KARDIYOVASKOLER STSTEM GELISIM

* Dolasim S|s’rem| embméoda |%ev gormeye
baglayan ilk sistemdir. Bu embriyonun
giderek artan gereksiniminden kaynaklamr'



KARDTYOVASKOLER SISTEM GELISIMI

Embriyo bedeninin disinda gelisen kan adaciklari
(anjiyogenetik hiicre yiginlari) hem ilkel kan hicrelerine
(¢ekirdekli eritrositlere- megaloblastik eritropoez) hem
de ilk damarlarin endotel hicrelerine farklanir. Bu ilkel
damarlar birbirleri ile agizlasarak pleksuslari meydana
getirir,



KARDIYOVASKULER SISTEMIN
GELISIM]

* Gelisiminin ilk asamalarinda besin ihtiyacini
diffizyonla karsilayabilen embriyo, kisa
zamanda hizla buylimesi nedeniyle hem
oksijen ve besin ihtiyacini karsilayacak hem de
artik Grdnleri yapisindan uzaklastiracak yeni,
etkili bir metod olusturmak zorunda kalir. Bu

nedenle embriyoda gelisimini tamamlayan ilk
sistem kardiyovaskuler sistemdir.



KARDTYOVASKOLER SISTEM GELISIMI

Embriyo disinda olanlarindan
yerlesimlerine gore vitellin damarlar
(vitellus kesesi duvari), umblikal damarlar
(baglanti sap1) ve plasental damarlar
(koryon plagt) gelisir.
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llkel kalp borucugu

* Embriyonun kraniyalinde atnali
pleksus splanknoplevral
mezoderm bélgesine
kardiyojenik bélge adi verilir.

* Embriyonun lateral ve kraniyal

ee\Jeo

gelerek orta hatta birlesir
(19. glin)



Kan adalari ile
umbilikal kese
(yolk yada
vitellus kesesi)

~— Resim C'nin
kesit diizlemi

Kalp primordiyumu

_____ W Z==mQ W Resim B'nin

membran
boélgesi

Noral plak

Amniyon'un
kesik kenari

Kan :
damarlari ; Kloakal

e . membran
A bolgesi

Birlestirici sap

kesit dizlemi

Orofaringeal

transversum

Perikardiyal sélom Embriyonik ektoderm

Anjiyoblastik kordon

Embriyonik endoderm

Splanknik mezoderm

Amniyon Bagla

T\ o RSN

Noral plak

Allantois
Anjiyoplastik kordon Kloakal membran



* Gelisimin 19. ginlinde kardiyojenik bolgede
bir cift vaskller yapi olan endokardiyal kalp
tupleri gelismeye baslar. 20. glinde
embriyonun lateral katlanmasi gerceklestikce,
bu iki kalp tupl yaklasir ve tek bir tlip olan
primitif kalp tupuni olusturacak sekilde
birlesir.



* Primitif kalp tipu baslangicta sadece
endotelden olusmustur. Gelisimin 22.
glinunde kalin bir splanknoplevral mezoderm
tabakasi kalp tipunu sarar ve iki yeni tabakaya
donusuar. Bunlardan ilki miyokardiyum
tabakasidir ve adindan da anlasildigi gibi
kalbin kas tabakasini olusturur.



e |kinci tabaka ise kardiyak jel tabakasidir. Kalin,
aseluler bir matriks olan kardiyak jel tabakasi
gelismekte olan miyokardiyum hicreleri
tarafindan salgilanir ve miyokardiyumu
endokardiyal tupten ayirir. Epikardiyum
(visseral perikardiyum) ise sinus venozus ve
septum transversum bolgelerinden kalbin dis
ylzeyine dogru goc eden mezotelial hlicreler
tarafindan olusturulur. Mezotel hicreleri de
splanknoplevral mezodermden koken alirlar.



»Splanik mezoderm —primordiyum myokard
»Endotelyal tip kalbin i¢ ortist- endokard

> Ikisi arasinda jelatinéz bag dokusu- kardiyak jel
»Perikardiyal kavite— perikard kesesi

»Sinus venosus dis yuziunden koken alan mezotelyal
hicreler —epikard



Gelisimin 3. haftasinin baglarinda vitellus kesesi, beden sapi
ve kordonda embriyon

disi mezodermde anjiyogenezis baslar. Bunu
takip eden 1-2 giin sonrasinda ise embriyon
bedeninde damarlar gelismeye baslar.

