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OZET

Bilateral adrenalektominin serum, idrar ve bCbrek kor-
teksindeki iyonlar ile idrarla atilan kreatinin ve ire nit-
rojenine etkisi Wistar cinsi siganlarda aragtirilda. Deney-
ler, standart sig¢an yemi ile birlikte normal igme suyu veri-
len kontrol, sham operasyon ve bilateral adrenalektoml grubu
ile standart sican yemi ve normal ig¢gme suyu yerine 5 gin % 1
NaCl verilen kontrol, sham operasyon ve bilateral adrenalek-
tomi grubunda yapildi. % 1 NaCl sham operasyon ve bilateral
adrenalektomiden sonra verildi.

Normal ig¢me suyu verilen bilateral adrenalektomi grubu
sic¢anlarinda, sham operasyon ve kontrol grubuna glre serum
Na* konsantrasyonunun anlamli azaldigi, serum ve dokuda Kt
konsantrasyonunun ise belirgin arttigi gozlendi. Halbuki
idrarda iyon, iire nitrojeni, kreatinin, 24 saatlik idrar
miktari, dokuda Nat ve Ca2*
degisiklik gOriilmedi.

ortalama degerlerinde anlamla

Adrenalektomiden sonra % 1 NaCl verilen bilateral adre-
nalektomi grubunda, sham operasyon ve kontrol grubuna gtre
gserum Na+, doku Na+, Kt ve Ca2+ konsantrasyonlarinin belir-
gin azaldigi, serum K* konsantrasyonunun ve 24 saatlik id-
rar miktarinin anlamli arttigir saptandi. Buna karsilik se-
rumda Ca2+, idrarla atilan Na+, Caz*, kreatinin ve ure nit-
rojeni miktarlarinda anlamli farklilik bulunmadi.

Her iki adrenalektomi gruplarinda serumda Na*, Cag*,
~idrarda Ca2+, kreatinin, Ure nitrojeni, dokuda Nat ve Ca2+
degerleri arasinda belirgin farklilik gozlenmedi. Normal
igme suyu verilen bilateral adrenalektomi grubunun serum ve
doku XK' konsantrasyonu diger adrenalektomi grubununkinden
tnemli derecede yiliksek bulundu. Idrarda Na‘t miktari ile 24
gsaatlik idrar miktari deferleri ise adrenalektomiden sonra

% 1 NaCl verilen bilateral adrenalektomi grubunda, normal
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i¢me suyu verilen bilateral adrenalektomi grubuna gdre be-
lirgin olg¢lide yiiksek bulundu.

Bu sonug¢lar bilateral zdrenalektominin % 1 NaCl veri-
len sag¢anlarda, doku iyonlarini ve 24 saatlik idrar mikta-
rini, normal i¢gme suyu verilen sicanlarda ise doku Kt kon-
santrasyonunu. etkiledigi izlenimlerini vermigstir.
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SUMMARY

The effects of bilateral adrenalectomy on serum, uri-
ne and ions of renal cortex and creatinin, urea nitrogen
excreted to the urine were investigated in Wistar rats.
Experiments were carried on on following groups: groups of
control, sham operated and bilateral adrenalectomized all
which were maintained with a standart rat food and normal
drinking water. Groups of control, sham operated and bila-
teral adrenalectomized all which were maintained again with
a standart rat food but 1 % NaCl instead of normal drinking
water. The animals were given 1 % NaCl after sham operation
and adrenalectomy.

The adrenalectomized group that had normal drinking
water has significantly low serum Nat and increased concent-
ration of K* in serum and tissue as compared to the sham ope-
rated and control groups, whereas there were no meaninful
differences in urine ions, urea nitrogen, creatinin, amounts
of 24 hours urine and the values of Na* and Ca2+ in the
tissue.

The adrenalectomized group that had 1 % NaCl as drinking
water had low serum Na® and tissue Na*, K* and Ca2+ concent-
rations but increased amount of serum XK' and 24 hours urine
as compared to control and sham operated groups. In contrasts
there were no important changes in the amount of serum Ca2+
and Na*, Ca2+, urea nitrogen and creatinin in urine. The
amount of 24 hours urine also did not change.

Serum Na", Caz", urine Ca2+

» Ccreatinin, urea nitrogen
. +
and tissue Na', Ca2+

values were observed to be same in both
adrenalectomized groups. Adrenalectomized group that had
normal drinking water demonstrated higher serum and tissue
K* concentrations than other adrenalectomized group. Bilate-
ral adrenalectomized group that had 1 % NaCl, has been found
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to have higher 24 hours urine and urine ¥a* amounts than
that of bilateral adrenalectomized group that had normal
drinking water.

These results suggest that bilateral adrenalectomy on
rats that had 1 % NaCl affects tissue ions and 24 hours
urine volume and the adrenalectomy on rats had normal drinking
water affects the tissue K' concentration.
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1. G I RIS

Adrenal yetersizliZin baslica belirtileri hiponatremi,
hiperkalemi, glomeruler filtrasyonda azalma ve kan lire nit-
rojeninde artmadir (47). Adrenal kortikosteroidler potas-
yum homeostazisinde onemli rol oynarlar. Kronik adrenal ye-
tersizlik hiperkalemi ile birliktedir (54,7). Hiperkalemi~
nin potasyumun distal tiiblilislerde salgilanmasindaki bozuk-
luktan ileri geldifi gdsterilmigtir (7). Darrow ve Harrison
adrenalektomili hayvanlarda, hiponatremi ve hiperkaleminin,
total viicut sodyumunda azalma ve potasyumunda artma ile bir-
likte oldugunu bulmuslardir. Ayni arastiricilar, sodyum
atilimi artarken, potasyum atiliminin azaldigini gostermig-
lerdir, bu durumun adrenokortikal hormon verilmesiyle hizla
dizeldiZini bildirmislerdir (27). Adrenalektomili kdpekler-
le yapilan galigmalarda, aldosteronun potasyum dengesini
devam ettirmede onem tasidaigini kanitlamislardir (62,63).

Aldosteron, bdbreklerin distal ve toplayici tibiillerin-
de sodyum ve su emilimini saglar. Sodyum ve su birikimi so-
nucunda ekstraselliiler sivi hacminde artis olur (51). Adre-
nal bezlerin ¢ikarilmasi aldosteron salgisi yoklugu nedeni
ile viicuttan sodyum kaybina neden olur ve hayvan bu durumda
daha fazla tuz alir (34). Tuz aliminda artma aldosteron
yetmezliZinin bir etkisidir (9). Adrenalektomili hastalar-
da, minerolokortikoid tedavisi yapilmadiginda sodyum alimi-
nin arttiZi gbsterilmistir (52). Yiikksek sodyum ve diisik
potasyum igeren diyet vererek adrenalektomili kdpeklerin wve
Addison hastalarinin adrenokortikal ekstrakt kullanmadan ya-
samlarini devam ettirebilecegi bildirilmistir (33). Yapilan
arastirmalarin ¢ogunda, adrenalektomiden sonra hayvanlara
icme suyu olarak % 1 NaCl verilmistir (12,16,17,54). Bazi
arastiricilar ise yaptiklarai c¢alismalarda adrenalektomiden
sonra hayvanlara ig¢me suyu olarak distile su vermiglerdir
(14,20,60).



Adrenal korteks hormonlari su ve elektrolit dengesinin
devaminda onemli rol oynarlar (20). Loeb ve ark. (38) ve
Harrop ve ark. (28) adrenal yetersizlikte meydana gelen
fizyolojik degisiklikleri gtstermis ve bu degZigiklikleri
bébrek yolu ile sodyum kaybina baglamislardair. Swingle ve
ark. (55) adrenal korteks hormonlarinin renal etkileri ya-
ninda intraselliiler ve ekstraselliiler sivi komportimanlari
arasinda su ve elektrolit daZilimini etkiledigi goriusiini
ortaya atmislar ve bu ydnde ¢alismalar yapmislardir. Kor-
tizol yetersizliginin ekstraselliler ve intraselliiler sivi
kompartimanlari arasinda sodyum ve potasyum dagilimini de-—
Bistirdigi bildirilmistir (41). Adrenalektomi ve nefrekto-
mili sig¢anlarda sivi ve elektrolitlerin renal tiibliler trans-
feri calisalmistir (12). Adrenalektominin, kalp ve iskelet
kaslarinda sodyum ve klor miktarlarina etkisi (20) adrenalek-
tomi yapilmigs hayvanlarda potasyum homeostazisi (7) sicanlar-
da adrenalektominin ekstraselliiler sodyum ve potasyum dagili-
mina etkisi (15) aragtirilmistir. Ayrica adrenal bezlerin
kan glikoz ve ire nitrojeni homeostazisinde rolleri incelen-
mistir (60). Adrenalektominin bébrek dokusunda sodyum ve
potasyum iyonlaflna etkisi ile ilgili c¢alismalar sinirladar,.
Bobrek dokusundaki iyonlara etkisi French, I. W. ve Manery,
J. F. (14) disinda c¢alisilmamistir. Ayrica adrenalektominin
bobrek dokusunda kalsiyuma etkisi arastirilmamistir. Bu ne-
denle biz, adrenalektominin bobrek dokusunda sodyum, potas-
yum ve kalsiyum iyonlarana etkisini normal diyet ve igme su-
yu verilen sicanlarda ve normal diyetle birlikte % 1 NaCl
verilen sic¢anlarda aragstirdik. Ayrica serumdaki iyonlara

etkisi ile idrarla iyon, ilire nitrojeni ve kreatinin atilimi-
na etkisini inceledik.



2. GENEL BILGITER

A, VUCUT SIVILARI ve ELEKTROLITLER:

Vicut sivilari, su ile suda erimis organik ve inorga-
nik meddelerden ibaret olup, intraselliiler (hiicre i¢i) ve
ekstraselliiler (hiicre digi) olmak iizere iki kisimda incele-
nebilir. Ortalama 70 kg aZirliginda eriskin bir kiside to-
tal viicut 81v1él ortalama 40 litredir. Bunun 25 litresi
intraselliiler saivi, 15 litresi ise ekstraselliiler savidar.
Ekstraselliiler saivi; a-interstisyel (hiicreler arasi) savi
b-plazma c-transselliiler sivilar d-bag dokusu-kikirdak-ke—
mik sivisi olarak siniflandirilabilir (26,44,50,56).

Organizma g¢esitli anyon ve katyonlari igerir. Katyon-
larin en tnemlileri sodyum, potasyum, magnezyum ve kalsiyum,
anyonlarin en Onemlileri ise bikarbonat, klorir, proteinler
ve fosfatlardir, Viicut sivilari arasinda elektrolit igerigi
yoniinden bﬁyﬁkifarklar bulunur. Intraselliiler sividaki bag-
lica katyonlar potasyum, magnezyum, baglica anyonlar fosfat
ve proteinlerdir. Ekstraselliiler sivida ise baglica katyon
sodyum, baglica anyonlar klorir ve bikarbonatlardir. Elektro-
litlere karsi hiicre membraninin degZisik gec¢irgenligZine sahip
olugu intraselliiler ve ekstraselliiler sivilarain iyon bilesim-
leri arasinda devamla farklilik yaratir (24,44,50,56).

