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Kanai interkalate Hiicrelerdeki Ultrastriiktiirel Degi,iklikler 

ismail SE~KiN 1, Gamze TANRIVERDi 1, Bulent URULUER 1
, Emine MAMAL 1

, ~ule AYLA 1 

1 istanbul Oniversitesi Cerrahp~a Tip Fakiiltesi Temel Tip Bilimleri Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dah, istanbul 

Ozet 
Kortikal toplay1c1 kanallar (KTK) asid baz dengesinin diizenlenmesinde onemli bir rol oynar. Fizyolojik r,;ah~malar bu toplay1c1 

kanal (TK) segmentinin, organizmanm asit baz durumuna bagh olarak, H+ ve HC03- sekrete ve reabsorbe ettigini gastermektedir. 
Son y1llarda yapilan r,;ah§malar da, KTK da esas ve interkalate hucreler olmak uzere iki farkh tip hucre bulundugunu ve bu zit 
transport i§leminden, interkalate hiicrelerin, A (A ICH) ve B (B ICH) olmak uzere iki subunitinin sorumlu oldugunu g0stermi~tir. 
Biz de bu r,;ah~mam1zda, bOOreg!n asit- baz hemostas!s!n!n diizenlenmesinden sorumlu oldugu desteklenen KTK'nm bu farkh 
tip interkalate hucrelerinin, alkaloza verecegi cevab1 ultrastruktiirel olarak degerlendirmeyi amar,;lad1k. Alkaloz grubumuzda 
KTK hiicrelerinin r,;ogunlugunun B tipi ICH oldugu gorlildii. B tipi hucrelerinin bir k1smmda, apikal yuzeye r,;ok yakm yerl~imli 
irili ufakh vezikuller, multivezikiiler cisimcikler (MVC) ve artm1§ mikrovilliler g0zlendi. A tipi ICH'da, mikrovilli kayb1, sitoplazmada 
hucrenin orta ve bazal ooliimlerinde yogunla~m1~ vezikiil art1~1 ve bazal katlantilarda art1~ gozlendi. Kompanse gruplarmda 
normale oonmu~ B Tipi hucrelere bol miktarda rastland1. A tipi hucrelerin ise mikrovilluslarm1 yeniden kazand1klar1 ve apikal 
yiizeylerini geni~lettikleri g0zlendi. Bulgulanm1z bize, alkalozda kortikal toplay1c1 kanallarda, B tipi interkalate hiicrelerin HC03-

salgilayarak, artan idrar pH'mdan esas sorumlu hucreler oldugunu du~undurmektedir. A tipi interkalate hucreler ise ba~lang1r,;ta 
sadece H+ absorbsiyonu yaparak, daha sonra ise plastisite gasterip, B hucrelerine benzer fonksiyonel ozellik kazanip, alkalozun 
olu~umuna katk1 saglad1gm1 du~undurmektedir. 

Anahtar Kelimeler: Metabolik alkaloz, boorek tlibi.illeri, Kortikal toplay1c1 kanal 
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The Ultrastructural Changes of The Rat Kidney Cortical Collecting Dud 
Intercalated Cells Induced Metabolic Alka/osis 

Abstract 
Cortical collecting duct (CCD) has an important role in the regulation of asid-base balance. Physiological studies have 

indicated that this CCD is secreting and reabsorbing H+ and HC03-, depending on acid base situation of organism. In recent 
years, studies have indicated that CCD had two different kinds of cells which are known as principal and intercalated cells ICC 
and type A (A ICC) and B (B ICC) subunits of this intercalated cells are responsible for this reverse transportation. We aimed to 
investigate ultrastructurally, the reaction of these different types of intercalated cells on CCD toward alkalosis. In alkalosis group, 
It has been observed that the most of the CCD cells had been type B ICC. Large and small vesicles which are located near the 
apical surface, multivesiculer body (MVB) and increased microvillus have been seen in some of type B cells. In A type ICC, 1t 
has been observed loosed of microvillus, loss increased vesicules in the middle and basement of the cells. There have been many 
of normal Bcell type ICC. In addition, it has been observed that A type ICC had regained their microvillus and enlarged their 
apical surface. Our findings have made us think that Type B intercalated cells which are located in the cortical collecting duct 
were responsible for the increased urine pH by secreting HCQ3-. In addition, we think that type A intercalated cells contribute 
to alkalosis which absorb H+ solely in the beginning and then gain similar functional characteristics as B cells by showing 
plasticity. 