3. haftada mezenkimal hiicreler olan anjiyoblastlar;
— kan gdlciklerini ve onlari gevreleyen endotelyal hiicreleri,
— Endotelyal kanallar: (ilkel kan damarlari),

— Kanallarin tomurcuklanip dallanmasiyla damar aglarini
olustururlar.

3. haftanin sonunda embriyon bedeninde dolasim ve kalp
atislari baslar.

Olusan primitif kalp tipiinde bogumlanma ve genislemeler
gordlir :



Kalp borucugu

* Arteriyal uc

* Venoz uc

e Bolumleri:
—Truncus Arteriosus
—Bulbus kordis
—Ventrikul
—Atriyum
—Sinus boynuzlari



Sag ve sol sinus boynuzlarindan olusan bu yapiya
her iki taraftan umblikal venler, vitellin venler ve
kardinal venler ile tagsinan kan bosalir.



Gelisimin ileri evrelerinde

primitif atriyum;sag ve sol atriyumun bir kismini

Primitif ventrikdl;, sol ventrikalun buyuk kismini

Bulbus kordisin alt kismi sag ventrikulun buyuk kismini olusturur.

Konus kordisin sag duvari sag ventrikulun yapisina, sol duvari ise sol ventrikulun
yapisina katilr.

Trunkus arteriozus ise ¢ikan aortayi ve

pulmoner traktusu olusturmak uzere

ikiye bolundr .



Gelisimin 23. gunlunde kalp tlipu uzamaya ve
saga dogru katlanmaya baslar.

* Yaklasik 28. glinde tamamlanan bu hareket
sonunda primitif kalp tupund olusturan
genisleme bolgeleri yer degistirirler ve ileride
vapisina katilacaklari kalp kisimlarinin
anatomik yerlesimlerine otururlar.



Kardiyak Halka

Tupun sefalik pargasi ventrale,kaudale ve saga
kaudal parcasi dorsokraniyale ve sola dogru bukulur.



Primer KalpTupunun Bukulmesi- Kardiyak halka

Bulbus kordis inferiyorda, dnde ve

sagda yerlesir.

Sol ventrikull olusturacak olan

primitif ventrikdl ise sola kayar. Atriyumlarin
olusumunda rol oynayacak olan primitif atriyum
da arkaya ve superiyora yerlesir.



Bu asamada kalp tupunun saga dogru
degil de sola dogru katlanmasi
dextrokardi gelisimine neden olur.



Sinus venozusda meydana gelen degisiklikler (4. haftada)
Sag boynuzun buyumesi ile sino atriyal aciklik saga dogru
kayar ve primitif atriyumun ileride sag atriyumu olusturacak
Kismina acllir.

Sol sinds boynuzu ise, buyimesindeki durma sonucu kalbin
arka duvarinda kuguk venoz bir keseye donusur ve koroner
sinus ile sol atriyumun kuguk oblik venini olusturur.



4 mm’lik EMBRIYO (4.HAFTA SONU)

1. VITELLIN VEN
2. UMBILIKAL VEN (02 ‘LI KANI TASIR)
3. GENEL KARDINAL VEN
Kalbe sinus venozus’tan (ventrikiiler taslaktan)
ulasirlar

6 CIFT AORT KAVSIi GELISMISTIR
ILERIKI GUNLERDE:
1. Aort kavsi kaybolur. (Kuguk bir boluma maksiller arter)
2. Aort kavsi: Hyoid arter
Stapedial a.
3. Aort kavsi: Art. Karotis kommunis.
Art.karotis interna.
4. Aort kavsi: Art. Subklavia. (Sagda)
Arkus Aorta (Solda)
5. Aort kavsi: korelir

6. Aort kavsi: Pulmoner damarlar



Pulmoner venlerin
olusumu

» Sol atriyumda da 4. haftanin basglarinda
primitif atriyumun dorsal duvarindan
disa buyume seklinde pulmoner ven
gelisimi baslar. Sag ve sol dallara ayrilan
pulmoner ven bir kez daha dallanir ve 4
adet pulmoner ven olusur.