Sodyum:

Plazmanin en Onemli katyonu olan sodyum, 70 kg agirla-
Zinda normal bir insanda 3000 mmol veya % 58-60 mEq/kg ara-
sindadir (50,64). Normal plazma sodyum konSantrasyonu yak-
lagik 142 mEq/L'dir. Besinlerle giinde yaklasak 5-15 g sod-
yum klortir alinir. Biyik bir kismi idrarla, ¢ok azi ise
gaita ve terle atilir. Sodyumun bdbrekler yolu ile kaybi,
normal tibiler ve glomeriler fonksiyona baglidir. Sodyum

i¢in tiibiiliislerin baslica rolii, sodyumun biiyik bir kisminin



(% 99) geri emilimini saflamak ve glinlik sodyum alimina go-
re atilimini uygun gekilde ayarlamaktir (4,24,26,64).

Sodyumun interstisyel saviya geri emilimin % 65'i prok-
simal tiibiillerde, sodyumun aktif transportu ile olur. Sod-
yum aktif tranéportu, epitel hiicreleri i¢inden bazolateral
membranlar yoluyla hiicreler arasi araliklara dogru olur.
Hilcreden diga aoéru bu tasinma, hiicredeki sodyum konsantras-
yonunu azaltir., Hucre ic¢indeki diisiik sodyum konsantrasyonu-
nun yarattiZi gradyanla sodyum iyonlari tibiil lumeninden fir-
¢a kenar yoluyia hiicre ig¢ine doZru diffiizyona ugrar. Daha
sonra sodyum iyonlari aktif transportla interstisyel alana
tasinir. Sodyum, geri emildigi zaman pozitif ylki ile ne-
gatif yiklU jyonlarin, ©zellikle klortinde geri emilimine ne-
den olur. Geri emilen iyonlar, osmotik basing¢ farki yarata-
rak suyun da membrandan geg¢isini saglar. Sodyumun yaklagik
% 25'de Henle kivraiminin ¢ikan kolunun kalin bdlimiinde geri
emilerek % 8 kadarai distal tibilislere girer. Distal tiibiil,
toplayici tibil ve toplayici kanallardan sodyumun geri emili-
mi aldosteron hormonunun kandaki konsantrasyonu ile kontrol
edilir., Salgilanan aldosteron miktarina gore sodyum atilimi
0.1 g/glin ile 30 g/giin arasinda degisir. Onemli bir ekstra-
selliiler katyon olan sodyum kendisine eslik eden anyonlarla
beraber ekstraselliiler sividaki osmotik basincin % 90'dan
sorumludur., Ekstraselliiler sodyum konsantrasyonu, aldoste-
rondan bagka susama mekanizmasi ve osmosodyum reseptdr-anti-
ditiretik hormon sistemi tarafindan kontrol edilir (24,31,35).

Serum sodyum konsantrasyonu 145 mEq/L'nin istiinde ise
hipernatremideh s0z edilir. Hipernatremide, su volimiiniin
azalmasli s0z kbnusudur. Dehidratasyon, diabetes insipidus,
primer aldosteronizm ve su almama durumlarinda hipernatremi
gbriilebilir (4,31,64).

Sodyum konsantrasyonu 135 mEq/L'nin altinda olmasi ise,
hiponatremidir., Su retansiyonu, Addison hastaligi, bobrek
yetmezliginde sodyum konsantrasyonunun azaldigi gorilir
(31,50,64).



Potasyum:t

Hiicre ig¢i sivisinin en onemli katyonudur. Erigskin bir
kiside 42 mEq/kg potasyum bulunur. Potasyumun % 98'i intra-
selliiler sivida, % 2'si ekstraselliiler sivaida yer alar. Po-
tasyumun normal plazma konsantrasyonu 3.5-5 mEq/L'dir (50).

Vicutta potasyum dengesi, potasyum alimi ve kaybi ile
ilgilidir. Potasyum alimi, normal gsahislarda besinlerle
gliinde 50-100 mEq'dir. Kayba ise en ¢ok idrar, daha az gaita

ve ter yolu ile olur. Potasyum hilicre i¢i osmotik basingtan
sorumludur (4,50).

Potasyumun buyitk bolimlli, sodyum geri emilimine benzer
sekilde proksimal tibiil ve Henle kivramlarinda emilir. Po-
tasyunun % 65'i proksimal tiibiillerden, % 25 kadari da Henle
kivriminin glkan kolunun kalin segmentinde geri emilerek
% 8'i distal tiibiiliislere girer. Potasyum distal tiubiiliis ve
kollektSr kanallarda aktif olarak salgilanir. Distal tiibil,
toplayici kanallarda potasyumun sekresyonu, sodyum gibi al-
dosteron tarafindan kontrol edilir (35).

Serum potasyum konsantrasyonu 3.5-5 mEq/L'nin altinda
ise hipopotasemi (hipokalemi)'den sz edilir. Uszun siliren
kusmalar, diare, adrenal-kortikal hiperplazi, metabolik al-
kaloz'da serum potasyum degerleri diger (4,64).

Serum potasyum konsantrasyonu 5.5 mEq/L'nin Ustiine ¢i-
karsa hiperpotasemi (hiperkalemi)'den sz edilir. Adrenal
yvetmezlik, metabolik asidoz, potasyumun bdbrek atilimindaki
yetersizliZinde serum potasyum deferi yiiksektir (50,64).

Kalsiyum:

Yetigkin insan vicudunda 1100 g kalsiyum bulunur. Bu-
nun % 99'u kemiklerde bulunur ve Cnemli bir kalsiyum eksik-
1igi kemik hastaliklarina neden olur. Besinlerle ginde
0.5-1 g kalsiyﬁm alinmasi yeterlidir. Xalsiyum ince barsak-
lardan 6zellikie duodenumdan aktif olarzk emilir. Kalsiyum

emilimi viicudun kalsiyum ihtiyacina gtre kontrol edilir.



Kalsiyum emilimi ic¢in D vitaminin aktif sekli 1,25-dihidrok-
sikolekalsiferol'e ihtiyag¢ vardir. ZXronik barsak hastalik-
larinda ve malabsorbsiyon sendromlarinda kalsiyum emilimi
azalir., Kan kalsiyumu normalde % 9-11 mg'dir. Bunun % 40
kadari plazma proteinleri ile birlesmis olarak bulunur ve
kapiller membranlardan diffiizyona ugramaz. % 10 kadari ka-
piller membranlardan diffiizyona ugrayarak plazma ve inters-
tisyel savilarda fosfat ve sitrat gibi maddelere baglanar.
Plazma kalsiyumun % 50 kadari ise kapiller membranlardan
diffiizyona ugrayabilen iyonize durumdadir. Xalsiyum idrar
ve gaita yolu ile atilir. Gaitadaki kalsiyumun ¢oZu emilme-
mig kalsiyumdur (8,25,31,64).

Paratiroid hormon kan kalsiyumunu ylikseltir. Kemikler-
den kalsiyum ¢dzlilmesine ve agiga c¢ikan kalsiyumun kana geg-
mesine neden olur. Kalsitonin ise kan kalsiyumunu diisiirir.
Kandaki kalsiyumun kemiklere baglanmasini arttirir. Bobrek
tiibiliislerinden ve ince barsaklardan kalsiyumun emilimi para-
tiroid hormonun kontrolu altindadar. Kalsiywmun % 60'y prok-
simal tubillerden, % 25'i Henle kulbundan geri emilir. Distal
tiibiil ve toplayici tiibiillerde kalsiyum emiliminin kontrolu
paratiroid hormonun etkisi altindadir. Paratiroid hormon
fazla miktarda salgirlandigi zaman distal tiibiiliis ve kollektor
kanallardaki kalsiyumun hepsi geri emilir (18,25,35).

Kalsiyumun, iskelet saglamligZini arttirmasinin yaninda,
kas kontraksiyonu, impuls iletiminde, kan pihtilagmasi ve
enzim aktivitelerinde dnemli rolii vardir. Ayrica hormon ve
nbrotransmitteflerin hiicre ici etkilerine aracilik eder
(18,22,26).

Hiperparatiroid, sarkoidoz, easiri D vitamini alima,
multipli myeloma'da kan kalsiyum seviyeleri yikselir (hiper-
kalsemi) (3).

Hipoparatiroid, osteomalasi, rasitizm'de kalsiyum sevi-

yeleri disiik bulunur (hipokalsemi) (8).



B. KREATININ:

Kreatinin, karaciferde arginin, glisin ve metionin'den
sentezlenir. Iskelet kasinda fosforilasyon sonucunda fosfo-
kreatin olu$ur.i Fosfokreatin ATP sentezinde Onemli bir ener-
ji kaynagidnr. fidrardaki kreatinin fosfokreatinden olusur.
Kreatin direkt olarak kreatinin'e dontgtiriilmez. Plazma
kreatinin dfizeyleri diyetle degismez. Nefrit veya btbregin
diger hastaliklarinda, bobreklerin fonksiyon yetenekleri
azaldigindan idrarla kreatinin atiliminda azalma gdriliir.
Addison hastallélnda da kreatinin atilimi disiktir. Xrea-
tinin tibilillerde emilmez. Az bir miktarda kreatinin prok-
simal tﬁbﬁlﬁslefde salgilanir. ZKreatinin klirensi, GFR
(Glomeruler Filtrasyon Hizi) ©lc¢mek icin kullanilabilir
(5,18,26).

C¢.URE:

Karacigerde aminoasitlerin deaminasyonu sonucu ag¢giga
¢r1kan amonyaktan sentezlenir. Reaksiyon aminoasit olan or-
nitin'le baglar. Ornitin bir molekill karbondiocksit ve bir
moleklil amonyakla birleserek, sitriiline doniistir. O da bas-
ka bir amonyak moleklilil ile birlegerek arginini olusturur.
Arginin'in, argﬁnaz ile hidrolizi sonucu ornitin ve lire olu-
sur. Ornitin siklusta tekrar kullanilirken ilire bobrekler
tarafindan atilir. Viicutta gilinde ortalama 25-30 g lire olu-
sur. Yiksek protein diyeti ile beslenme bu orani arttirir.
Olugan lrenin gbgu idrarla atilir. Plazmadaki normal kon-
santrasyonu 26 mg/l00 ml kadardir. Urenin viicuttan atilma-
s1, plazmadaki ire konsantrasyonuna ve glomeriiler filtrasyo-
na baglidir. Glomeriiler filtrasyon haizinin diigsmesi, lire
atiliminin azalmasina ve viicut sivilarinda birikmesine neden
olur, Urenin yaklasik olarak % 50'si tiibliler sistemde geri
emilir. Genellikle idrara gecen iire miktari, proksimal tii-
biiliislere girenjﬁre yikiiniin % 40-60'dir. Ure, tiibiiliislerden
basit difflizyonla veya muhtemelen kolaylagtirilmig diffiizyon-
la gecer (5,24,26).



Ure nitrojeni: Kan, idrar, dokular ve salgilarin
nonproteik nitrojen (N.P.N.) 1i maddeleri protein cok tiiri-
cli reaktiflerle ¢dkmeyen nitrojenli cisimlerdir. N.P.N.
gesitli bilegiklerin karisimindan ibarettir. Bunlar, ire,
Urik asit, aminoasid, kreatin ve kreatinindir. Total kanin
N.P.N. miktari % 25-35 mg arasinda deZisir. N.P.N. ic¢inde
en fazla bulunan ure nitrojenidir ve Ure nitrojeni kanda
% 9-17 mg olmak iizere N.P.N'nin hemen hemen yarisini olug-
turur. Viicuttan ginde yaklagik olarak 16.5 g nitrojen atil-
maktadir. Bunun % 95'i bobrekler yoluyla % 5'i ise gaita
ile atllmaktadir. Insanda nitrojen baglica iire geklinde
atilir (5,26).



