SU METABOLIZMASI

Suyun biyolojik gorevleri
Su, viicudun temel bilesiminde yer alan O6nemli bir inorganik maddedir. Suyun bir¢ok
biyolojik gorevleri oldugunu biliyoruz:

1) Su, makromolekiillerin yapi1 tasidir. Hidrojen kopriileriyle su molekiiliine baglanan
polisakkarit, protein, niikleik asitler gibi kompleks makromolekiiller, suyu diizenli bir sekilde
tutma yetenegine sahiptirler.

2) Su, kiictik molekiillii maddeler i¢in 1yi bir ¢oziiciidiir. Organizmada bir¢ok substrat, suda
¢oziinmiis olarak bulunur, bir¢ok metabolizma olayr sulu ortamda gerc¢eklesir ve metabolizma
olaylari sonucunda olugan bir¢ok artik iiriin suda ¢oziinmiis olarak atilir.

3) Su, iyi bir substrattir. Su, metabolizmanin bir¢ok tepkimesine katilir; hidrolaz ve hidrataz
grubu enzimler, kosubstrat olarak suya gereksinim gosterirler; oksidazlar ve solunum
enzimleri, tepkime tirtinii olarak su olustururlar.

4) Su, 1yi bir 1s1 diizenleyicisidir. Su, yiiksek bir buharlasma isisina sahiptir;, 1 g suyu
100°C’de buhar haline getirmek icin yaklasik 540 kaloriye ihtiya¢ vardir. Organizmadan
kii¢iik miktarda su ¢ikmasi, biiyiik oranda 1s1 kaybina neden olur; terlemenin viicudu sogutucu
etkisi bundan dolayidir.

5) Su, enerjiyi diizenli bir sekilde yonetir. Hidratize yapilarda hidrojen baglar: kovalent
baglara degisebilir veya tersi olabilir.

6) Su, bir kayganlastirici olarak islev gorir. Hareketli organlarin c¢evrelerinde veya
aralarindaki bosluklarda bulunan su, bunlarin hareketini kolaylastirmaktadir.

Viicuda su saglanmasi ve su blangosu

Erigkin bir insanin, giinde viicut agirliginin kilogrami basina 30-40 mL suya gereksinimi
vardir Cocuklarda su gereksinimi yetigkinlerdekinin 5-6 mislidir.

Organizma, gereksinimi olan suyun bir kismim1 digsaridan alir, bir kismimi ise kendisi
olusturur. Organizmanin disaridan aldig1 su, eksojen su olarak; organizmada olusturulan su
ise endojen su olarak adlandirilir.

Endojen su, genel metabolizma sirasinda ortaya ¢ikar ve biyolojik oksidasyon sirasinda
oksidasyon suyu seklinde olusur. Biyolojik oksidasyon sonucu 1 g karbonhidrattan 0,36 mL,
1g proteinden 0,34 mL ve 1 g yagdan 1,07 mL su olusabilmektedir; giinde 3000 kilokalorilik
bir diyet 300 mL endojen su olusturur.

Eksojen suyun kaynagi, icilen su ve sulu igeceklerle yiyeceklerdir; yetiskin bir insanin
giinliik diyetinin %70-90’1 sudur. Disaridan alinan su, igerisinde gesitli elektrolitleri degisik
oranlarda icermekle birlikte hipotoniktir; sindirim kanalinda izotoniklesir. Mideye gelen su,
besinlerden ¢ok daha Once bagirsaklara gecer ve en biiyiik kismi1 ince bagirsaklardan, az bir
kismi1 da kalin bagirsaktan emilir.

Sindirim kanalindan emilerek dolasima giren su, hizla plazma sivisindan hiicreler arasina
gecer ve orada bir siire i¢cin depolanarak su yedegini olusturur. Hiicreler arasinda depolanmis
su yedegi, plazmay1 besler, sindirim kanalinin ve salgi bezlerinin giinde 5-8 litreye varan
sekresyon sivilarini saglar. insanda her giin, sindirim kanalina, 0,5-1,5 litre tiikiiriik, 1-2 litre
mide-bagirsak salgisi, 0,5 litre pankreas salgisi, 1,5 litre safra olmak {iizere toplam olarak



yaklagik 5-6 litre sindirim salgist salgilanmaktadir ki bunun 100 mL kadar1 disk: ile atilir,
kalani ise geri emilir.