Key Words: Metabolic alkalosis, Intercalated cell, Cortical collecting duct 

K 
ortikal toplay1c1 kanallar (KTK), asid baz dengesinin du­

zenlenmesinde onemli bir rol oynarlar [7, 14,23]. Fizyo­

lojik ~h~malar bu toplay1c1 kanal (TK) segmentinin organiz­

manm asit-baz durumuna bagh olarak W ve HC03- sekrete 

ve reabsorbe ettigini gostermektedir [8, 16,23]. 

Yakm y1llarda yapilan ~h~malarda; toplay1c1 kanallarda 
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(TK) da esas ve interkalate hucreler olmak uzere iki farkh 

tip hucre bulundugunu [4, 12, 15] ve bu zit transport i~le­

minden yuksek karbonik anhidraz II aktivitesine sahip in­
terkalate hucrelerin, A (A ICH) ve B (B ICH) olmak i.izere 

iki subunitinin sorumlu oldugunu gostermi~tir [61. 
lip A interkalate hucrelerinin, kortikal ve d1~ meduller 

TK segmentlerinde bulundugu, apikal H-ATPaze ve bazo­
lateral Cl I HC03 degi~imciye sahip olup, W sekresyonu 
ve HC01- reabsorbsiyonu yapt1g1 ve geni~ yuzeyli apikal 
hi.icre membranmda mikrovilli, apikal stoplazma ic;inde 
de bir c;ok spesifik tlibulovezikuler yap1lar ve mitokondri 

ic;erdigi bildirilmi~tir [11,24,231. 

49 



I. SE<;;KlN ve ark. 

Tip B interkalate hikrelerin (~ekil 2), ise TK'nm sadece 
kortikal segmentinde bulunup, Cl ·I Hco3• degi§imci ih­
tiva eden apikal plazma membran1 ve multivesikUler cisim­
ler ile H+ I ATPaze ihtiva eden bazolateral plazma membra­
m ve yaygm sitoplazmik vezik:Uller i~rdikleri, boylelikle 
HCO; sekresyonu ve H+ reabsorbsiyonu yapt1~1, genel ola­
rak dar bir apikal yiizeye, k1sa, kiit, seyrek mikrovilliye 
ve bazolateral yerl~imli mitokondriumlara sahip olduklar1 
gosterilmiitir (24, 25, 23]. 

Yakm ydlarda yap1lan c;ah§malarda asid ve baz yuklen­
mesine bagh olarak Ave B tipi ICH'de bir plastisitenin o­
labilec~i yapdan immi.inohistokimyasal ~himalarla des­
teklenmi¥ir (2]. Biz de bu c;ah§mam1zda, bobregin asit­
baz hemostazisinin di.izenlenmesinden sorumlu oldugu, 
desteklenen KTK'nm bu farkh tip interkalate hi.icrelerinin 
alkaloza verecegi cevab1, hi.icrelerin bazal ve apikal ku­
tuplarmm degi§imi neticesi farkh struktiirel ve fonksiyo­
nel karakter kazanmalari (plastisite} ile ilgili de~iiiklikleri 
ultrastriikilirel olarak degerlendirmeyi amac;lad1k. 

YONTEM VE GERE~LER 

<;ahimam1zda 150-180 gr ag1rhgmdaki erkek Wistar­
Albino s1~anlardan alt1 tanesi bir grup oluitlJracak iekilde 
ui; grup olu§turuldu. Grup l kontrol grup olarak kullamld1. 
Bu hayvanlara 20 gi.in gavaj ile serum fizyolojik verildi. 
Grup 21 lere ise 5mmol/100 gr NaHC03 serum fizyolojik 
ic;:erisinde ¢ziindiiri.ilup gavaj ile verilerek alkaloz grubu 
oluiUJruldu. Kompanse grubunu olu~ran Grup 3 hayvan­
lara da; alkaloz grubunda oldu~ gibi aym sure ve dozda 
NaHC03 verilerek, hayvanlar ilac; verilmeden bir hafta 
dinlenmeye bualold1. Deney si.ireleri sonunda film hayvan­
lardan pubise bas1 yapllarak idrar omekleri ahnd1. Daha 
sonra 6.5 mg I kg Na pentobaJbital verilerek uyutu Ian hay­
vanlarm sol ventrikUlden kan omekleri ahnd1ktan sonra 
sol bobrek korteksi 1 mml'liik par~lara bOli.indi.i. Bu par­
c;alar fosfat tamponu ile hazirlanm1~ % 4'li.ik glutaraldehit 
ve daha sonra aym tampon ile haz1rlanm1§ % 1 'lik Os04 

