.
doludur.

Ratlarda vardir.
Ruminantlara 6zgu olmakla

birlikte primat ve tek . y 3
tirnaklilarda da bulunur. Insanda da varligindan s6z
edilmektedir.

Ruminantlarda retroperitoneal

konumda kolumna vertebralisin Koyun ve kecilerde perirenal,
dogrultusunda kan damarlari sigirlarda lumbal bolgede bulunur.

boyunca yerlesmislerdir.

Lenf digimiinden cok dalaga
benzer.




En genis lenfoid organdir
Hem morfolojik hem de immunolojik olarak filtre
fonksiyonuna sahiptir







Lenfoid organlarin en
bayugudur,

Kani suzer,

Kani depolar,

Fagositoz,

Eritrositlerin yikimi,

Demir metabolizmasi,
Kan hucresi yapimi,
Bagisiklik,




Organi distan peritonun viseral yapragi sarar.

Ser6z zarin altinda fibroz kapsul bulunur
(kollagen, elastik iplik, diiz kas huc.)

Dlz kas hticreleri atta ve kopekte en fazla miktardadir.

Kapsul organin derinlerine bélmeler gonderir.

Kapsul ve trabekullerdeki kaslarin kontraksiyonu ile
parensimdeki kan vena sistemine pompalanir.

Stroma: Kapsul Parensim: Pulpa

Trabekuller * Beyaz pulpa
* Kirmizi pulpa




Beyaz Pulpa;

Lenf foliktlleri

(dalak cisimcikleri-
korpuskulum lienis-

Malpighi cisimcikleri)

Lenfoid dokunun olusturdugu

kordonlar

Lenf folikllG kan damarinin cevresinde yer alir.
A. centralis
Pulpa arteri, t. adventisyasi lenfoid doku yapisindadir.

Dalak foliktlleri buradan gelisir (periarteriyoler kiliftan-PALS).
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Kirmizi Pulpa;

® Folikuller, lenfatik kordonlar ve
trabekdiller arasinda kalan yerleri
doldurur. Veno6z sinuslar ve
kirmizi pulpa alanlarindan olusur.

® Retikulum hicreleri ve ipliklerinden

olusan stinger gérinusitnde pulpa alanlarini sekillendirir.

® Bosluklar kan hicreleri, makrofajlar ve plazma hucreleri ile
doludur.

® Retikulum hicrelerinin gbézenekleri kandaki trombositler icin
depo gorevindedir.




- capsule —___

Kirmizi pulpa

Kirmizi pulpa ¢ok

miktarda kirmizi kan  FESEEEHE RS B

hucresi igerir




Splenik kordonlar
(Billroth kordonlart)
ile ayrilan splenik
sinuslardan olusur

Splenik veya venoz
sinuslar ozel
sinuzoidal
damarlardir
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K Kordonlar;
Kuler hucreler

kuler lifler
ritrositler
Makrofajlar

Lenfositler
Dentritik hucreler
Plazma hucreleri
Granulositler
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Endotel hucreleri asiri
uzundur,

Komsu hucreler
arasinda az miktarda
temas noktasi vardir.




Sinuslar devamli bir
bazal laminaya sahip
degildir

Splenik sinuslerin
duvarinda duz kas ve
perisitler mevcut
degqildir

Kan kirmizi pulpanin sinus ve kordonlarini
doldurur
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® Kirmizi pulpa goézenekleri

® Kabuklu arteriyol
® Venoz sinuslar

® A.lienalis

® A.trabekdilaris
® Pulpa arteri

® A.sentralis

® A.penisillata

® Arteriyel kapillar
® Pulpa venleri

® V.trabekularis
® V.lienalis




Kapali ve Acik Dolasim

Besleyici Dalak Dolasimi (Kapali-hizli Dolasim): Kan
kabuklu arteriyolin son kilcallarindan direk venoz
sinuslara acilir, oradan pulpa venlerine gecer.

Yavas Dolasim (Acik Dolasim): Kabuklu arteriyol kilcal
kollara ayrilir, kirmizi pulpa alanlarinin gézeneklerine
kani bosaltir ve dalak sinuslarina acilir.




| Inclusion

Gap in epithelia.

cell wall

Venoz sinus

Kapali dolagim

Retikulum

hucreleri




Dalak hem immun ve hem de hemopoietik
fonksiyonlara sahiptir

Immun fonksiyonlari: Beyaz pulpa**

Antijen sunma ve immun cevabi baslatma

B ve T lenfositlerin aktivasyonu ve proliferasyonu

Antikor uretimi

Makromolekuler antijenlerin kandan ayriimasi




Hemopoietik fonksiyonlar: Kirmizi pulpa™*

Anormal, yasli ve hasarli eritrositlerin yikimi
Hb'den Fe'in alinmasi
Erken fetal yasamda eritrositlerin olusumu

Kanin depolanmasi




Dalagin Histofizyolojisi

Sinus endotelleri fagositik aktivite géstermez.

Retikulum hicreleri ise yuksek fagositoz aktivitesi gosterirler.

Eritrositlerin parcalanmasiyla aciga cikan

* hemosiderin organa kirmizi-kahverengi gorintui verir.
* demir hemoglobinin sentezinde

* demirsiz safra pigmentleri-bilirubin,biliverdin ise safra
yapiminda kullanilmak tGzere kana geri verilir.

T lenfositler periarteriyoler kilif icersinde, folikGlin kirmizi
pulpaya komsu olan dis bolgesinde yerlesir.

B lenfositler dalagin beyaz pulpasinda 6zellikle kenarlarinda
yerlesirler.