D. ADRENAL BEZLER

Adrenal bézler, ¢ok Onemli hormonlari salgilayan, ha-
vati ©nem tagiyan organlardir. 11 torakal vertebralar yik-
sekliginde, bobreklerin st uglarinin i¢ kismi ve ig¢ kenar-
larinin st kisimlari Uzerinde, ig¢e dogru egik durumda dbu-
lunurlar. SaZdaki bez piramide soldaki ise yarim aya ben-
zer, Ortalama agirlikleri 3.5-5 gram arasinda degisir.
Dista korteks ve ig¢te medulla olmak lizere iki kisimdan olu-
surlar (10,42) (Sekil 1).

Sekil 1. Insan adrenal bezleri (Williams'dan 1968)
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Adrenal korteks % tabakadan yapilmistir. Dista zona
glomeruloza, ortada zona fasikulata ve ig¢te zona retikula-
ris tabakalari bulunur (10,42) (Sekil 2).
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Sekil 2. Adrenal korteksin tabakalari (Mason'dan 1983%)

Adrenal Bez'in Hormonlari:

Adrenal bezin korteks ve medulla tabakalari degisik hor-
monlar sentezler. KXorteks, steroid, medulla polipeptid yapi-
sinda hormon salgilar. Adrenal medulla'dan = adrenalin, nor-

adrenalin ve dopamin salgilanir (18,22).
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Adrenokortikal Hormonlar:

Adrenal bezin korteksi kortikosteroid denen degisik
bir grup hormon salgilar. Bu steroid hormonlar kolesterol-
den sentezlenir ve bu steroidler siklopentanoperhidrofenantren
gekirdegi igerir. Cesitli enzimler araciligir ile farklil ste-
roidler ortaya c¢ikar. Bu sferoidler karbon atomlarinin sayi-
sina gdre siniflandirailar. 021 steroidleri mineralokortikoid
ve glikokortikoid, 019 steroidleri androjenik aktiviteye sa-
hiptir (18,26,64).

Adrenal kérteksin her tabakasi ayri hormon salgilar;
zona glomerulozadan mineralokortikoid, zena fasikulatadan
glikokortikoidler ve zona retikularisten androjenler salgi-
lanir. Zona fasikulata ve zona retikularis arasindaki is
bolimli ¢ok kesin degildir, ayni hormonlari sentez edebilir-
ler (25,3%0).

Mineralokortikoidler:

Bu gruptaki en Onemli hormon aldosteron'dur. Koleste-
rol, mitokondri ig¢erisinde pregnenolon'a doniisiir. Pregneno-
lon, endoplazmik retikulumda progesterona cevrilir., Proges-
terontdan, deoksikortikosteron sonra sirasayla kortikosteron,

18 hidroksikortikosteron ve son olarak da aldosteron yapilar
(22). |

Aldosteron, mineralokortikoid aktivitesinin % 95 ya da
fazlasindan sorumludur. Aldosteron kanda plazma proteinle-
rine ¢ok gevsek olarak baglanir, aldosteronun % 50'si serbest
olarak bulunur. Kandaki normal konsantrasyonu 100 ml'de 6
nanogram, sekresyon hizi ise ginde yaklagik 150 ng'dir. Xor-
tikosteron, dedksikortikosteron ve 18 hidroksikortikostero-
nun mineralokortikoid etkileri daha azdar (22,25,31).

Mineralokortikoidlerin Fonksiyonu:

Aldosteronun en Onemli etkileri viicut sivilarinda sod-
yum, potasyum ve klor iyonlarainin konsantrasyonlarini degis-

tirebilmesidir. Bu etkisi bobrekte bu iyonlarin idrara
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gecisini diizenlenmesine baglidir (8,31). Distal tiibil, top-
layaicai tubil vejtoplaylcl kanallarda sodyumun geri emilimi

ve potasyumun sekresyonu aldosteron hormonun kandaki konsant-
rasyonu ile kontrol edilir (22,31,35). Hierholzer ve Stolte
(29) aldosteroﬁun proksimal tiliblillerde sodyum geri emilimine
etkisi oldufunu ileri sirmiislerdir. Buna karsilik eldeki
bilgilere gbre aldosteronun proksimal tibluliislerden sodyunm
geri emilimindé bir rold olmayabilir (33). Aldosteron etki-
siyle tiibliler sodyum geri emiliminin artmasi, ekstraselliler
sivilarindaki sbdyum miktarini arttirarak hafif hipernatremi
varatir. Sodyum geri emilimi oldufu zaman sodyumun pozitif
yuki negatif yukli iyonlarin &zellikle klorun da geri emili-
mine neden olur (Sekil 3). Ekstraselliiler sivilardaki bu
elektrolitlerin total miktarlarinin artmasi, tiibliler membran-
larda, osmotik gradient yaratarak, suyun da tiiblillislerden
geri emilimine neden olur. Ayrica artmig elektrolit konsant-
rasyonu susuzlﬁk nedeni olarak kisinin fazla miktarda su ig¢g-
mesini saélar.f Bu etkiye polidipsi denir. Jekil 3'de gOril-
digi gibi bu olaylar sonucunda ekstraselliiler sivinin % 5-15
oraninda arttigil gbzlenir. Ekstraselliiler sivi hacmindeki
artis, orantlli olarak kan hacminin artmasina neden olur.

Kan hacminin artmasi, kalp debisini arttirir. Aldosteron
sekresyonuna bagli kan hacmindeki artig, arter basincini

arttirir. Arter basaincinda artma poliiliri'ye neden olur
(8,25,31) (Sekil 3).

Sodyum emilimini arttirmasi ile ayni zamanda aldoste-
ron distal tubﬁl, toplayici tUbll ve toplayici kanallarda,
potasyumun salgilanmasini hizlandirir. Kodpekler lizerinde
yapilan deneylerde yiiksek dlizeyde aldosteron salgisinin to-
tal potasyum azalmasina ve ekstraselliiler sividan, intrasel-
liiler siva kompartimanina potasyum ge¢isine neden oldufu go-
rilmiistir. Aldosteron'un strekli salgilénmasi, ekstrasellii-
ler savida potésyum konsantrasyonun azalmasina neden olur.
Buna hipokalemi denir (13,33%,35) (Sekil 3).
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Sekil 3. Aldos%eron‘un dogrudan ve dolayli etkileri
(Guyton'dan, 1976)

Sodyum 1yonlar1n1n bobrek tubuluSLerlnden geri emili-
mi sirasinda potasyum iyonlari ile birlikte hidrojen iyon-
lari da salgilanir. Hidrojen iyonlarinin aktif sekresyonu
da aldosteron %araflndan arttirilir (Sekil 3). Normal ki-
silere fazla miktarda aldosteronun ani verilmesi, hidrojen
iyonu sekresyonuna neden olacagi igin, birkag saat iginde
idrar pH's1n1n‘dﬁ§mesine ve net asit atiliminda artmaya ne-
den olur. Fazla miktarda aldosteronun kronik verilmesi ise
plazma bikafbohat konsantrasyonunda sabit artmaya ve pH art-
masiyla metabolik alkaloza neden olur (8,3%2). Sebastian ve
ark.(52) mineralokortikoid yetmezliZinde ©nemli bir metabo-
lik asidoz olu§tuéunu ortaya koymuslardar.

Mineralok@rtikoidler, diyvetlerinde tuz sinirlandiril-
mamis hayvanlarde birkag gin igindé sodyum birikimine neden

. . . s 1 _
olur. Bu birikim ddnemi sonunda sodyum dengesi, mineralokor
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tikoid aliminin devam edilmesine rafmen korunur ve idrarda
sodyum atilimi yaklasik olarak alinan miktar kadardair. Bu
durum "kagig" oﬁarak tanimlanir. Mineralokortikoidlerin
tuz biriktiricﬂ etkisinden kagigstir ve blUtin memelilerde
vaygindir. Kronik mineralokortikoid fazlalifi ile birlikte
olan klinik ve%deneysel durumlarda belirgin Odem geligmeme-
sinden sorumluiur ve primer hiperaldosteronizmde ¢ok belir-
gindir (33).

Mineralokortikoidler, distal tiblul ve toplayici kanal-
larda bazillar} serozal ya da peritibiler plazma membranin-
daki "pompa" yi aktivite ederek hiicre icine potasyum, hilicre
digsina sodyum taginmasini hizlandirir. Bu distal tibilis
hilcrelerinde potasyum hiicre i¢i konsantrasyonunu arttirir
ve boylece potésyum salgilanmasi. artar. Mineralokortikoid
eksikliginde bu peritiibliler membran pompasi ¢aligamaz, bu
nedenle hiicre igi potasyum konsantrasyonu azalir, net sek-
resyon azalir (33). Friedman ve ark.(17) yaptiklari calis-
mada aldosteronun, sodyum transportunu hizlandirdiZini bii-
tiin hiicrelerde gbstermislerdir.

Aldosteron, sodyum iyonlarinin btbreklerde geri emili-
mini arttirirken, barsask, ter bezi ve tukrik bezleri yolu

ile de sodyum transportunu saZlayarak sodyum kaybini azaltar
(8,18,26). '

Ekstraselliiler gsodyum konsantrasyonunun diizenlenmesi
i¢in sodyumun jalnlz atilmasia degil, aliminin da kontroli
gereklidir. Tuz eksikligi olan kisilerde tuz istegi dogar.
Addison hastalarinda bu g@zlenir. Bu hastalikta aldosteron
salgllanmadlglfigin viicudun tuz depolari bosalmistar (25).
Aldosteron eksikliginde tuz alma istefi artar (9).

Glikokortikoidler ve mineralokortikoidler, normal glo-
mertiler filtrasyon hizi ve renal kan akiminin devaminda Onem-—
1i-rol oynarlar. Bu steroidlerin tam eksikliginde renal kan
akimi ve glomeriiler filtrasyon hizia azalir. Mineralokortikoid

eksikliZi ile gdériilen hiponatremi, ekstraselliiler siva hacminde
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azalma, hiperkéleminin kardio depressif etkileri kalp debi-
sini azaltair. ;Kalp debisinde azalma kan hacmini ve sonugta
perflizyon basincini azaltir. Bununla birlikte mineralokor-
tikoidlerin RBF ve GFR'yi dogrudan etkilediZine dair kanat
yoktur (33).

Aldosteroﬁ Salgisainin Dizenlenmesi:

Aldosteron sekresyonunun diizenlenmesi, ekstraselliiler
sivida elektrolit konsantrasyonu, ekstraselliiler sivi hacmi,
kan hacnmi, arter basinci ve bdbrek fonksiyonlarinin birgok
0zel durumlariyla baglantailidar. Aldosteron sekresyonunun
diizenlenmesinde rol alan faktdrlir l-Renin-anjiotensin sis-

temi 2~-Sodyum ve potasyum iyonlari 3-Adrenokortikal hormon
(ACTH) 'dur (22,25,58).