Suyun viicuttan ¢ikarilmasi, su buhar1 ve s1vi halinde olur. Suyun su buhar1 seklinde viicuttan
¢ikarilmasi, deriden giinde ortalama 600 mL kadar ve akcigerlerden giinde ortalama 400 mL
kadar olur. Suyun sivi halde viicuttan ¢ikarilmasi ise, idrar ile bobreklerden giinde ortalama
1500 mL kadar ve diski ile intestinal kanaldan gilinde ortalama 100 mL kadar olur.
Konsantrasyon fonksiyonunun bozuldugu bobrek hastaliklarinda bobreklerden kayip, kusma
ve ishal ile birlikte giden hastaliklarda intestinal kanaldan kayip, atesli hastaliklarda deriden
kayip artar. Operasyonlardan sonra da normalin iistiinde kayiplar olur.

Bir giinde viicuda saglanan ve viicuttan cikarilan su miktarlarinin karsilastirilmasi viicudun
giinliik su blangosunu verir. Bir giinde viicuda saglanan ve viicuttan ¢ikarilan su miktarlar
esitse su blangosu dengededir:

Viicuda saglanan su Viicuttan cikarilan su
S1vi igeceklerle 1500 mL Idrar ile 1500 mL
Kati yiyeceklerle 800 mL Digkr ile 100 mL
Endojen su 300 mL Deriden 600 mL
Akcigerlerden 400 mL
TOPLAM 2600 mL TOPLAM 2600 mL

Denge i¢in, blangconun her iki tarafina da atesli hastaliklarda 500 mL, orta derecede
terlemede 500 mL, bol terlemede 1000 mL eklenebilir.

Viicut sivi boliikleri

70 kg’lik eriskin bir insanda 45 litre kadar su vardir ki bu, erkeklerde viicut agirliginin
%55’1n1, kadinlarda viicut agirliginin %350’sini olusturur. Viicuttaki su miktari, gen¢ ve
yashlarda, erkek ve kadinlarda, zayif ve sigsmanlarda farklilik gosterir. Toplam viicut suyu
miktar1, yaglandik¢a ve viicut yag icerigi arttikca azalir.

Toplam viicut suyu, gesitli viicut s1vi boliiklerine dagilmistir. Viicutta, intraselliiler (hiicre
ici) siv1 boliigii ve ekstraselliiler (hiicre dis1) siv1 boliigii olmak {izere iki ana siv1 boliigii
tanimlanir. Intraselliiler siv1 boliigii, hiicre i¢indeki stvidir. Ekstraselliiler s1v1 boliigii, plazma,
interstisyel (hiicreler arasi) sivi ve lenf, yogun bag dokusu, kikirdak ve kemik sivilari,
transselliiler stvilar gibi alt boliiklere ayrilmigtir.

Total viicut suyunun viicut sivi boliikleri arasindaki dagilimini gesitli faktorler etkiler ki
bunlar, elektrolitler, proteinler gibi biiyiik molekiillii organik maddeler ve kiigiik molekiillii
organik maddelerdir.

Selliller metabolizma olaylari, hiicre plazma membranlarinin secici gecirgenligi ve aktif
transport olaylarinin bir sonucu olarak intraselliiler ve ekstraselliiler sivilarin bilesimleri
birbirinden farklidir: intraselliiler sivida temel katyon potasyum ve temel anyon fosfat oldugu
halde ekstraselliiler sivida temel katyon sodyum ve temel anyon kloriirdiir; ayrica intraselliiler
sivida protein konsantrasyonu, ekstraselliiler sividakinden yiiksektir. Na'/K~ pompasinin
islerligi ile, ATP’nin hidrolizinden saglanan enerji kullanilarak intraselliilerden
ekstraselliilere 3Na" iyonu pompalanirken ekstraselliilerden intraselliilere de 2K gecirilir ki
bu, ekstraselliilerde Na* iyonunun intraselliilerde K iyonunun yiiksek olusunun nedenini
actklar.



intraselliiler sivi boliigii

Intraselliiler sivi boliigii, saglikli eriskinlerde total viicut suyunun %55’ini olusturur;
homojendir.

Intraselliiler sivida bulunan katyonlar bazik katyonlardir. Bunlari %70’ini K* olusturur;
potasyumdan sonra Mg*" gelir, Na' iyonu intraselliiler stvida azdur.