* 5. hafta boyunca, sol atriyum
genisledikge pulmoner venler atriyumun
duvarina katilir. Yapiya katilan bu bolum
sol atriyumun duzgun kismini olusturur,
primitif atriyumdan kaynaklanan
trabekullu kisim da ventrale ve sola
yerleserek sol aurikulayi olusturur.



Kardiyak Bolmelenme
Endokardiyal Yastikciklar

Septumlari olusturacak olan bu doku kutleleri,
atrioventrikiler (AV) ve trunkokonal bolgelerden gelisir.

Endokardiyal yastikciklar;

—Atriyal ve ventrikiler septumlarin  merkez
kisimlarinin olusmasinda,

—Aortik ve pulmoner kanallarin olusumunda,
—AV kapaklarin gelisiminde rol alirlar.



Atriyoventrikuler kanalin ikiye
ayriimasi

e Atriyoventrikller kanal bélgesinde kalp tipUlnun
on ve arka duvarlarinda endokardiyal yastiklar
gelisir. Bu yastiklar birbirlerine dogru buylyerek
birlesirler. Bu birlesme sonucunda olusan septum
intermediyum atriyoventrikiler kanali sag ve sol
atriyoventrikller kanallara ayirir. Bu iki
endokardiyal yastigin normal sekilde buyuyup
birlesmemesi atriyoventrikller septal defektin
(endokardiyal yastik defekti) gelismesine neden
olur.




Atriyo-ventrikiler Kanal Bolmelenmesi

e 26. gunde AVK'nin superior-inferior duvarlarindan
kardiyak jelden olusan endokard yastiklari, 35. glinde
birlesmelerini tamamlayarak septum intermedyumu
olustururlar.

e AVK'nin lateral duvarlarindan gelisen 2 kicuk yastikcik
daha sonra mitral ve triklispid kapaklarin gelisiminde yer
alir.

Richard P. Harvey, 2002; Nature



Primitif atriyumun sag ve sol
atriyumlara bolunmesi:

septumlarin ilki ince, membranoz bir yapiya sahip
olan septum primumdur. Alt ucu yarim ay biciminde
olan septum primum , embriyonik geligsimin 28.
gununde, primitif atriyumun catisinin kraniyodorsal
duvarindan gelismeye baslar ve asagiya dogru
bayur



Septum primum ve

On ve arka endokardiyal yastiklar

yapllar, birbirlerine yaklasirlar ve orta hatta
birleserek septum intermediyumu olustururlar.
Bu yap! ile septum primum arasinda kalan
acikliga da ostium primum (foramen primum)
adi verilir.



e Ostium primum tipi ASD gelisir.

e Siklikla, bu birlesememenin nedeni 6n ve
arka endokardiyal yastiklarin normal sekilde
gelisip birlesmemesi (endokardiyal yastik
defekti) ve bunun sonucunda da septum
intermediyumun defektif olusmasidir.



e Ostium primum tam olarak kapanmadan dnce,
septum primumun ust ucunda perforasyonlar
olusur ve bu perforasyonlar birleserek yeni bir
ostiumu, ostium sekundumu (foramen
sekundum) meydana getirir . Yani sag atriyum
ile sol atriyum arasindaki baglanti kesilmez,

once cok sayidaki kticuk perforasyonlar yoluyla
daha sonra da ostium sekundum yoluyla devam
eder.



* Primitif atriyumun sag
ve sol atriyumlara
bolinmesinde rol
oynayan ikinci septum
septum sekundumdur.

* (septum sekundumun asagi
dogru bliyumesinin,osteum
sekundum tamamen
ortilmeden durmasi osteum
sekundum tipi ASD ile
sonuclanir) .



Ancak, septum primumun aksine,
atriyoventrikuler kanal hizasinda gelisen
septum intermediyum ile birlesmez.

Septum sekundum ile septum intermediyum
arasinda kalan aciklik foramen ovale adini alir



Sag ve sol ventrikiillerin septum
ile ayrilmasi:

e Sag ve sol ventrikullerin bolinmesi
oaslamadan once, kalbin katlanmasi ve
<ivrilmasi bittikten sonra bile normal

conumuna yerlesmemis olan
atriyoventrikller kanal saga dogru yer
degistirir.