Aldosteron salg11anmas1ndé en etkili mekanizma renin-
anjiotensin sistemidir. Genel olarak kan hacmi azalmeasi
bobreklerden renin salgilanmasina neden olur. Sekil 4'de
gorildigu gibiérenin, angjiotensinojeni bir dekapeptid olan
anjiotensin I’é dontigtirir. Anjiotensin I'in molekiiliinden
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sekil 4. Aldosteron salgilanmasinin diizenlenme mekanizmasi

(Ganong'dan, 1985)
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iki aminoasidiﬁ ayrigmasiyla bir oktapeptid olan anjioten-
gin II meydana?gelir. Bu doniigiim akcigerdeki kiigik damar-
larin cgeperlerinde bulunan konverting enziminin katalizor
etkisi ile olur. Anjiotensin IT'de amino peptidaz'ain etki-
siyle bir heptépeptid olan anjiotensin III'e donisiir. Anjio-
tensin II damajlarda vazokonstriksiyona ve adrenal korteksten
aldosteron salgllanma81na neden olur, Anjiotensin III de va-
zokonstriktor étki yapar ve aldosteron salgilanmasinda % 100
etkilidir (18).

Kanda sodjum miktarinin dismesi veya potasyumun artma-
s1 da aldosteron salgilanmasini kontrol eden bir mekanizma
olarak kabul edﬁlir (%6).

Hipofiz On lobundan salgilanan ACTH glikokortikoid sal-
gilanmasini kontrol eder. Ayni zamanda aldosteron salgilan-
masina izin verici etkisi vardir (22).

Glikokortikoidler:

Adrenokortﬁkal salgisinin glikokortikoid aktivitesinin
en az % 95'1 glikokortikoidlerden hidrokortizol olarak bili-
nen kortizol sekresyonundan saglanir, Glikokortikoid akti-
vitesinin bir miktarl da kortikosteron ve kortizon'dan elde
edilir. Kortizolin biylik bir kismi kanda kortizol baglayan
protein yada transkortin adi verilen bir globuline baglana-
rak, daha az 0Olglide de albiimine baZlanarak tasinir. Kanda

konsantrasyonu 12 ug/100 ml ve salgl hizi giinde ortalama 15
mg kadardir (25,31).

Glikokortikoid Salgisinin Diizenlenmesi:

Adrenal beélerden kortizol salgilanmasi hipotalanmus,
on hipofiz bezifve adrenal bez arasinda isleyen bir negatif
feed-back mekanizma81 tarafindan kontrol edilir (51) (Sekil 5).

Adrenal kofteksi ACTH'nain etkisi altindadir. ACTH,
korteks hormonlérlnln sentez ve sekresyonunu sagladigi gibi
bezin hﬁcreleriﬁin hiperplazi ve hipertrofisine de neden
olur. Stresle 6lu$an agri impulslari beyin sapindan hipota-
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Sekil 5. Glikokortikoid salgilanmasinin dlizenlenme mekaniz-
mas1 (Guyton'dan, 1987)

lamusun perifornikal alanina buradan medial bazal hipotala-
musa sonunda da median eminense iletilir. Burada kortikot-
ropin-serbestlestirici faktdr (CRF) hipofiz portal sisteme
salgilanarak hipofiz 6n lobundan ACTH sekresyonuna neden
olur. ACTH da adrenal bezden glikokortikoidlerin salgilan-
masinl saglar. Plazmadaki kortizol seviyesi de ACTH sekres-
yonunu kontrol éder. Kortizol artmalarinda, ACTH sentez ve
sekresyonu inhiﬂe edilir. KXortizol azalmalarinda ACTH sen-—
tez ve salgllanma51 uyarilir (8,22,25,51).

CRF, ACTH ve kortizol sekresyonu ve bunlarain plazma dii-
zeyleri bir diurhal varyasyon (sirkadien ritim) gdsterir.
Salgilanmalara sébahln erken saatlerinde yiksek, ikindi veya
gece vakti disiktir (18,22,64).
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Glikokortikoidlerin Fonksiyonlarai:

Glikokortikoidler, adrenal yetmezlikli insan ve hayvan-
larda azalmig GFR ve RBF'yi arttirir. Glikokortikoidler,
bobregin su geri emilim yetenegini arttirir ve idrar yogun-
lufunun artmasina neden olurlar (33).

Yeni ga11§malar glikokortikoidlerin renal tiibliler fonk-
siyonla ilgiliiolarak aktif sodyum transportunu etkin gekilde
uyardigini, heﬁ sodyum hem de suyun hareketini epitelyal hiic-
re membranlarindan sagladigini gostermigtir. Aldosteron ile
kortikosteronun benzer yvada ayri yollardan c¢alistigi kesin
olarak bilinmemektedir. Ayrica ayni reseptdrlere baglanip
baglanmadiklari saptanmamistir (17).

Glikokortikoidler, glikozun dokuda kullanimini azaltarak
kan glikoz dﬁzéyini arttirir ve karacigerde glukoneojenezi
arttirirlar (51). Woodbury ve ark,(60) adrenalektomili sican-
larla yaptiga éallsmada kan sekeri diizeyinde azalma, glikoz
yapiminda artma gdzlemiglerdir.

Bagta kortizol olmak iizere glikokortikoidler, karaciger-
de protein sentezini arttirirken diZer dokularda DNA ve RNA
sentezini inhibe ederek protein yapimini azaltirlar. Xorti-
zol, yag dokularindan yag asitlerini serbestlestirir. Xanda-
ki eritrosit séylslnl arttirir, lenfosit ve eozinofil sayisi-
ni1 azaltir. Kortizolin antiinflamatuar etkisi vardir. Stres-
lere karsi viicudun direncini arttirir. Glikokortikoidler,
kapiller permeébilteyi azaltirlar (3,8,22,25).

Glikokortikoidlerin kalsiyum metabolizmasina etkileri
Avioli ve ark.(9) tarafindan caligilmigtir. Bu arastiricilar
kortizoliin farmakolojik dozlarda paratiroid hormonunu antago-
nize ettifini, kortizol fazlaliZinin viicutta kalsiyum azalma-
sina neden oldugunu ileri sirmiislerdir.

Adrenal Androjenler:

Dehidroepiandrosteron, dehidroepiandrosteron stilfat ve

androstenedion zona retikularisin esas androjenleridir.
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Adrenal bez disinda, testesteron veya testesteron siilfata
d6nu§tﬁrﬁlerekigok yilksek androjenik aktivite kazanabilirler.
Salgilanmalari ACTH tarafindan kontrol edilir. Androjenik
etkileri zaylfflr. Erkek cocuklarda androjen salgisinin
artmasi penis biiylimesi ve sekonder seks karakterlerinin er-
ken gﬁrﬁlmesiné neden olur. Xadinlarda konjenital adrenal
hiperplazi, CuShing ve adrenal karsinomunda androjen salgi-
sinin artmasi Hirsutizm veya virilizm tablolarini ortaya
cikarar (3,22); Adrenal androjenlerin sivi ve elektrolit
dengesine etkileri yoktur (51).

Adrenal Medulla Hormonlari:

Adrenal médulladan baslica adrenalin ve noradrenalin
salgilanair. Kétekolaminler adl verilen medulla hormonlari-
nin on maddesi tirozin aminoasididir. Egzersiz, hipoglisemi,
kan bas;n01n1n?dﬁsmesi, kanamalar ve stres olaylarinda salgi-
lanmalari artar. Katekolaminler etkilerini, hedef hiicreleri-
nin membranlarindaki alfa ¥e beta reseptorlerine bagflanarak
gosterirler, Alfa reseptdrlerini etkileyerek arterlerde ve
venlerde daralma yaparlar ve insiilin salgilanmasini engeller-
ler. Beta reséptérlerini etkileyerek vazodilatasyon, kalpte
kasilma giicli vé atim sayisinda artma, brongslarda, bronkodila-
tasyona neden olurlar. Beta reseptdrleri aracaliyla glikoje-
nolizi arttirir, dolasima serbest yag asitlerinin birakilma-
sini saglarlarﬁ Katekolaminler intraselliiler ve ekstrasellii-
ler potasyum régﬁlasyonunda onemli rol oynayabilirler. Kate-
kolaminler verildiginde ilk Once plazma potasyumunda yilksel-
meye daha sonra ise iskelet kaslarina potasyum girisini art-
tirarak plazma potasyumunun diigmesine neden olurlar. Kate-
kolaminlerin salgilanmalari ve kontroliinde sempatik sinir
sistemi ®nemli rol oynar (18,22,58).

E. ADRENOKQRTiKAL YETERSIZLIK:

Adrenal be?i korteksinin yetersizligi c¢esitli nedenlere
bagli olarak ortaya cikar.

a-Adrenal bezinihastallklarla harabiyetinde adrenal yetmez-
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1lik olusgur. ‘

b- Hipofiz on iobunun hipofonksiyonu sonucu, adrenal bezin
zona fasikulata ve zona retikularis tabakasi atrofiye olur.
Zona glomeruloéa tabakasinin ise bir kismi atrofiye olur.

c— Adrenal bezae kortizol sekresyonunun dogustan eksikligi
nedeniyle bez hipertrofiye olarak, difer hormonlarin asiri
salg11anmas1naiyol acar,

d- Klinikte adrenal bezi harabiyeti akut ve kronik sekiller-
de ortaya glkaﬁilir. Her iki halde hem kortizol hem de al-
dosteron sekreéyonu bozulmustur (31).

Glikokortikoid YetmezliXi:

Insanlardé glikokortikoid yetersizligi 7-10 giin iginde
¢liime neden olébilir. Eger mineralokortikoid eksikligi de
varsa bu ola81ilk daha da artar. Glikokortikoid yetersizli-
ginde kuvvetsiélik ve yorgunluk yaygin olarak goruliir. Gli-
kokortikoid yeﬁersizliginin esas belirtisi kilo kaybadar.
Glikozun periferik dokularda kullaniminda artma kilo kaybina
neden olabilir; Glikokortikoid yetmezliZinde bulanti, kusma
siddetli olmayé efilimlidir. Dalak bliylmesi, lenfoid doku-'
nun hiperplaziéi ve EEG bozukluklari goriilebilir. Hastalar-
da mental gerilik ve depresyon gtzlenir. Glikokortikoid
yetmezliginin #n onemli etkilerinden biri hipoglisemidir ve
bunun teshis edilememesi bazi Glimlerin esas nedeni olmusg-
tur. Glukoneogenez hizinda diisme gdzlenir, karacigerde
glikoz yapiminda ve glikojen sentezinde azalma gdriliir.
Glikokortikoid%yetmezliéinde kalbin kasilma glicli azalir.

EXG bozukluklara goriuliir. Xlinik caligmalarda, glikokorti-
koid yetmezliZinin kan liresinde yiikselmeye neden oldugu
gosterilmistir (9). Garrod ve ark.(19) GFR ve RBF'nin diig-
melerinin sadece glikokortikoidle geriye dtndiiriilebilecegi-
ni gbstermigtif. |
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Mineralokortikoid Yetmezligi:

Vicutta mineralokortikoidler bulunmadifl zaman hiponat-
remi ve buna bégll ekstraselliiler sivi hacminde azalma, hi-
pokloremi, hipérkalemi, hiperkaleminin kardio depresif dlizey-
lere ulasma31y1a birlikte kalp debisinde azalma, kan hacmi ve
bobreklerin peﬁfﬁzyon basincinda azalma goriliir. Nat-x*
ATPase aktivitesi azalmigtir. Mineralokortikoid yetmezligi
idrarla sodyum%kayblna neden olur ve potasyum atilimi bozulur.
Ekstraselliiler sivida hidrojen iyon birikimi sonucu asidoz
olusur. Vucutﬁan tuz kaybina bagli olarak tuz aliminda art-
ma gozlenir (9,33).