Intraselliiler sivida bulunan temel anyonlar fosfat ve proteinattir; kloriir anyonlar1 ¢ok az
bulunur:
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Ekstraselliler sivi boligi

Ekstraselliiler sivi boligli, saglikli eriskinlerde total viicut suyunun %45’ini olusturur.
Ekstraselliiler siv1 boliigii, heterojendir; dort alt boliime ayrilir: 1) Kan plazmasi, kanin sivi
kismudir; saglikli eriskinlerde total viicut suyunun %7,5’ini olusturur. 2) Interstisyel siv1 ve
lenf, saglikli eriskinlerde total viicut suyunun %20’sini olusturur. Interstisyel sivi, doku
hiicrelerinin etrafin1 ¢evreleyen ve kapillerin endoteliyal Ortiisii ile plazmadan ayrilan sividir;
lenf ise lenf damarlarin1 dolduran sividir. 3) Yogun bag dokusu, kikirdak ve kemik sivilari,
saglikli erigkinlerde total viicut suyunun %15’ini olusturur; bu boliik ile diger boliikler
arasinda su ve elektrolit degis tokusu oldukga yavastir. 4) Transselliiler sivilar, hiicrelerin
transport ve sekretuvar aktivitesi sonucu olusan sivilardir; Edelman sivilar: diye de bilinirler
ki saglikli eriskinlerde total viicut suyunun %2,5’ini olusturur. Tikiiriik bezlerinde,
pankreasta, karacigerde ve safra yollarinda, tiroid follikiillerinde, gonadlarda, bobreklerde,
gastrointestinal kanalda, eklemlerde, goz icinde, deride, miikdz membranlarda bulunan sivilar
ve beyin-omurilik sivis1 (BOS, serebrospinal sivi), transselliiler sivilardir.

Transselliiler  swvilar  epiteliyal  hiicrelerden  salgilamirlar.  Transselliiler  sivilarin
salgilanmalari, ozmotik, elektrokimyasal ve hidrostatik bir gradiente karst basarilir ve bunun
icin enerji gereklidir. Sekresyon sivilarinda bulunan proteinlerin sentezi ve sekresyonu birkag



asamadan gecer: Proteinler piirtiiklii endoplazmik retikulumda sentezlenirler, Golgi aygitina
aktarilirlar, kondensasyon vakuollerinde paketlenirler, hiicre yiizeyine hareket ve ekzositoz ile

salimim olur.

Ekstraselliiler sivida bulunan katyonlar bazik katyonlardir. Bunlarin %90’m1 Na®
olusturur; digerleri baslica K, Ca®” ve Mg”" iyonlaridirlar.

Ekstraselliiler stivida bulunan temel anyonlar kloriir ve bikarbonattir ki bunlarin toplama,
temel katyon olan sodyumunkine yakindir. Ekstraselliiler sivida daha az miktarda bulunan
anyonlar, proteinat, organik asitler, fosfat ve siilfattir ki tek basina proteinat, organik asit,
fosfat ve siilfat konsantrasyonu toplamina esit miktarda bulunur:
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Ekstraselliiler sivimin iki alt boliimii olan interstisyel sivi ve kan plazmasi arasindaki en
onemli fark kan plazmasinda 16-17 mEq/L’lik proteinat fazlaligi ve bunun sonucu olarak
plazmada kloriiriin daha az, sodyumun daha fazla olmasidir. Bu farkliliklar, Gibbs-Donnan

dengesi ile agiklanir:
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Iki soliisyon yari gegirgen bir membran ile ayrildiginda, membrandan gecemeyen polianyonik
bir makromolekiiliin bulundugu tarafta, diffiize olabilen katyon konsantrasyonu, diffiize
olabilen anyon konsantrasyonundan daha yiiksektir. Proteinat, plazmada bulunan ve yari
gecirgen hiicre membranindan difflize olamayan polianyonik bir makromolekiildiir; kloriir,
diffiize olabilen bir anyon ve sodyum, diffiize olabilen bir katyondur.



Viicut sivi béliiklerinin voliimlerinin élgiilmesi

Viicut sivi boliiklerinden birinin voliimiiniin 6l¢iilmesinde prensip, nontoksik ve ilgili s1vi
boliigiine kolaylikla dagilabilen bir maddeyi intravendz (V) enjekte etmek ve homojen bir
dagilim icin belli bir siire bekledikten sonra enjekte edilen maddenin ne kadar diliie oldugunu
saptamak ve buradan ilgili s1v1 voliimiinii hesaplamaktir.