Primitif ventrikdlin boélunmesi ventrikulin
apeksinde kalin, muskuler bir katlantinin
olusmasi ile baslar. Yarim ay bicimli bu
catlanti septum intermediyuma dogru
ouyur ancak bu iki septum gelisimin 7.

naftasinin sonlarina kadar birlesmezler,
interventrikiler foramen ile birbirlerinden
ayrilirlar.



Bu foramenin varligi ve birlesmenin
zamanlamasi kritiktir cinkt; kapanma sol
ventrikul ile trunkus arteriozus arasindaki
agizlasma olusmadan gerceklesir ise bu
iki yapinin birbirleri ile olan iliskisi kesilir.



* Atriyoventrikiler kanalin bu saga hareketinin en
onemli sonucu; ileride pulmoner traktusu ve
aortayi olusturacak olan trunkus arteriozusun sol

ventriklle de agizlasmasidir. Bu gelisme sirasinda
konus kordisin sag duvari sag ventriktlin yapisina sol
duvari ise sol ventrikultn yapisina katilir. Ayni esnada
On ve arka endokardiyal yastiklarin birlesmesi ile
atriyoventrikiler kanal sag ve sol atriyoventrikuler

kanallara ayrilr.




* Interventrikiler foramen 7. haftanin sonlarinda
Uc ayri kaynaktan gelen dokularin birlesmesi ile
kapanir.

1. sag bulbar ¢ikinti,

2. Sol bulbar ¢ikinti

3. Endokardiyal yastiklardir.



Interventrikiiler septumun membranéz
kisminin gelisiminin defektif olmasi
nedeniyle interventrikiiler foramenin
tam olarak kapanmamasi sonucunda
olusan konjenital kalp
malformasyonuna membranoz tip
ventrikiiler septal defekt ( VSD) denir.



Kalbin iletim Sisteminin Gelisimi

21. ginde miyojenik kaynakl olarak kalp atimi baslar. Uyari merkezi olan SAD, 5.
haftada sinls vendzusun sag duvarinda gelisir ve sinis vendzusla sag atriyum
duvarina katilr.

SAD’In gelismesinden bir siire sonra superiyor endokard yastigindaki hicreler AVD’U
meydana getirirler ve hem bu iki digim arasinda hem de bu digimden c¢ikan His
demeti gelisir.
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Konjenital anomaliler

 TUm anomalilerin 20%/si,

* Her 5-8/1000 dogumdan birinde, ol{
dogumlarda daha yuksek

* VVSD en sik gorulen kalp anomalisidir

* Nedenler:
—4% tek gen mutasyonlari
—5% teratojenler
—Cogunlugu (%85) multifaktoriyel



Konjenital Kalp Defektleri

® A

Atriyal Septal Defekt Pulmoner Atrezi Aortik Stenoz Hipoblastik Sol Kalp sendromu

Normal heart Tetralogy of Fallot

Fallot Tetralojisi

Right ventricular
hypertrophy

Trikuspid Atrezisi

- Secondary heart field

| Primitive heart tubes -



FETAL DOLASIM

* Fetal damarlarin akibeti:
—V. Umblicalis: lig. Teres hepatis
—Ductus venosus: lig. Venosum
—Ductus arteriosus: lig. Arteriosum

—A. Umblicalis: medial umblical ligament (*median
umblical ligament urakus kalintisidir)

—Foramen ovale: fossa ovalis



6. Haftada

Jugular lenf kesesi, Aksiller lenf kesesi,
Lumbo-iliak lenf kesesi

!

Ductus torasikusa baglanirlar

!

Buradan vena jugularis ve vena
subklavyaya baglanir



Lenfatik 6zellik kesenin
olusmasi ile baslar

Lenfatik keseden
damarlar gelismeye
baslar

Primitif lenf keselerinden
damarlarlar gelisir.
(lenfanjiogenez)

Anjiopoetin damarlarin

ileri gelismesinde etkilidir.
Lenf kapilleri olusumu

Lymphatic compeience
of embryonic veins

Lymphatic specHication
Budding of lymphatic precursors

Prox1

Sprouting from primitive
lymph sacs

Lymphanglogenesis

VEGF-C

Maturation of lymphatic vessals
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