Kronik Adrenal Yetersizlik (Primer Hipoadrenalizm)-
Addison Hastaliélz

Addison hastaligi, adrenal korteksin, adrenokortikal
hormon yaplmlndaki yetmezliZi sonucudur. Tiberkiiloz, kan-
ser, bezin atrdfisi Addison hastaliZi nedeni olabilir. Mi-~-
neralokortikoii vetersizligi nedeniyle elektrolit ve su me-
tabolizmasa bozplur. Sodyum iyonlari kaybi ve buna bagli
olarak su kaybi meydana gelir. Bu ise ekstraselliiler siva
hacminin azalmablna ve hipotansiyona neden olur. Hastada
hiperkalemi ve bsidoz gelisir. Hipotansiyonun ileri derece-
de olmasi kardibvaskﬁler gok tablosunun dogmasina neden olur,
Kortizol salglsinln yoklugu hipoglisemiye neden olur. Doku-
lardan protein wve yaglarin mobilizasyonu azalmistir. Bunla-
rin yaninda kasiarda kuvvetsizlik, zayiflama, bulanti, kus-
ma, ishal, karin agrisi, tasikardi, takipne gdriilebilir.
Addison hastallél bulunan ¢ogu kisilerin bir baska dzellik-
leri de mukosga &e deride melanin pigmentinin birikmesidir

(3,22,51,59),.
Akut Adrenal Yetersizlik:

Genellikle;kortizol sekresyonu bazal miktarda olan sa-
hislarda, ani s%res sonucu goriilir. Xortizol sekresyonunun

azligi adrenal korteks harabiyetine bagli olabilecefi gibi
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ozellikle kortizon, deksametazon gibi glikokortikoidlerin
tedavi nedeniyie uzun stire alinmasi sonucunda ortaya c¢ikabi-
lir. Sok, hipdtansiyon, oligliri, plazmada tre birikimi,
plazma potasyuﬁ seviyesinde yikselme, kusma, dehidratasyon
gozlenir (31,51,59).

Sekonder Adrenal Yetersizlik:

Adrenal bézlerde patolojik bir durum yoktur. Hipopitui-
tarizm ve hipotalamus lezyonlari CRF, ACTH sekresyonunun yet-
mezliZine neden olarak adrenokortikal hormonlarin sekresyonu-
nu azaltair. Bﬁ sekonder adrenal yetmezligin biyik etkisi kor-
tizol Uzerinedir. Clinki kortizol sekresyonu ACTH tarafindan
uyarilir (51,59).

Hipoaldosteronizm:

Sadece hipoaldosteronizmle seyreden adrenal yetmezlikle-—
rine hipoaldosteronizm adi verilir. Bunlar:
1- Hiporeninemik hipoaldosteronizm: Genellikle interstisyel
nefrit veya nefropati gibi hastaliklarda goriliir. Bunlarda
bobrekte hidrojen iyonu ve potasyum atiliminin bozulmasi ne-
deniyle asidoz}ve hiperpotasemi meydana gelir. Renin salgi-
lanmasi az oldqgundan aldosteron da az yapilar.
2~ Konjemtal enzim defekti: Aldosteron yapilmasini saflayan
enzimlerdeki défekt nedeni ile yeterli aldosteron yapilamaz.
Z— Psbdohipoaldosteronizm: Bodbrek tubiulusleri konjenital bir
defekt yﬂzﬁnde@ aldosterona cevap veremez (22,59).

F. ADRENOKORTIKAL HIPERFONKSIYON:
Adrenokorﬁikal hormonlarin hipersekresyonuna bagli ola-

rak Ug sendrom§ortaya ¢gikar. Bunlar Cushing sendromu, primer

ve sekonder hiperaldosteronizm ve adrenogenital sendrom'dur (31).
Cushing Sendromu:
Adrenal bezin tum tabakalarinin hiperfonksiyonu sz ko-

nusudur. Aldosteronun agiri salgilanmasaina bagla olarak

sodyum iyonlari ve buna bagli olarak su geri emiliminde art-
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madan dolaya vﬁcut sivilari ve kan hacmi artmasi, hipertan-
siyon gérﬁlﬁr.} Vicutta su toplanmasina bagli hafif ve yay-
gin ddem vardir. Ayrica alkaloz ve hipopotasemi kendini
gbsterir. Kortizol salgilanmasinda artma agiri glukoneoje-
nez'e ve glikoé kullaniminda azalmaya neden olur. Bu etki-
lerle kanda hafif fakat devamli bir hiperglisemi gtzlenir.
Cushing hastaliglnln bir ©zelligi de viicudun alt tarafinda-
ki yagZin, toraéik blilgede birikmesi olup bu, hastaya "buffalo
gorintlisli verir. Asiri steroid salgisi ylizde ddem yaratar
ve hormonlarin bazi androjenik etkileri de akne ve hirsutizm
aslri sakal g¢ikmasina neden olur. ZKaracifer ve plazma pro-
teinleri harig% vicudun diger yerlerindeki proteinler biiytk
olclide azallr.{ Deri altindaki kollejen liflerin azalmasi
deri alta dokularlnln kolay zedelenebilir hale gelmelerini
saglar ve gizgiler olusmasina neden olur. Protein kaybi da
osteoporoz aluéma81nda rol oynar (%,8,22,25,59).

Primer Hiperaldosteronizm:

Primer hiﬁeraldosteronizm adrenal korteksin belirli bir
uyari olmadan Kendiliéinden fazla miktarda aldosteron salgi-
lamasa demekti#. Genellikle primer aldosteronizmin nedeni
adrenal kortekste fazla aldosteron yapan bir timdrdiir (Conn
Sendromu). Sodyumun fazla miktarda geri emilimi ekstrasel-
liler saiva hacﬁinin artmagina, kan basincinin ylkselmesine
ve renin yaplmynln engellenmesine sebep olur., Hipertansi-
yon baslica beLirtidir, poliliri, polidipsi sik goriliir.
Potasyum fazla htlllml nedeni ile hipokalemi, alkaloz, kas
kuvvetsizligi, refleks kaybolusu, EKG'de degisiklikleri g&-
rilir (3,23,58,59).

Sekonder Hiperaldosteronizm:
Baglica nefrotik sendrom ve karacifer sirozunda olmak
Uzere bazai durumlarda sekonder olarak aldosteron salinmasi

artar. Bobrek lstlii korteksinin renin-anjiotensin sistemi

tarafindan uyarilma31 kargsisindaki normal cevabi aldosteron
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salgilamasidir, Aldosteron sodyum tutulmasina ve potasyum
atilimina neden olur. Sodyum tutulmasi ekstraselliiler sivi
hacminin artmasina yol acar ve ayni zamanda daha fazla renin
salgilanmasini engeller. AZir dehidratasyon, sodyum kayba,
hemorajiler, serum albiiminiin azalmasi, renal arterin daral-
masiy ile bébreéé gelen kanin azalmasi renin ve aldosteron
salgilanmasini arttirir. Jukstaglomeriiler hiicre hiperpla-
zisi (Barther Sendromu) de plazmada renin artmasina, sekon-
der aldosteronizme sebep olabilir (3,58,59).

G. ADRENALEKTOMiNIN ETKILERT :

Adrenalekt@mi idrarla sodyum atilimina ve plazma potas-
yumunun yﬁkselmésine neden olur. Bunlara bagli plazma hac-
minin azalmasi $onucu hipotansiyon, dolagsim yetmezligi ve
sok gozlenir. Bu degisiklikler tuz aliminin arttirilmasa
ve mineralokortikoid tedavisi ile onlenebilir (18). Kopek-
te, adrenalektomiden sonra kardiovaskiiler yetmezlikten:so-
rumlu mekanizmalar Swingle ve ark.(55) tarafindan c¢alisil-
mistir. Bu araétlrlcllar sodyun klorir verilmesi ile hay-
vanda giddetli jetmezliéin Onlenebilecegini gbstermislerdir.
Friedman ve ark;(l7) kan basincinin adrenal bezlerin cika-
rilmasindan 3 saat sonra digtiZint bildirmisler, hem sisto-
lik hem de diastolik basing¢ta belirgin azalma saptamiglardair.
Bu sairada plazmé sodyumunda digsme potasyumunda ve hemotok-
ritte belirgin jﬁkselme gbzlemislerdir. Bauman ve Kurland
(6) adrenalektomili kedilerde ve tavsanlarda hiponatremi,
hipokloremi, hiﬁerkalemi ve hemotokritte artma bildirmistir.
Lefer ve Boykin1(9) adrenalektomili kdpeklerde kalp kontrak-
tilitesinin ve étlm voliminlin azaldigini gostermigler ve
glikokortikoid ile diizeltilebileceZini bildirmislerdir.

bunlaran her ikisinin sivi hacmi arttirilmasi ve adrenal
korteks hormonlérl ile diizeltilebilecegi gosterilmistir (33).
Crabbe ve Nichols (53) bobrek korteksinde amonyak serbest-
lesmesinin adrenélektomili hayvanlarda aldosteron ile stiml-

le edilebilecegihi gtstermiglerdir.
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5, GEREC VE YONTEMN

Qallsmamléda, agirlaklari 150=250 gram arasinda degi=-
sen (ortalama 200 g) Wistar cinsi albino her iki cinsiyet-
ten sicanlar kﬁllanlldl. Deneyler 6 grupta yapilda. Bi-
tin gruplara standart si¢an yemi verildi.

GRUPLAR:

GRUP 1 : Kontrol grubu (n=10): Bu gruptaki sicanlara
normal igme suyu verildi.

GRUP 2 : Sham operasyon grubu (n=10): Bu gruptaki si-
canlara sham oﬁerasyondan sonra 5 giin normal ig¢me suyu ve-
rildi.

GRUP 3 : Bilaterel adrenalektomi grubu (n=10): Bu grup-
taki 31ganlara§bilateral adrenalektomiden sonra 5 gin nor-
mal ig¢me suyu ﬁerildi.

GRUP 4 : % 1 NaCl verilen kontrol grubu (nml10): Bu
gruptaki 31ganiara 5 glin $ 1 NaCl i¢me suyu olarak verildi.

GRUP 5 : % 1 NaCl verilen sham operasyon grubu (n=10):
Bu gruptaki 81ganlara sham operasyondan sonra 5 giin % 1 NaCl
verildi. |

GRUP 6 : % 1 NaCl verilen bilateral adrenalektomi gru-
bu (n=10): Bu éruptaki sicanlara bilateral adrenalektomiden
sonra 5 giin % 1 NaCl verildi.