Total viicut suyunun 6l¢iilmesi i¢in kapiller endotelden, hiicre membranlarindan, kan-beyin
engelinden gecebilen bir madde secilmelidir ki boyle ideal bir madde bulunmamaktadir; agir
su (D,0), trityum oksit, antipirin gibi maddeler kullanilmaktadir.

Ekstraselliiler sivinin Olgiilmesinde kapillerden gegen fakat hiicre igine girmeyen bir
maddeden yararlanilirken, plazma voliimiiniin 6l¢iimiinde damar i¢inde kalabilecek bir madde
secilmelidir. Ekstraselliiler sivi voliimiiniin 0Ol¢lilmesi i¢in de 1ideal bir madde
bulunmamaktadir; ancak mannitol, iniilin, tiyosiyanat, radyoaktif sodyum, radyoaktif kloriir,
stilfat ve bromiirler kullanilabilmektedir.

Plazma voliimiiniin dl¢iilmesi igin Evans mavisi boyast (T-1824) kullamlir; P** ile isaretli
eritrositler ve I'*' ile isaretli serum proteinleri de kullanilmaktadir. Evans mavisi ile tayin
edilen plazma voliimiiniin normal degeri, 47-50 mL/kg viicut agirligi kadardir.

Interstisyel siv1 voliimii, ekstraselliiler s1vi voliimii ile plazma voliimii arasindaki farktan
hesaplanabilir. Intraselliiler sivi volimii de total viicut suyu ile ekstraselliiler viicut suyu
arasindaki farktan hesaplanabilir.

Viicut sivi béliikleri arasinda su ve madde alisverisi

Bir taraftan plazma ve interstisyel sivi boliigli arasinda diger taraftan interstisyel ve
intraselliiler s1vi boliikleri arasinda devamli bir su ve madde alis verisi vardir. Plazma,
interstisyel sivi ve intraselliiler sivi boliikleri arasindaki iliskiler dinamik bir genel denge
durumu altindadir ki biiyiik miktarlarda su alinmasina, tiirlii maddelerin girmesine ve tiirlii
metabolizma olaylarina kargin bu ii¢ sivi boliigiiniin bilesimleri, ozmotik basinglart ve
hacimleri hep belirli dar sinirlar i¢inde kalir. Bu durum, homeostazis olarak tanimlanir ki
homeostazise 6zellikle plazmanin ozmotik basincinin ve hacminin etkisi vardir; plazmanin
elektrolit konsantrasyonuna bagli olarak ozmotik basincindaki ve hacmindeki degisiklikler,
kisa bir siire sonra diger boliiklere de yansir.

Plazma ile interstisyel sivi arasinda su ve madde alisverisi

Plazma ile interstisyel sivi, birbirlerinden yar1 gecgirgen membran 6zelliginde olan kapiller
duvarlar1 ile ayrilmiglardir. Plazma ile interstisyel boliik arasinda, kapiller membranlar
araciligi ile, devamli bir su ve madde alis verisi gergeklesmektedir.

Plazma ile interstisyel siv1 arasinda kapiller araciligi ile gerceklesen su ve madde aligverisinin
mekanizmasint ve dinamigini agiklayan klasik diisiince, Starling hipotezidir. Starling
hipotezine gore plazma ile intersisyel boliik arasinda gerceklesen su ve ¢6ziinmiis maddelerin
degis tokusu, birbirine zit etkili basinglarin katkilar1 sonucunda gerceklesir. Plazma ile
interstisyel boliik arasinda gergeklesen su ve ¢oziinmiis maddelerin degis tokusunda rolii olan
birbirine zit etkili basin¢lar, ozmotik basing, onkotik basing, hidrostatik basing ve kan
basincidir.

Ozmotik basin¢: Ozmotik basing, yar1 gegirgen zarla siirlanmig bir ¢ozeltide disa yonelik
hidrostatik basinci karsilayarak suyun i¢ ortam ile dis ortam arasinda dagilimini diizenleyen
basingtir. Ozmotik basing, ortama su ¢ekici etki gostermektedir; yar1 gecirgen zarla ayrilmis
¢ozeltilerden ozmotik basinci kii¢lik olandan ozmotik basinci biiylik olana dogru su hareket ve
gecisi vardir.



