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Kirmizi kan hiicreleri fibrin
ipliklerinden olusan

bir aga yakalanmig bdylece
kan kaybr olusmamis.
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Kan Liflerinin
Biyokimyasi

Oriimcek ipegi gok sert, bir o kadar hafif, olaganiistii bir malzeme.

Ayrica esneklikte de tistiine yok gibi. Ama esneklik anlaminda ona rakip olacak hatta onu
geride birakacak bir bagka malzeme daha var. Insanda kan pihtisini olugturan lifler.

Bu liflerin 6riimcek agindan daha esnek oldugunun saptanmasi, pthtinin yaralar1 nasil
sikica sardigini ve kan damarlarindaki basinca nasil dayandigini anlamamizi sagladi.

Bu bilgi ayn1 zamanda kisinin kalbinden ya da beyninden, kan akisin1 engelleyerek

kalp krizi ya da felce neden olan pihtinin uzaklastirilmasinda doktorlarin neden
zorlandigini da anlamamuizi sagliyor. Eliniz kanadiginda yaranin iizerine uyguladiginiz
ufak bir baskilamayla durdurdugunuzu sandiginiz kaniniza bu frenlemeyi saglayanlar ve
sonrasinda bu pihtiy1 yok eden sey aslinda pek ¢ok faktorii iceren bir dizi biyokimyasal
stirec. Bu faktorler ve siireglerden biri iglev gormezse, siradan bir siyrikla olugan
kanamay1 durduracak lifler olusamayacagindan kan kaybindan yasama veda etmemiz,
pthtilasmay1 ortadan kaldirip kandaki dengeyi saglayan sistemde bir sorun

oldugunda da damar tikanikligryla yasamimizin riske girmesi an meselesi olabilir.
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ogal olarak olugan biitiin lifler arasinda kan
Dp1ht151 lifleri kopmadan en ¢ok uzayabilen

lif. Aslinda bu ¢ok anlaml bir bulgu, ¢iin-
kit daha 6nce kan pihtist liflerinin esneyebildigi ancak
kolaylikla koptugu disiiniilmekteydi. Oysa viicuttan
kan kaybini1 durdurmak gibi 6nemli bir islevi yerine
getirebilmek i¢in pihtinin yapisi hem giiglit hem de
esnek olmali. Nitekim Gyle de: Capi yaklagik 100 na-
nometre yani insan sag telinden yaklagik 1000 kat da-
ha ince, ama ¢ok da giiglii. Onceleri bilim insanlar
¢ok kiiciik olduklari i¢in kan pihtisini olusturan lifle-
rin mekanik o6zellikleri tizerinde ¢alisamiyordu. Ama
lifleri sadece goriintiilemekle kalmayip ayni zamanda
esnetme islemini de yapan iki mikroskobu birlestire-
rek yeni bir cihaz olusturduktan sonra elde edilen so-
nuglar, bu protein liflerinin kopmadan uzunluklari-
nin ortalama 4,3 kat: kadar esneyebildigini gosterdi.
Ayrica, bu lifler kalic1 bir hasar olmaksizin 2.8 kattan
daha fazla esneyebiliyor. Aragtirmacilar bu sonugla-
rin insan saglig1 iizerine anlamh etkileri olacagini be-
lirtiyor. Kan pihtisin1 olugturan liflerin par¢alanmasi
i¢in ne kadar kuvvet uygulanmasi gerektigini belirle-
mek tizere ultrasonik araclar kullanilarak yapilan ¢a-
lismalar stirdiiriiliiyor.

Bu liflerin olugumunu saglayan mekanizmaya
pthtilagma siireci diyebiliriz. Kanamanin kendiligin-
den durmasi yani pihtilasma “hemostaz islemi” ola-
rak adlandirilir. Organizmanin bir yaralanma duru-
munda kendisini kan kaybindan korumasini saglar.
Kanamanin durdurulmasina hizmet eden ti¢ bilesen
vardir: Kan damarlari, kan pulcuklar: (platelet ya da
trombosit) ve kandaki pihtilasma sistemi (15 faktor).
Bu ii¢ bilesenin de gorevlerini dogru yapmasi gere-
kir. Yaralanmayi takip eden pihtilagma islemi gorev-
lilerin azimli caligmalariyla gesitli asamalardan gecer,
kan lifleri olugur ve pihtilasma gerceklesir.