Sham operésyon ve Bilateral Adrenalektomi

Sham opergsyon ve bilateral adrenalektomi hafif eter
anestezisi altinda, viicut 1sisinin normal sinairlar ig¢inde
tutulmasini saélamak igin bir aisaitici lzerinde yapilda.
Sham operasyonéve adrenalektomi Kosten ve Contreras (34)
yontemine gﬁre}yaplldl. Sham operasyonda; hayvan sairt Us-
tU yatirilda. ESubkostal 2 cm uzunlugunda longitudinal in-
sizyon yap11d14 Deri ve kas tabakasi ayrildi. Bobrekler
ve adrenal bezﬂer gérildilkkten sonra tekrar kas ve deri ta-
bakasi dikildii Bilateral adrenalektomide de sham operas-
yonda olduZu gﬂbi hayvan sirt usti yatiraildi. Subkostal
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2 cm uzunlugunaa longitudinal insizyon yapildi., Deri ve
kas tabakasi a&rlldl. Adrenal bezler, adrenal bez etra-
findaki yag veibag dokusundan izole edilerek viicuttan ¢ika-
rildi. Deri vé kas tabakasi dikildi. Sham operasyon ve
adrenalektomi bilateral olarak yvapildi. Adrenalektomi ve
sham operasyonaan sonra hayvanlar kafeslerine konuldu, iyi-

lesmeyi gabuklgstlrmak i¢in operasyonlardan sonra hayvanlar
8 saat sicak tutuldu.

fdrar Toplanmasi

Glinde idrarla atilan Na*, Ca2+

, Ure nitrojeni ve krea-
tinin miktarlailnl saptamak amaciyla butliin gruplarda 24
saatlik idrar toplandl. Bunun ig¢in hayvanlar dzel yapil-
mis idrar topl#ma kafeslerine konuldu. BPu iglem sham ope-
rasyon yapllan}gruplarda (Grup 2 ve Grup 5) ve bilateral
adrenalektomi &apllan gruplarda (Grup 3% ve Grup 6) sham
operasyon veya%bilateral adrenalektomiden sonra 5. gin ya-
prldi. % 1 NaCl verilen kontrol grubunda (Grup 4) ise hay-
vanlara % 1 Nan verilmesinin 5. ginii 24 saatlik idrar top-
landx, Biitin éruplarda idrarlar deiyonize sigselerde top-
landi ve hacimleri saptandi. %000 devir/dak'da 15 dakika
santrifiij edildikten gonra silipernatantlar deiyonize tiliple—
re alainda, iyoﬂ analizi, kreatinin ve iire nitrojeni olglimii-
ne kadar donduﬁularak saklanda,

Kan Allnmé51 ve Serumun Elde Edilmesi

Slganlard%n kan, 24 saatlik idrar toplanmasindan hemen
sonra, hafif efer anestezisi altinda enjektdrle direkt kalbe
girilerek alindi ve deiyonize santrifiij tuplerine konuldu.
30 dakika beklendikten sonra 3000 devir/dak'da 20 dakika
sanrifi] edile#ek serumlari deiyonize. tliplere alindi ve se-

rumda hemen iyon analizi yapildi.
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Analitik iglemler

Serumda Né+ ve K* konsantrasyonlari, idrarda Na* kon-
santrasyonu fléme fotometrede (Instrumentation Laboratory
System 501) saptandi. Serum ve idrarda Ca®, titrimetrik
EDTA yontemi (21) ile idrarda kreatinin, alkalin pikrat yon-
temi (45) ile blgﬁldu. Idrarda iire nitrojeni, iireaz-nessle~
rizasyon yontemine (45) gbre saptandi.

Doku iyoniAnalizi

Slganlardén kardiyak kan Ornekleri alinmasindan hemen
sonra bir bﬁbrék ¢rkaraildir ve etrafindaki yag dokusundan
temizlendikten sonra makroskobik olarak korteksi. ayrildi ve
hemen korteks dokularinin yas afirliklari saptandi. Bu do-
kular onceden dara81 alinmig deiyonize gigelere konuldu.
Dokular 48 saat 105°C deki etiivde kurutulduktan sonra kuru
agirliklary saptandl ve ezilerek toz haline getirildi.
Ekstraksiyon iglemi Friedman ve ark.'min (17) bildirdigi
yonteme gore yéplldl. Her bir siseye 5 ml 0.75 N nitrik
asit eklenerekil hafta beklendi ve nitrik asit ekstrakta
elde edildi. Nitrik asit ekstraktlari 8 saat bir calkala-
yilcida galkalaﬁdlktan gsonra santrifiije edildi ve sipermatant-
ta Nat, Kt ve da2+ iyon analizi yapilda.

Dokuda Naﬁ ve X¥ konsantrasyonlari flame fotometrede
(Jenway~-Tfp.7) saptandi. Dokuda 0al*
metrik EDTA yOntemi (21) ilé saptandz.

konsantrasyonu titri-

istatikseﬂ Analiz

Gruplar arasi karsilastirmada varyans analizi kullanil-
da (43%). Sonuclar, ortalamasstandart hata olarak F ve F de-
gerleriyle birlikte verildi,
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4, BULGUTL AR

Serumda Na*, X*, ca®*

Biitin grublarln serum parametrelerinin ortalama deger-

leri standart hatalari ile (izelge l'de verilmistir. Serum-

da Na‘t duzeyi Sekil 6'da, KW diizeyi Sekil 7'de, CaQ* diizeyi
Sekil 8'de gﬁsferilmi$tir.

bulgulari:

Normal iqﬁe Suyu Verilen Gruplar

Serum Na*;konsantrasyonu, bilateral adrenalektomi gru-
bunda (Grup 3) kontrol ve sham operasyon gruplarina (Grup 1
ve Grup 2) gbdre anlamli azalmistir (P< 0.001). Serum XK' or-
talama degerleri, kontrol ve sham operasyon gruplarina
(Grup 1 ve Grup 2) gbre bilateral adrenalektomi grubunda
(Grup 3) anlamli olarak artmistir (P< 0.001). Kontrol,
sham operasyon?ve bilatéral adrenalektomi gruplarinda
(Grup 1, Grup é ve Grup 3) serum ca®t ortalama deferleri
arasinda anlamli farklilik bulunamamistir (P> 0.05).

% 1 NaCl Verilen Gruplar

Bilateral adrenalektomi grubunda (Grup 6) serum Nat
konsantrasyonuﬁun, kontrol ve sham operasyon gruplarina
(Grup 4 ve Grup 5) gdre anlamli azaldigi gdrilmiigtir
(p<0.001). S%rum k¥ ortalama degerlerinde, kontrol ve sham
operasyon grupiarlna (Grup 4 ve Grup 5) gbre bilateral adre-
nalektomi grubunda (Grup 6) belirgin artma bulunmustur
(P<0.001). Gruplar arasi karsilagtirmada serum ca’* orta-

lama deéerleri@de, anlamli farklilik bulunmamistar(P> 0.05).

Idrarda Né*, Ca2+l kreatinin ve lre nitrojeni bulgulari:

Idrar Na*ﬁ Ca2+, kreatinin ve iire nitrojeni ortalama de-
gerleri, standart hata deferleri ile birlikte (izelge 2'de
verilmigtir. ﬁdrarla atilan Nat dizeyi %ekil 9'da, Ca‘?+
dlizeyi $ekil thda, kreatinin dlzeyi Sekil 1l'de, ire nitro-

jeni dizeyi Sekﬁl 12'de gosterilmigtir.

Normal igﬁb Suyu Verilen Gruplar

idrarla Na*, Caz*, kreatinin ve ire nitrojeni atilimi
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ortalama degerierinin, gruplar arasi karsilagtiralmasinda
anlamla farklilik goriilmemistir (P> 0.05).

% 1 NaCl Verilen Gruplar

% 1 NaCl ?erilen kontrol, sham operasyon ve bilateral
adrenalektomi éruplarlnda (Grup 4, Grup 5 ve Grup 6) idrar-
la Na*, Ca2+, kreatinin ve ilire nitrojeni atilimi ortalama
degerleri arasinda belirgin farklilik saptanmamistir (P> 0.05).

24 saatlik idrar miktari bulgulari:
24 saatlik idrar miktarlari (Cizelge 3 ve Sekil 13'de
verilmigtir.

Normal igie Suyu Verilen Gruplar
Gruplar afa31 kargsilastirmada 24 saatlik idrar hacim-

leri ortalama degerlerinde anlamli farklalik bulunmamistair
(P>0.05).

% 1 NaCl Verilen Gruplar

24 saatlik idrar hacimleri bilateral adrenalektomi gru-
bunda (Grup 6)ikontrol ve sham operasyonu gruplarina (Grup 4
ve Grup 5) géré anlamli artmigstir (P 0.05).

Dokuda NakaK+, Ca2+ bulgulari:

Biitiin gruplerin doku parametrelerinin ortalama deger-
leri standart hata degerleri ile birlikte Cizelge 4'de ve-
rilmistir. Dokuda Na' diizeyi Sekil 14'de, K* diizeyi Sekil
15'de, Ca2+ dﬁéeyi Sekil 16'da gbsterilmistir.

Normal igﬁe Suyu Verilen Gruplar

Doku Na+,§Ca2* ortalama degerlerinde, gruplar arasi
kargllastlrmadé anlamli farklilik goriilmemistir (P> 0.05).
Doku XK*¥ konsan#rasyonu, bilateral adrenalektomi grubunda
(Grup 3) kontrél ve sham operasyon gruplarina (Grup 1 ve

Grup 2) gbre anlamli artmistir (P<0.001).

% 1 NaCl ?erilen Gruplar

Bilateral?adrenalektomi grubunda (Grup 6) doku Nat, K*
konsantrasyonlari, kontrol ve sham operasyon gruplarina
(Grup 4 ve: Grup 5) gére anlamli azalmistir (p< 0.,001). Doku
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ca®t ortslama deéerlerinde\de bilateral adrenalektomi gru-

bunda (Grup 6) kontrol ve sham operasyon gruplarina gore
anlamli azalma bulunmustur (P<L0.05).

Normal icme suyu ve % 1 NaCl verilen bilateral adrens—
lektomi gruplarinin kargailagtirilmasi:

Serum parametreleri (izelge 5, Sekil 6,7,8'de gbsteril-
migtir., |

Serum Na‘t ve Ca2+

ortalama degerlerinde, her iki bila-
teral adrenalektomi grubu arasinda belirgin farklilik bulu-
namamigtir (P> 0.05). Normal i¢me suyu verilen bilateral
adrenalektomi grubunda (Grup 3) serum x* konsantrasyonu,

% 1 NaCl verilén bilateral adrenalektomi grubuna (Grup 6)

gdre anlamli aftmlstlr (p£0.001).

Idrar Na*é Ca2+, kreatinin ve iire nitrojeni bulgulari-
nin karsllastlfllm381 Cizelge 6, Sekil 9,10,11,12'de veril-
migtir. f

Idrarla Né* atiliminin, % 1 NaCl verilen bilateral ad-
renalektomi grdbunda (Grup 6) normal ic¢me suyu verilen bila-
teral adrenalektomi grubuna (Grup 3) gdre anlamli artma bu-
lunmustur (P<:Q.OOl). Idrarla Ca2+, kreatinin ve iire nit-
rojen atlllmln@a, iki grup arasinda belirgin farklilaik go&-
rillmenigtir (P>0.05).

24 saatlig idrar hacminin, % 1 NaCl verilen bilateral
adrenalektomi érubunda(Grup 6) normal i¢me suyu verilen
bilateral adreﬁalektomi grubuna (Grup 3) gdre anlamli art-—
t1%1 saptanmistir (P<£ 0.05) (Cizelge 7) (Sekil 13).

Doku paraﬁetreleri‘cizelge 8 ve Sekil 14,15,16'de ve-
rilmigtir. i

Her iki bilateral adrenalektomi grubunda doku Na¥,

Ca®" ortalama Qeéerlerinde anlamli farklilik bulunmamistir
(P> 0.05). Do%u K*'u ise normal icme suyu verilen bilate-
ral adrenalektomi grubunda (Grup 3) % 1 NaCl verilen bila-
teral adrenaleﬁtomi grubuna godre belirgin artma gostermis-
tir (P 0.001).