Bir sivi boliigiinde elektrolit konsantrasyonunda meydana gelen degisiklikler bdliikteki
ozmotik basinci degistirirler ve bu nedenle bir su hareketi olustururlar. Ornegin interstisyel
boliikteki elektrolit konsantrasyonunun kan plazmasindakinden yiliksek olmasi plazmadan
interstisyel boliige su gecisine neden olur.

Onkotik basin¢ (kolloid ozmotik basing): Onkotik basing, protein ¢ozeltilerinde protein
molekiillerinin su baglama yetenekleriyle aciklanan ve ortama su ¢ekici etki gosteren
basingtir. Kan plazmasinda su tutulmasinda onkotik basing 6nemlidir; plazmada protein ve
dolayistyla onkotik basing azalmasi durumlarinda plazmadan interstisyel boliige su gegisi
olur.

Hidrostatik basing: Hidrostatik basing, bir kapta bulunan suyun, kabin ¢eperlerine dogru
uyguladigi sivi basincidir. Hidrostatik basing, suyun, bulundugu ortamdan dis ortama ¢ikmasi
yoniinde etki gdsterir.

Kan basinci: Kan basinci, kalbin pompalayict etkisi gibi cesitli faktorlerle olusan ve
plazmadan interstisyel boliige dogru s1vi gecisi yoniinde etki gdsteren basingtir.

Starling hipotezine gore, birbirine zit etkili ozmotik basing, onkotik basing, hidrostatik basing
ve kan basinci etkisiyle kapillerin arteriyel tarafinda net 7 mmHg’ lik filtrasyon basinci
meydana gelmekte ve bu nedenle plazmadan interstisyel boliige filtrasyon olmaktadir.
Kapillerin vendz tarafinda ise net 8 mmHg’lik absorpsiyon basinct meydana gelmekte ve bu
nedenle interstisyel boliikten plazmaya absorpsiyon olmaktadir:
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Plazma ile interstisyel sivi boliikleri arasinda su dagilimindaki dengenin bozulmasi, sok ve
odem olarak tamimlanan klinik tablolarin ortaya ¢tkmasina neden olur.

Sok, vital organlarin kan ile yeterli perfiize olamayislarina neden olan genel bir dolasim
yvetmezligi veya dolasimin akut iflasidir. Hemoraji nedeniyle damar iginden sivi kaybr veya
herhangi bir nedene bagl kapiller gecirgenlik artisi soka yol acabilir. Ornegin agir
yvaniklarda, agir travmatik hasar gérmiis hastalarda, biiyiik cerrahi girisimlerde, kapillerin
plazma proteinlerine gegirgenlik kazanmalar: nedeniyle albumin igeren biiyiik miktarda sivt
damar icinden doku araliklarina geger ve kan voliimii azalwr, tansiyon diiser, renal kan
akiminin yetersizlesmesi sonucu oligiiri olur. Hipoksi de kapiller permeabiliteyi bozarak soka
neden olabilir.



Odem, interstisyel béliikte patolojik olarak sivi artisidir. Odem, sok gibi, fakat yavas yavas
gelisir. Odem olusmas: cesitli nedenlere bagl olabilir: 1) Malniitrisyonda ve ¢esitli hepatik
hastaliklarda  yetersiz — sentez, nefrozda albuminiiri nedeniyle plazma  albumin
konsantrasyonunun diismesi ve buna bagh olarak plazma effektif ozmotik basincinin azalmasi
sonucu odem geligir. 2) Yamiklar, allerji ve enflamasyon nedeniyle kapillerin plazma
proteinlerine karsi gegirgenlik kazanmalar: sonucunda plazma proteinlerinin damar iginden
doku araliklarina ge¢mesine baglh olarak plazma effektif ozmotik basinct azalir ve 6dem
gelisir. 3) Kalp yetmezligi veya siroza bagl portal hipertansiyon nedeniyle venoz kan
basincinin artmasi sonucu, kapillerin arteriyel ucunda damardan doku araliklarina filtre olan
swi, venoz ugta damara geri alinamaz ve odem gelisir. Bu durumlarda peritoneal boslukta
st birikmesi yani asit de gelisebilir. 4) Tuz ve su atiliminin bozulmasi sonucu damar iginde
NaCl ve su artisi, interstisyel boliikte de su toplanmasina yani odeme neden olur. 5) Lenfatik
obstriiksiyon, interstisyel boliikten sivi drenajinin engellenmesi sonucu ddeme neden olur.

