Hucre Zedelenme Mekanizmalari

Hucre zedelenmesi ve zedeleyici uyarana hucresel cevap; zedelenme tipine, suresine
ve siddetine bagli olarak degisir.

Dusuk doz toksinler veya kisa sureli iskemiler geri donusumlu hucre zedelenmesine
yol acar.

Yuksek doz toksinler veya uzun sureli devam eden iskemiler geri donusumsuz
zedelenmeye sebep olur ve hlcreyi olume goturur.

Ayni zedelenme hcre tipine bagli olarak farkli sonuclar ortaya cikarir.

Bacaktaki iskelet kasi tam iskemiye geri donusumsuz zedelenme gelismeksizin 2-3
saat uyum gosterir.

Kalp kasi yalnizca 20-30 dakika sonra olur.



Zedelenmeden etkilenen hucre sistemleri
®Hucre membran butuniugu
O®ATP olusumu

®Protein sentezi

® Genetik yapinin butunlugu



ATP azalmasi

ATP sentezinin azalmasi homeostatik yollarin hizla durmasina

neden olur

Temel hucresel ve biyokimyasal sureclerin devamliliginda, ATP’nin
yuksek enerijili fosfatlart;

hucresel osmolaritenin surdurulmesi,

tasima islemleri,

protein sentezi ve

temel metabolik yollari iceren tum surecler igin gereklidir.



Hucre zedelenmesinde oksijenin rolu

Oksijen yoklugu veya reaktif oksijen turlerinin
olusumu ile hucre zedelenmeye gider.

Iskemi  oksijen teminini azaltarak hicre
zedelenmesine neden olur.

Bir takim uyaranlar toksik aktif oksijen turleri

yolu ile hasar olusturur.



Kalsiyum homeostazinin kaybi

Kalsiyum hucre olumundeki yapisal degisikliklerin potansiyel
mediyatorudur.

Iskemi veya toksinler hiicre disi kalsiyumun membrandan

iIceri akisina yol acar.

Bunu hucre i¢i depolardan kalsiyumun sitozole salinimi izler.

Artan kalsiyum, kalsiyum homeostazinin kaybina sebep olur.
Ozellikle iskemik alan reperfiize edilirse hiicre icinde yogun kalsiyum
tutulumu meydana gelir.

Yogun kalsiyum tutulumu ile htcre 6lume gider.



Membran permeabilitesindeki degisiklikler

Hucre membrani direkt olarak bazi bakteriyel toksinler, viral proteinler,
kompleman komponentleri, sitolitik lenfositler veya fiziksel ya da
Kimyasal uyaranlarla zedelenebilir.

Membran permeabilitesindeki degisiklikler esas olarak, ATP sentezinin
kaybi veya kalsiyum aracili fosfolipaz aktivasyonu sonucunda ortaya
cikar.

Membran bariyerinin kaybi normal metabolik aktiviteleri surdurmek igin
gerekli metabolitlerin konsantrasyon gradiyentlerinin bozulmasina

sebep olur.



Mitokondri hasari

Hucrelerin hayatta kalabilmeleri icin mitokondri batunlGgunun devamliligi
gereklidir.

Pek cok zedelenme tipinde mitokondrilerin direkt ya da indirekt olarak etkileri
gorulur.

Sitoplazmik kalsiyumun, hucre i¢i oksidadif stresin ve lipid yikim trunlerinin
artmasi gibi ¢esitli uyaranlar mitokondri fonksiyonunu bozar.

Mitokondrideki bu fonksiyon bozuklugu, membran gecirgenligine yol acar.
ATP uretimi icin gerekli proton gradiyenti geriler.

Sitokrom c¢ apopitotik olum yollarini aktive ettigi sitozole salinir.



Zedelenme suresi

Hucreler zedelenme bagladiktan sonra potansiyel olarak geri
donusumli hasarla hala canli olmalarina ragmen hizla fonksiyon
kaybederler.

Daha uzun sureli devam eden uyarilar sonucunda geri
donusumsuz zedelenme ve hucre olumu goruldr.

Hucre olumu tipik olarak ultrastrukturel, 1sik mikroskopik ve
makroskopik gorulebilen degisikliklerden once olugur.

Hucresel fonksiyon hiucre o6lumunden daha once kaybolur, hucre

zedelenmesinin morfolojik degisiklikleri daha sonra geligir.
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