Pihtilasma mekanizmasinda gorev alan ipliksi bir
protein olan fibrin (Faktor Ia olarak da bilinir), kan
damarlarinin hasar gérmesi sonucu olusan kan pih-
tisinin temel bilesenlerinden biri olan saglam ve su-
da ¢oziinmeyen bir protein. Sinyal iletimi, kan pih-
tilagmasi, kan pulcuklarinin aktivasyonu ve prote-
in polimerizasyonu gibi 6nemli biyolojik siireglerde
de gorev aliyor. Kanin damar i¢inde normal akust s1-
rasinda, fibrin aktif olmayan formu olan fibrinojen
seklinde bulunuyor.

Fibrinin 6nciilii olan fibrinojen (Faktor I olarak da
bilinir), karacigerde sentezlenen, glikoprotein yapi-
sinda suda ¢oztinebilen bir protein ve kan plazmasi-
nin yaklasik % 5’ini olusturuyor. Fibrinojen yine bir
protein olan trombinin etkisiyle ve kalsiyum iyonlar:
varliginda fibrine doniigerek pihtiy: olusturuyor.

Bu iki faktorle birlikte kan plazmasmdaki pihti-
lasma tepkimelerinde 15 kadar pthtilasma faktorii
rol aliyor. Bu faktérlerin tiimii protein: Bazilar1 pro-
zim yani aktif olmayan haldeki 6nenzim olarak, ba-
zilar1 kofaktor (enzimin protein olmayan inorganik
iyon kismi) olarak bulunuyor. Faktorler normalde
kanda aktif olmayan onciilleri halinde dolasir. Her
bir 6nctil, bir 6nceki aktivasyon tepkimesinin aktif-
lesmis faktoriiyle aktif formuna doniistiiriilditkten
sonra bir sonraki pihtilasma dizisinin proenzimi-
ni aktiflestirir ve boylece pihtilasma sistemi hareke-
te geger. Bu sistem de “intrinsik ve ekstrinsik” olarak
iki sekilde aktive olur.

Eliniz kesildi ve parmaginiz kanamaya bagladi.
Herhangi bir saglik sorununuz yoksa kesilen yer bir-
takim kan faktorlerinin etkisiyle pihtilasir, bu kanin
ekstrinsik yolla pithtilagmasi: demektir.

Bir de kanimuz birtakim yiizeylerin (6rnegin cam)
etkisiyle damar i¢inde pihtilagir. Bu durumda da pih-
t1 damarlar1 tikayabileceginden daha farkli saglik so-
runlari olusabilir. Bu da kann intrinsik yolla piht1-
lagmas1 demektir.

Kan pihtisi, fibrin ipliklerinden ve fibrini ¢ap-
raz baglarla kararli hale getiren faktor Xllla adli
bir baska proteinin olusturdugu bir agdan ve bu-
na tutunan kan pulcuklarindan ve kan hicrelerin-
den olusur. Kanin damardan disari akisini engelle-

yebilmesi icin pihtinin mekanik gerilime dayanik-

I ve elastik olmasi gerekir.

Bulgularini Science dergisinde
yayimlayan Wake Forest
Universitesi arastirmacilarina
gore kan pihtisinin yapisinda
yer alan bu kiiciik fiberler
oladaniistii esneklik
gostermekte. Eski haline
donme yeteneklerini
kaybetmeksizin uzunluklarinin
ortalama olarak ii¢ katina kadar
ve kopmadan dnce de dort
katindan fazla esneyebiliyorlar.
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Cizim: Emel Sungur Ozen

Pihtilasmanin ekstrinsik aktivasyonu doku ha-
sariyla tahrip olan hiicrelerden salinan maddeler-
le uyarilir. Bu maddelerin en 6nemlisi, pthtilagma
faktorii VIT'yi aktive eden doku tromboplastinidir.

Intrinsik yol, temasla aktivasyon yolu olarak da bi-
linir ve normal fizyolojik kosullarda ekstrinsik yo-
la gore kanamanin durdurulmasinda daha az 6nem-
li. Ancak kan yaglarinin yiiksek oldugu (hiperlipide-
mik) durumlarda, bakteriyel sizintilar gibi anormal
fizyolojik kogullarda intrinsik yol tizerinden aktivas-
yon gerceklesebilir. Intrinsik yolda Faktér VIIL, IX, X,
XI ve XII gereklidir. Pithtilagmanin aktivasyonunda
baslatic1 olay kanin yiizeylerle temasidir. Bu yiizeyler
cam, kaolin, asbest, tirik asit kristalleri, uzun zincirli
yag asitleri, fosfolipidler, dolagimdaki ¢ok diisiik yo-
gunluklu lipoproteinler ve silomikronlar gibi lipop-
rotein parcaciklari ve benzeri maddeler olabilir. Bu
da hiperlipidemi sonucu damar tikanikhig: ile damar
sertligi (atherosklerozis) gelisimine temeldir. Ancak
aktivasyon ne sekilde baglatilirsa baglatilsin, bir nok-
tadan sonra her iki yol birleserek fibrinojenin fibrine
doniisiimii gerceklesir. Insan sag telinden 1000 kat in-
ce kan lifleri bir araya gelip kan pihtilagtirir.