interstisyel sivi ile intraselliiler sivi arasinda su ve madde alisverisi
Intraselliiler sivinin interstisyumdan sivi alis verisi olduk¢a yavastir. Izotoplarla yapilan
deneylerde, agir su (D,0) ekstraselliiler boliige birka¢ dakikada dagildigi halde intraselliiler
boliige girebilmesi i¢in yarim saatten fazla zaman gerektigi saptanmistir.

Hiicre membranindaki Na'/K" pompast, intraselliilerden ekstraselliilere 2K iyonuna karsilik
3Na" iyonu gegmesini saglar. Bir ATP molekiiliiniin, Mg ile aktive olan Na'/K* ATPaz
enzimi tarafindan ADP ve inorganik fosfata hidroliz olmasi sonucunda aciga ¢ikan enerji ile
3Na" iyonu hiicre disina pompalanirken 2K' iyonu hiicre icine girer. Sinir dokusu ve
sekretuvar dokular gibi yiiksek transport aktivitesine sahip dokularda Na/K*" ATPaz aktivitesi
yiiksektir. Hipoksi sonucu ortaya ¢ikan hasta hiicre sendromu denen durumda, Na'/K'
pompasinin aktivitesinin azalmasma bagli olarak Na' iyonu hiicre disina pompalanamaz;
hiicre i¢inde sodyum konsantrasyonu artar, hiicre dis1 ve plazma sodyum konsantrasyonu ise
azalir.

Interstisyel s1vi, plazma ve intraselliiler s1v1 boliikleri arasinda arac1 ve tamponlayici olarak
calisir. Interstisyel sivi, bagirsaktan emilen maddelerin plazmada neden olabilecegi ani
degisikliklerin intraselliiler siviya direkt yansimasini onler. Interstisyel sivi, gerektiginde
genigleyip azalarak plazmanin ve intraselliiler stvinin pratik olarak sabit hacimlerde kalmasini
saglamaya calisir; patolojik durumlarda kendi zararina bile olsa bu durumun siiriip gitmesine
cabalar ki sok ve 6dem gelismesi bu ¢cabanin sonucudur.

Ekstraselliiler sivi béliigiiniin ozmotik basincinin diizenlenmesi

Ekstraselliiler sivi boliigiiniin ozmotik basincinin devamliliginin saglanmasi, su alinmasinin
ve su atilmasinin kontrolii ile olur.

Su alinmasinin kontroll

Su alinmasinin kontrolii, susama mekanizmalar1 ile saglanir. Selliiler dehidratasyon ve
ekstraselliiler voliimde azalmaya yanit olarak susama duygusu olusur ve su igilerek artmis
olan ozmotik basing azaltilmaya ¢aligilir.

Selliiler dehidratasyona duyarli reseptorler, hipotalamusun lateral preoptik alanlarindaki
noronlara lokalizedirler. Bunlar, selliiler su igerigindeki %1,2 kadar kiiciik azalmalarda bile
uyarilirlar  ve boylece susama duygusu olusur. Selliiler dehidratasyon, su kaybr veya
kisitlanmast sonucu olusur. Su kaybinin elektrolit kaybindan fazla oldugu olgularda,
ekstraselliiler boliik yogunlasir;, durumu dengelemek igin intraselliilerden ekstraselliilere su
gecisi olur. Bu nedenle, sagaltimda mutlaka su a¢igi kapatilmalidir.



Ekstraselliiler voliimde azalmaya duyarl reseptorler, kalp yakinindaki biiyiik venlerde ve sag
atriumda lokalizedirler. Bunlar, ekstraselliiler voliimde azalmaya kars1 uyarilirlar; renin agiga
cikist ve anjiotensin II olusmasini uyaran refleks yollar1 aktive ederler; anjiotensin II de
beynin III. ve IV. ventrikiillerinde bulunan reseptorler ile etkilesir, susama merkezi uyarilir ve
boylece susama duygusu olusur. Ekstraselliiler dehidratasyonda elektrolit kaybi on
plandadir veya su ile elektrolit kaybt birliktedir. Bu durumda hastaya sadece su verilmesi,
durumu daha da kotiilestirir; ekstraselliilerde baslayan Na* yetmezligi ve hipotonisite, suyun
hiicre i¢ine gegerek hiicrenin sigsmesine yol acar. Buna karsilik ekstraselliiler sivi azalir ve
kan voliimiiniin yani sira kan basinci da diiser. Bu nedenlerle, sagaltimda mutlaka elektrolit
destegi yapilmalidir.