2+
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Normal I¢me Suyw Verilen Gruplar

Grup 1 Grup 2 Grup 3
(n=10) (n=10) (n=10)
Serum Na*(mEq/1L) o )
OrtalamatiSt Hata | 146.125+3.3 | 143.14342.34 133.4+1.97
Karsilastirma B B A
F=6.96 P<L0.001
Serum K*(mEq/L)
Ortalama+St Hata 4.857+0.16 5.214+0.09 7.629+0.25
Kargilastirma ‘ A A c
F=28.42 P<L 0.00li
|
Serum Ca2+(% ng),
Ortalama+St Hatd 10.4+0.23% 10.019x0.41 9.62+0.21
Kargilagtirma A A A
F=2.41 P> 0.05
% 1 NaCl Verilen Gruplar
Grup 4 Grup 5 Grup 6
(n=10) (n=10) (n=10)
Serum Na+(mEq/Lb
Ortalama+St Hatal 14%.875+3.44 143.778+1.66 130.542.41
Karsilastirma | B B A
F=6.96 P<0.001] ‘
Serum X*(uEq/T)
Ortalama+St Hata 4.871+0.29 4.44%+0.32 6.614+0.22
Karsilastirma : A A B
F=28.42 P(0.00;L
Serum Ca2+(% mg)
Ortalama+3St Hata| 10.038+22 10.3%3+0.26 9.333+0.24
Karsilastirma A A

F=2.41 P> 0.05

A




Gizelge 2. ldrarla atilan Na*(nEq/24 st), C
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njurogenl (mg/24 st) dizeyleri
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+, kreatinin ve {lire

Normal I¢me Suyu Verilen Gruplar

| Grup 1 Grup 2 Grup 3

‘ (n:lO) (n:lO) (nnlo)
Idrar Na*
(mEq/24 st) ‘
Ortalama+St Hata | 0.368+0.09 0.492+40.1 0.566+0.05
Karsilastirma A A A
¥=12.8 P> 0.05

r Ca

% ?24 st) 3 :
Ortalama+St Hata 1.231+0.23 1.29+0.24 0.726+0.11
Kargilastirma ‘ A A A
F=1.58 P>0.05
idrar kreatinin |
(mg/24 st) |
Ortalames+St Pata 6.159+0.72 7.03%+0,78 4.939+40.44
Karsilastirma ‘ A A A
F=1.4 P> 0,05
fdrar tire nitro-
jeni (mg/24 st)
Ortalama+St Hatal| 130.478+1%.71] 168.75+18.17 139.585410.1
Kargilagtirma A A A

F=0,72 P> 0.05

% 1 NaCl Verilen Gruplar

Grup 4 Grup 5 Grup 6
(n=10) (n=10) {n=10)
Idrar Na~
(mEq/24 st)
Ortalama+St Hata 2.23%+0,37 2.005+0.4 2.54+0.39
Karq1la3t1rma i B B B
F=12.8 P> 0.05
fdrar Cat
(mg/24 st) |
Ortalama+St Hata | 1.284+0.22 1.149+0.09 1.039+0.16
Karsilagtirma A A A
F=1.58 P> 0.05
Idrar kreatinin
(mg/24 st)
Ortalama+St Hata | 6.006+0.79 6.77+0.44 6.607+0.7
Kargilagtirma “A A A

F=1.4 2> 0.05

Idrar tire nitro-
jeni (mg/24 st)
Ortalama+St Hata
Karsilastirma

F=0.72 P> 0.05

145.28+17.27
A

140,672+414.33
A

148, 422+10.09
A
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Cizelge 3. 24 @aatlik idrar hacim (ml/24 st) diizeyleri

Normal I¢me Suyu Verilen Gruplar
Grup 1 Grup 2 Grup 3
(n=10) (n=10) (n=10)
Idrar hacmi
(m1/24 st)
Ortalama+St Hata 7.30+1.22 12.83+1.85 9.86+0.86
Karsailastirma A A A
F=2.47 P> 0.05 |
% 1 NaCl Verilen Gruplar v
Grup 4 Grup 5 Grup 6
(n:.-lO) (n:lO) (n=10>
Idrar hacmi
(ml/24 st) |
Ortalama+St Hata 11.91+1.68 11.18+41.33 13.58+1.83
Karsilastirma | A A B
F=2.47 PL0.05




|
Cizelge 4. Dokuda Na*, X' ve Ca2+

-+

54

(mg/g kuru agirlik) dizeyleri

Normal Ic¢me Suyu Verilen Gruplar

1 Grup 1 Grup 2 Grup 3
(n=10) (n=10) (n=10)
Doku Na* (mg/g kv-
ru agirlak
Ortalama+St Hata 46.9814.48 6%.938+2.58 69.33416.5
Kar%1last1rma 1 A A A
F=7.58 P>0.05
Doku X' (mg/g ku-
ru agirlik)
Ortalama+St Hata 651.%6+57.16 759.31+44.48 1774.86+255,.80
Karsilastirma 1 A A B
F=10.19 P 0.001
Doku Ca®* (mg/g kuj
ru agirlik)
Ortalama+St Hata 1.756+0.26 0.671+0.13% 1.31+0.24
Karsilagtirma | A A ' A
F=2.73% P> 0.05 | L
| % 1 NaCl Verilen Gruplar
Grup 4 Grup 5 Grup 6
(n:lO) (n.—.lO) (n:lO)
Doku Na't(mg/g ku—
™ aélrllk%
Ortalama+St hata 88.561+2.37 75.1%848.32 59.279+3.66
Karsilastirma B B A
F=7.58 P< 0.001
Dolu k¥ (mg/g ku~
ru agirlik) |
Ortalama+8t Hata |1992.,31+493.22 1608.91+255.40 6%8.54+28.10
Karsilastirma B ' B A
F=10.19 P<0.001
2+ E
Doku Ca“"(mg/g |
kuru agirlik) !
Ortalama+St Hata, [2.806+0.44 2.72+0.65 1.789+0.59
Karsgilastirma B B A

F=2.7% 2<0.05




Cizelge SL Serumda Ne*, X' (mEq/L) ve calt (% mg)

diizeyleri

Adrenalektomi Gruplarainain

Kargilastiriimasa
Grup 3 Grup 6

Serum Na+tmEq/L)
Ortalama+5t Hata
Karsilastirma

F=6.96 P>0.05

133.4x1.97
A

130.5+2.41
A

Serum K+(ﬁEq/L)
Ortalama+St Hata
Karsilastirma

F=28.42 P< 0.001

7.62940.25
C

6.61440.22
B

Serum Ca2f(% mg)
Ortalama+St Hata
Karsilastirma

F=2.41 P>0.05

9.333+0.24
A

Cizelge 6.Eidrarda Nat (mEq/24 st), Ca2+, kreatinin

%ve lire nitrojeni (mg/24 st) dizeyleri

Adrenalektomi Gruplarinin

Karsilastirilmasa

Grup 3 Grup 6

| (n=10) (n=10)
idrar Na*
(mEq/24 st)
Ortalama+St Hata| 0.566+0.05 2.54+40.3%9
Karsilastirma A B
F=12.8 P<£ 0.001
fdrar ca*
(mg/24 st)
Ortalamas+St Hata| 0.72640.11 1.0%940.,16
Kar$1la§t1;ma A A

F=1.58 P> 0.05

|
Idrar kreaiinin
(mg/24 st);
Ortalama+St Hata
Karsilaestirma

F=1.4 P> 0.05

4.92940.44
A

6.607+0.7
A

Idrar iire nitro-
jeni (mg/24 st)
OrtelamarSt Hata
Kargilastirma

F=0.72 P> 0.05

139.585+10.1
A

148.422+10.09
C A




%6
Cizelge 7.}24 saatlik idrar hacim (ml/24 st) diizeyleri

Adrenalektomi Gruplarinin
Xarsilastirilmasa

Grup 3 Grup 6
(n=10) (n=10)
fdrar hacmi
(ml/24 st),
Ortalama+St Hata 9.8640.86 13%.58+1.83
Kargilastirma ‘ A B
F=2.47 PL0.05

Cizelge 8.1Dokuda Nat, ' ve cal* (mg/g kuru agirlik)
dizeyleri

Adrenalektomi Gruplaflnln

Kaf$ila$f1rllmas1
; Grup 3 Grup 6
} (n=10) (n=10)
Doku Na*(mg/g ku-
ru agirlik)l '
Ortalama+St Hata 69.334+6.5 59.279+3.66
Kar$11a$t1rma A A

F=7.58 P> o@.os

Doku K*(mg/g kuru
agirlik) i
Ortalama+St Hata 1774.864255.80( 6%8.54+28.10
Karsilastirma B A

F=10.19 P<Q.OOI

Doku Ca2+(mé/g ku-
ru agirlik) |
Ortalama+St Hata 1.3140.24 1.78
Kar$1la$t1rﬁa A ! 9io'59

F=2.73 P>0.05
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5. TARTISMA VE SONUC

Adrenalekiominin birgok c¢alismalarda serum sodyum kon-
santrasyonunu ézalttlgl, potasyumn konsantrasyonunu arttirdi-
%1 gosterilmistir (14,16,17,33,47,54,61). Calismamizda her
iki adrenalektbmi gruplarinda kontrole gidre serum sodyum kon-
santrasyonunda%azalma, potasyum konsantrasyonunda artma goz-
ledik. Hipona&remi, gsodyum birikiminin olmayigi hiperkalemi
ise potasyum bbsaltlmlnda azalma nedeni ile ortaya c¢ikmakta-
dir (47). Antidiﬁretik hormon (ADH)'da artmanin da adrenal
yetersizlikte hiponetremiden sorumlu oldugu ileri striilmis-
tir. Nefrektomi ve adrenalektomiden sonra ekstraselliiler
sividan sodyum azalmasi, sodyumun hilicrelere girisi ile agik-
lanmistair. Buﬁunla birlikte sodyumun ekstraselliiler sividan
barsaklar Szellikle kolon yolu ile atildifi hakkinda kanit-
lar vardir (17). Adrenalektominin sican kuyruk arterinde
hiicrelerden sodyum kaybina neden oldufu gosterilmistir (17).
Kronik adrenal%yetersizlikte distal tiubililiislerden potasyum
salgilanmasi bézulur. Adrenalektomiden sonra kdpeklerde
yvapilan gallsmélar hiperkaleminin potasyumun btbrekler yo-
lu ile atlllmlﬁda azalma ile tam olarak ag¢iklanamayacafZini
gostermigtir, ;Ayrlca normal potasyum atilimina regmen
deksametazon vérilmis si¢anlarda hiperkalemi bildirilmistir.
Bu sonuglara déyanarak kronik adrenal yetersizlikte hiper-
kalemi olusmasinda bobrek disi mekanizmalarin tnemli rol
oynayabileceZi ileri siliriilmiistir (7). Birgok caligmalarda
potasyum homeostazisi akut adrenalektomi uygulanmis hayvan-
larda g¢alisailmigtir. Bu hayvanlarin gercgekten tam bir mine-
ralokortikoid éksikliéi gostermeneleri olasidir. Gunkl aldos-
teronun biyolojik etkisinin hormonun yari Omriinden ugun siir-
mesi beklenir. Aldosteronun biyolojik etkisi plazma seviye-
si azaldiktan éonra da devam eder. Bu nedenle adrenalektomi-
den sonra saatierce hayvanlarin total mineralokortikoid ek-
sikligi gﬁster@emeleri mimkiindiir (33). Adrenalin, kronik



adrenal yetersizlikte sicanlarda ekstrarenal potasyum home-
ostazisindeki bozukluZa katkida bulunur. Adrenalektomiden
sonra adrenalin belirgin olarak azalir (7). Rosa ve ark.(49)
adrenalin'in insanlarda ekstrarenal yolla potasyum atilimi-
n1 arttirmada 6nmeli rol oynadigini gostermislerdir. Benzer
sonug¢glar hayﬁanlarda da bulunmustur (37).