Olusan pihtinin yok olmas: “fibrinolitik sistem”
denilen mekanizmayla gerceklesir. Saghkli fizyo-
lojik kogullarda damar sisteminde prihtilagma isle-

Fibrinojen sadece kan plazmasinda degil, ayni
zamanda ¢esitli viicut sivilarinda da (lenf sivisi, ilti-
habi sivi birikintileri vb.) bulunur. Cesitli karaciger
rahatsizliklarinda fibrinojen Gretiminin bozulmasiy-
la kandaki fibrinojen miktari azalir. Gebelik, eklem
romatizmasi ve iltihabi durumlarda kanda fibrino-

jen miktari artar. Dogum sonrasi veya bazi rahatsiz-

liklarda fibrinojen gérev yapamayabilir. Bu gibi du-
rumlarda insan plazmasinda yogunlastiriimis fibro-
nojenin hastaya verilmesi, eksiklik belirtilerini orta-
dan kaldirir.

Kanda yaklasik 1,0-4,0 g/L olan normal degeri-
nin Ustlinde gézlenmesi kalp-damar hastaligi ya da
sistemik yangili hastaliklar ile iliskilendiriliyor. Son
arastirmalar fibrinin iltihapli bir otoimmdin hastalik
olan romatoid artritte iltihap olusumu ve hastaligin
ilerlemesinde kilit rol oynadigini gosteriyor.

mi siirekli olarak devam eder ve stirekli fibrin biri-
kimi gerceklesir. Fibrinolitik sistem, bu fibrin biri-
kintilerini ¢6zerek pihtilasma sistemini stirekli ola-
rak dengelemekle gorevlidir. Yani kan pihtilagma ve
fibrinolizis sistemleri dinamik denge durumunda-
dir ve damarlarda kanin akicihigini korur.

gikan proteinler
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PIHTILASMA

Bazi kan pihtilasma faktorleri: Bu faktorlerden
bazilar1 pithtilasmada bazilar1 da pihtiy1 ¢ozen sis-
temde (fibrinolizis) 6nemli. Bir 6rnek vermek ge-
rekirse: Kan tahlili yaptirdiniz ve kaninizdaki fib-

Kandaki miktan Pihtilagma icin

(ng/mL) yeterli miktar
(% normal derisim)

Fibrinojen 3000 30
Protrombin 100 40
FaktorV 10 10-15
Faktor VIl 05 5-10
Faktor VIl 0,1 10-40
Faktor IX 5 10-40
Faktor X 10 10-15
Faktor XI 5 20-30
Faktor Xl 30 1-5
Faktor XIl 30 0
Prekallikrein 40 0
Yiiksek molekiil agirlikli kininojen 100 0

Faktor —— Faktor
Xil Xlla

———————— Fibrin (¢dziinmez)

Plasminojen
(fibrin yiizeyi)

ezl

v
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v - P~ .
———— Fibrin parcalanma iiriinleri

FiBRiNOLizis

rinojen miktar: olmasi gerekenin % 17’si ¢ikti. Bu
durumda eliniz kesildiginde kaninizin pihtilagma-
s1 sorun olabilir yani kanamay1 durduramayabilir-
siniz, ki bu tehlikedesiniz demektir. Ya da milyon-
da bir olasilikla rastlanan bir durum olan faktér
XII eksikliginiz var. Bu genetik bir sorun. Bu du-
rumda pihtilasmada bir sorun ortaya ¢ikmaz, an-
cak pihtiy1 ¢6zen sistem ¢alismayacagindan damar
igerisinde biriken pihtidan dolay1 damar tikanikli-
&1 riski vardur.

Fibrin fiberlerinin dogadaki bilinen en esnek fi-
berler oldugunu gosteren bu kesif, tip aragtirmaci-
larinin daha kesin kan pihtilasma modelleri olus-
turabilmesinin, yaralarin iyilesme siireglerinin da-
ha iyi anlagilmasinin, kalp atimini ve kalp krizleri
hakkinda daha genis bilgilere ulagilmasinin 6nii-
nil agryor.
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