Su atilmasinin kontroli

Insanlarda su atilmasi, antidiiiretik hormon (ADH, vazopressin) tarafindan diizenlenir.
Dolagim voliimiiniin azalmasit veya plazma ozmolalitesinin artmasi, ADH salgilanmasini
uyarir. Plazma ozmolalitesinde %1,2’1ik bir artis, hipotalamusun supraoptik bdlgesinde
lokalize ozmoreseptorler tarafindan algilanir ve ADH iiretimi ve sekresyonu artar. ADH da
renal tubuluslarin kollektor boliimiinii ¢evreleyen epitelyal hiicrelerden suyun geri emilimini
artirarak su atilimini onler.

Su alinimi1 yetersiz oldugunda, viicut sivilarinin ozmotik basinci artar, ADH sekresyonunun
uyarilmast sonucu bdbreklerden az miktarda ve yogunlugu fazla (hipertonik) idrar ¢ikarilir.
Fazla miktarda su alinmasinda ise, viicut sivilarimin ozmotik basinc1 azalir, ADH
saliveriliginin bastirilmast sonucu bdbreklerden bol miktarda ve yogunlugu az (hipotonik)
idrar c¢ikarilir. ADH’un devamli yetersizligi, veya bobreklerin ADH’a yanit vermemesi,
diyabetes insipitus denen klinik tabloya yol agar.

Ekstraselliiler sivi béliigiiniin voliimiiniin diizenlenmesi

Ekstraselliiler s1v1 voliimii, biiyiik 6l¢iide Na" iyonu igerigi ile belirlenir. Ekstraselliiler sivida
Na™ igerigi arttikca fazla miktarda su tutulmasiyla ekstraselliiler sivinin voliimii artar;
ekstraselliiler stvida Na' igerigi azaldik¢a az miktarda su tutulmasiyla ekstraselliiler sivinin
voliimii azalir. Ekstraselliiler sivida Na™ igerigi de bobreklerden sodyum (Na") atiliminin
kontrolii ile diizenlenir.

Bobreklerden sodyum (Na') atilimimi kontrol eden cesitli mekanizmalardan en &nemlileri
glomeriiler filtrasyon hizi (GFR) ve renin-anjiotensin-aldosteron sistemidir.

Glomertler filtrasyon hizi (GFR) ile sodyum atiliminin ve ekstrasellller sivi
volimunun dizenlenmesi

Asirt miktarda tuz alinmasi, ekstraselliiler sivi voliimiinii artirmamak i¢in bobreklerde artmis
bir perfiizyona ve ardindan glomeriiler filtrasyon hizinda bir artisa yol acar. Renal tiiplere
fazla miktarda sodyum gelisi de sodyumun renal atiliminin su atilimu ile birlikte artmasina ve
sonugcta ekstraselliiler s1v1 voliimiinde bir azalmaya yol acar.

Renin-anjiotensin-aldosteron sistemi ile sodyum atiliminin ve ekstraselliler sivi
volimunun diizenlenmesi

Ekstraselliilerin bir boliimii olan intravaskiilerde voliim azalmasi (hipovolemi), kalbe yakin
bliylik venler ve sag atriumdaki birtakim reseptorler tarafindan algilanir; sonugta kan
plazmasinda anjiotensin II diye bilinen bir peptidin ortaya ¢ikmasina yol acan noral refleksler
uyarilir.

Anjiotensin II, karacigerde sentezlenen ve plazmada bulunan bir a,-globulin substrattan, bir
seri proteolitik parcalanmalar sonucunda olusur. Olay, bobreklerin juksta glomeriiler
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hiicrelerinden kdken alan bir proteolitik enzim olan reninin, renin substrat veya anjitensinojen
ad1 verilen bir a,-globuline etkisiyle baslar. Renin, anjiotensinojenin (renin substrat) 10. ve
11. amino asit kalintilar1 arasindaki 10sin-16sin bagini hidrolitik olarak pargalar ve bdylece
kisith bir aktiviteye sahip olan anjiotensin I adi1 verilen dekapeptit olusur.