Adrenal yétersizlikte glomeriiler filtrasyon hizi (GFR)
azalir. Ekstraselliiler sivi hacminde azalma ve adrenal gli-
kokortikoidlerin yoklugun direkt etkisi GFR'yi azaltir (47).
Addison hastalgrlnda su dilirezinde bozukluk uzun zamandan
beri bilinmektedir (33). Adrenal yetmezli®i olan hayvan ve
insanlarda idrérln dilisyonunda bir bozuklugun varligir dog-
rulanmigtir (142). Bu goriigse gdre bu bozuklufun esas nede-
ni herhalde ADH yoklugunda bile toplayici kansllarin ve nef-
ronun dilﬁsyon}segmentinin suya gec¢irgenliginin artmasadir,
Glikokortikoidierin su dilirezi sirasinda bu segmentleri suyu
gecirmez duruma getirdikleri disiinilmektedir (33). Basgka
bir goriise géré adrenal yetmezlikte idrarin diliisyonundaki
bozukluk dolasimda ADH'nain fazla olmasina dayanir (2). Ad-
renalektomili hayvanlarda ve Addison hastalarinda ADH salgi-
lanmasina gﬁgld osmotik olmayan uyaranlarda vardir. Bu uya-
ranlar arasinda hacim azalmasi, kalp debisinde ve kan basin-
cinda azalma, Hulantl, kusma ve afri sayilabilir (33). Adre-
nalektomili hafvanlarda su atiliminda bozukluBun geligiminde
zaman faktﬁrleﬁi de vnemlidir (33). Ufferman ve Schrier (57)
adrenalektomi yapilmig ktpeklerde negatif sodyum dengesine
egilim adrenalektomiden sonra 4 gln i¢inde tuz verilmesi ile
engellendigi zaman idrarin diliisyonunu normal bulmuslardar,
Bu hayvanlarda glikokortikoid eksiklifine rafmen su atilimi-
nin normal oldugunu bildirmislerdir. Cortney, M. A.(12) ad-
renalektomi uyg@lanmlg si¢canlarda ortalama idrar miktaraini
kontrolden biraé az bulmustur. Stanton, B. ve ark.(54) id-
rar miktarini % 1 NaCl verilen adrenalektomili sicanlarda
distile su veri;en kontrollere gdre belirgin yliksek bulmusg-
lardir. Stanton, B. ve ark.(54)'nin % 1 NaCl verilen adre-
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nalektomi grubundaki bulgulari bizim deneylerimizdeki % 1
NaCl verilen adrenalektomili sic¢anlardaki ylksek idrar mik-
taray bulgumuza;benzerlik gostermektedir.

Adrenalekﬁomi uygulanmig hayvanlarda hiponatremi ve
hiperkalemi tofal viicut sodyumunda azalma ve potasyumunda
artma ile birliktedir. Ayni zamanda sodyuwnun renal kliren-
gi artar, potaQyumun renal klirensi azalir. Bu anormal kli-
rensler adrenai korteks ekstratlari ile hizla diizelir (33).
Stanton, B. ve ark.(54) % 1 NaCl ve % 1.5 glikoz g¢dzeltisi
verilen ve 3 mi/saat hizinda Ringer ¢bzeltisi (145 mM NaCl,
5 mM KHCOB) inﬁﬁzyonu yvapilan adrenalektomili siganlardsa dis-
tile su verilen kontrollere gtre idrarla sodyum atiliminda
belirgin artma.@ulmuslardlr. Friedmen, S. M. ve ark.(16)

% 1 NaCl verilen siganlarda adrenalektominin 8. glinil mide
tiibii ile 3 ml % 3.3 NaCl verilmesinden 2 saat sonra sodyum
atilimini Slg¢milsler ve adrenalektomili siganlarda idrarla
sodyunm atilimini kontrolden az bulmuslardir. Sebastian, A.
ve ark.(52) iseiadrenalektomili 6 hasteda mineralokortikoid
verilmesi kesildigi zaman icrarla sodyun ve klor atiliminda
belirgin artma bulmu$lard1r. Bunu plazma sodyumunda azalma
izlemistir. Xortizol eksikligindeki hiponatremide idrarda
sodyum konsantrasyonu yikselir (9). Calismamizda normal
igme suyu verilén adrenalektomili sicanlarda ve % 1 NaCl
verilen adrenalektomili sig¢anlarda kontrol ve sham operas-
yon gruplarine gdre idrarla atilan sodyum miktarlarinda
anlamla farklllﬁk bulamadik. Her iki adrenalektomi grupla-
rinda 24 saatlik idrar miktarlaraz kontrole godre artmisti ve
% 1 NaCl verilen adrenalektomi grubunda kontrole gdre 24

|
saatlik idrar m;ktarlnda anlamly bir artma wvardi.
|

Friedman, S. M. ve ark.(16)'nin % 1 NaCl verilen adre-
nalektomili siganlarda gastroknemius kasinda ve aortada yap-
tiklara gallsmaiarda ekstraselliiler ve intraselliiler kompar-
timanlarda sodyﬁm kaybi, ekstraselliiler potasyum artmasi,

intraselliiler potasyum kaybi bulmuslardir. Friedman, S. M.
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ve ark.(17) % i NaCl verilen sig¢anlarda adrenalektominin
kuyruk arterinie hiicre sodyumunu azaltigini potasyumunu ise
etkilemedi¥ini bildirmislerdir. Adrenalektomi, adrenal sek-
resyonlarin miﬁeralokortikoid ve glikokortikoid aktivitele-
rini kaldlrlr.% Adrenalektomide katyon degigikliklerine kar-
bohidrat metabolizmasi deZigikliklerinin neden olmasi miimkiin
gbrﬁlmemektedih. Cinkii normal karbohidrat metabolizmasi si-
rasinda serum ﬁotasyum ve glikoz konsantrasyonlari birlikte
yikselir ve dﬁ@er. Adrenalektomi kan glikozunu diuslirir ve
tzellikle gen¢ hayvanlarda hizla hipoglisemi olusur, fakat
adrenalektomideiserum potasyumunda diigme degil yukselme go-
rilir ve aldostbron verilmesi normal doku elektrolit konsant-
rasyonlarini de&am ettirir (14). Calismamizda her ne kadar
iyon analizi bﬁﬁﬁn bobrek korteksinde yapilmissa da dlgiilen
elektrolitler sadece kortikal hiicrelere deZil ayni zamanda
bu dokudaki kan?, tilbliler hiicrelerin bir tarafindaki ekstra-
selliiler 81v1yaive diger tarafindaki luminal siviya aittir.
Galismamizda normal yem ve ic¢me suyu verilen adrenalektomili
si¢anlarda babrék korteksinde sodyum konsantrasyonunun kont-
role gobre degigﬁediéini halbuki potasyum miktarinin anlamli
olarak arttiZini bulduk. French, I. W. ve Manery, J. F.(14)
normal diyet ve%i@me suyu verilen sic¢anlarda bcbrek kortek-
sinde sodyum koﬁsantrasyonunda belirgin azalma, potasyum
konsantrasyonun&a belirgin artma bulmuslardir. French, I.

W. ve Manery, J; F.(14)'nin doku potasyum bulgusu bizim do-
ku potasyum bulgumuzu desteklemektedir. Normal diyet ve

% 1 NaCl verilen siganlarda sodyum konsantrasyonunda kont-
role gdre artma deZil azalma bulduk. Bu grupta doku potas-
yum konsantrasy¢nunda anlamli azalma vardi., French, L. W.

ve Manery, J. F;(14) normal diyet ve izotonik NaCl verilen
si1¢anlarda adreﬁalektominin bobrek korteksinde sodyumu anlam-
11 arttlrdlglnl?potasyum konsantrasyonunu ise degZistirmedigi-
ni bulmuslardlri Fakat idrarla sodyum ve potasyum atilimla-
rini 6lgmemislefdir. Deneylerimizde % ) NaCl ve normal yem
verilen adrenaléktomi grubunda 24 saatlik idrar miktari konte

role gore tnemli derecede fazla bulundu. Ayrica bu grupta



idrarla sodyumiatlllml normal i¢me suyu verilen adrenalektomi
grubundan ¢ok yﬁksek oldugu goriildii. Bobrek disi yollardan
sodyum at1lim1l da mimkindir (17). Adrenalektomide elektro-
litlerle ilgili bulgulardaki degisiklik hayvanlarin tiiriine,
yasina, diyett?ki tuz miktaraina, hayvanlarin cinsiyetine
gore deZisiklik gosterir. Yagli hayvanlar adrenalektomi
sirasinda allnémayan bir miktar adrenal dokuya sahip olabi-
lirler. Bu nedenle klinik ve laboratuarlarda bu faktorle-
rin goz Bnundelbulundurulma81 gerekir (14). Normal ve ad-
renal bezleri élkarllmls kopeklerde plazmada kalsiyum mik-
tarlaryi 6lgﬁlmﬁs ve adrenal yetmezlikte plazmada iyonize kal-
siyumda bir art1$ bulunmamaisgtir (40,48). Mineralokortikoid
salgisi yoklugpnun kalsiyum dizeyini yiikselttigi hakkinda
kanit yoktur (9). Kortikosteroidler kalsiyumun renal tiibii-
ler geri emilimini inhibe ederler (46). Kalsiyumun idrarla
atilimi hem ha&vanlarda hem de insanlarda glikokortikoidler
tarafindan genéllikle arttirilir. Cushing sendromlu hasta-
larda genellikie idrarla kalsiyum atilimi fazladir. Bun-
larda kalsiyumiatlllml adrenalektomiden sonra azalir. I1di-
yopatik hiperkélsinﬁria'll hastalara kortizol verildiginde
idrarlavkalsiyﬁm atiliminda ek bir artis gdrilir (39).
Deneylerimizde?her iki adrenalektomi gruplarinda kontrol ve
sham operasyonigruplarlna gore serumdaki Ca2+ diizeylerinde
ve idrarla kaléiyum atiliminda anlamli bir farklilak bula~-
‘madik. Dokudaikalsiyum normal ic¢me suyu verilen adrenalek-
tomi grubunda ﬁontrole gbre anlamli deZismedi, fakat % 1
NaCl verilen a@renalektomi grubunda doku kalsiyumunda kont-
role glre anla@ll azalma bulundu. Doku kalsiyum deZigmesi-
nin tartismasina giremeyecefiz. Clinkil adrenalektominin bdb-
rek dokusu kal§iyumuna etkisi ile ilgili literatiire rastla-
yvamadik. Fakaﬁ % 1 NaCl verilen adrenalektomi grubunda do-
ku kalsiyum deéismesi adrenalektominin bdbrek dokusu kalsi-

yum miktarini etkileyebilecegfi izlenimini vermigtir.

Adrenalektomiden sonra idrarla ure nitrojeni ve kreati-

nin atilimina 619tuk. Her iki adrenalektomi grubunda kont-
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rol ve sham opérasyon gruplarina gdre idrarla tre nitrojeni
ve kreatinin atiliminda anlamli bir farklilik saptayamadik
ve bunlarla iléili calismalara da rastlayamadik. Bu sonug-
larimiz: adrenalektominin, idrarla ire nitrojeni ve kreatinin
atilimini etkiiemediéi kanisaini vermigtir.
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