Anjiotensin I, C-terminalinden histidin ve 16sinin anjiotensin konverting enzim (ACE) veya
dipeptidil karboksi peptidaz tarafindan ayrilmasi suretiyle biyolojik olarak aktif oktapeptit
olan anjiotensin II’ye doniislir. Anjiotensin I'in anjiotensin Il'ye doniisiimii, vaskiiler
endotelde ve baslica akcigerde olur. Kloriir ve divalan katyonlara gereksinim gésteren
anjiotensin konverting enzim (ACE), pulmoner dolasimdan bir defa geg¢is esnasinda
anjiotensin I'in %20-40"m1 anjiotensin Il'ye doniistiiriir. Dipeptidil karboksi peptidaz,
nonspesifik bir enzimdir.

Cesitli dokularda ve plazmada bulunan amino peptidazlar, anjiotensin II’den N-terminal
aspartik asit kalintisini libere ederek anjiotensin III olustururlar:

Angiotensinogen Asp-Arg-Val-Tyr-lle-His-Pro-Phe-His-Leu-Leu (~400 more amino acids)

\

Angiotensin | Asp-Arg-Val-Tyr-lle-His-Pro-Phe-His-Leu

[ CONVERTING ENZYME |

'
Angiotensin 1l Asp-Arg-Val-Tyr-lle-His-Pro-Phe

AMINOPEPTIDASE

\J
Angiotensin 111 Arg-Val-Tyr-lle-His-Pro-Phe

Anjiotensin Il olusumu i¢in alternatif bir yol, anjiotensin I’'in aminopeptidaz etkisiyle

anjiotensin I nanopeptide doniismesi, anjiotensin I nanopeptidin de anjiotensin konverting

enzim etkisiyle anjiotensin I1I’e doniismesidir.

Anjiotensin II ve anjiotensin III, ekstravaskiiler sivi ve kan voliimiinii artiran fizyolojik etkiler
gosterirler: 1) Anjiotensin II ve anjiotensin III, adrenal korteksten aldosteron biyosentez ve
saliverilisini uyarirlar; aldosteron da renal tiiplerden sodyum geri emiliminin ve beraberinde
su tutulmasinin artmasini saglar.
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2) Anjiotensin II ve anjiotensin III, vazokonstriksiyon yaparak kan basincinin yiikselmesini
saglarlar ki bu bakimdan anjiotensin II, anjiotensin III’ten {i¢ misli daha gii¢liidiir; anjiotensin
11, en giiclii kan basinci artiricidir. 3) Anjiotensin II, susuzlugu uyarmak ve kan basincini
yiikseltmek i¢in santral sinir sistemi tizerine etkili olur. 4) Anjiotensin II, bir ndrotransmitter
olarak gdrev yapabilir.

Renin-anjiotensin-aldosteron sistemi, anjiotensinin en giiclii kan basinci artirict ajan olmasi ve
aldosteronun Na' retansiyonu olusturmasi nedeniyle bazi hipertansiyon formlarmin ortaya
¢ikmasinda rol oynar. insanlarda renal arterlerin ateroskleroz veya diger nedenlerle daralmast,
hipertansiyon ve artmis renin sekrasyonuna yol acar ki bu durumda kan basincini diisiirmede
anjiotensin Il antagonistleri veya anjiotensin konverting enzim inhibitérlerinin (ACE
inhibitdrleri) kullanilmasi faydali olur.

Viicut su dengesi bozukluklari
Polihidri: Viicut suyunun mutlak artigidir; 6zellikle interstisyel boliigii ilgilendirir; 6demlere
neden olur.

Hiperhidri: Viicut suyunun nisbi (oransal) olarak artmasidir; asir1 derecede su alinmasi veya
stirrenal korteks yetersizliginde asirt sodyum kloriir kaybi1 gibi hallerde viicut sivilarinin
elektrolitce fakirlesmesi durumudur.

Oligohidri: Viicut suyunun mutlak azalisidir; siddetli ishal hallerinde, susama hallerinde
saptanir.

Hipohidri: Viicut suyunun oransal olarak azalmasidir; viicut sivilarinda elektrolit miktarinin
yiikseldigi hallerde saptanir.

10