ile fikse edilerek dehidratasyonu takiben araldit gomme 
ortamma ahnd1. Bu pan;alardan Riechert UM2 ve UM3 
ile 500° - 700° A'luk kesitler ahnd1. Bak1r gridler uzerine 
ahnan kesitlere uranly acetate ve kuflun sitrat boyalar1 
ile ildli boyama uyguland1. Bu kesitler Zeiss EM 9 ve EM10 
elektron mikroskobu ile incelendi. Alman idrar ornekleride 
her hayvan ic;;in ayr1 ayr1 iirin pH11 saptand1. Kan orneklerin­
de ise HC03, pH oli;i.imleri yap1ld1. 

BULGULAR 

Kontrol grubunda, bi~k mikrovilli ic;;eren genii yi.izeyli 
apikal hi.icre membramna, apikal stoplazma ic;;inde ti.ibu­
loveziki.iler yap1lara ve mitokondriye sahip hucreler A­
ICH <Sekil 1,2), dar yi.izeyli apikal hi.icre membranmda 
k1sa, kiit, seyrek mikrovilli, bazolateral yerl~imli mito­
kondri ve tubuloveziki.illere sahip hi.icrelerde B-ICH olarak 
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$eldl 1. Kontrol grubu kortikal toplay1c1 kanalda A ICH (A), 
B ICH (B) ve Esas Hucreler (E) normal morfolojik ozellikleri 
ile gtirUlmektedir. Ok i~reti: mikrovillus (x 1250}. 

Sekil 2. Kontrol grubu apikal mikrovillileri (ok i~redi) ve apikal 
stoplazmalar1 i~isinde yogunl~ml§ mifokondrilere (m) sahip 
A ICH (x 6300). 

degerlendirildi (Seki) 1,3). 
Alkaloz grubumuzda KTK hiicrelerinin (,;Ogunlugunun 

B tipi ICH oldugu gorUldi.i. B tipi hucrelerinin bir k1smrnda 
dar bir apikal yuzey ve bu apikal yiizeye yakm mitokondri 
hiperplazisi ve yogun yerle~imli irili ufakh veziki.iller ve 
MCV'ler gozlendi. Bu hi.icrelerde fazlaca gelijmi§ bazal 
katlant1lar gori.ilmedi CSekil 4,5,6). 

Bir k1s1m B ICH'ler de ise hi.icre apikalinde vezikullerin 
yogunlu~unda azalma ile apikal membrana baglanan ve­
ziki.iler ve apikal mikrovilluslarda arui gozlemlendi CSekil 
7,8,9). Yine bu hi.icrelerde bazolateral hucre membranma 
baglanan vezikuller ve bazal katlant1larin fazlaca artm1j 
oldugu gori.intiilere rastland1 ($ekil 10). 

A tipi hucrelerde ise apikal mikrovilluslarm azald1g1 



Selcil 3. Kontrol grubu apikal hiicre membrenmda seyrek ve 
k1sa mikrovillileri (ok i~aretli) ve bazolateral yerle~imli 
mitokondrilere (m) sahip B ICH. N:Nuve (x 6300). 

$ekil 5. Alkaloz grubunda apikalde fazla yogunlukta irili 
ufakh vezikuller (v) ve apikal mikrovilli (ok i~aretli) gasteren 
B !CH (x 6300). 

$ekil 7. Alkaloz grubunda B IKH'de apikaldeki vezikullerin 
apikal hucre membranma baglanmas1 (ince ok) neticesinde, 
artan mikrovilli (ok i~retli} ve azalan vezikuller (v) dikkat 
~ekmektedir (x 10000). 

Cerrahpf16a Tip Derg 2006; 37: 49 -57 

$elcil 4. Alkaloz grubunda mitokondri (m} hiperplazisi ve 
apikalde yogun veziki.iller (v) gosteren B ICH (x 20000). 

$ekil 6. Alkaloz grubunda B IKH'de geli~mi~ Golgi (G) ve 
vezikOller (v) gorulmektedir. MVC: Multivezikuler cisimcik 
(x 16000). 

$eldl 8. Alkaloz grubunda B IKH apikalinden bir bolge. 
Apikal hOcre membranma baglanm1~ veziki.iller (ince ok 
i~areti) ve artJni~ mikrovilluslar (ok i~aretli) (x 16000). 
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I. SE<;KIN ve ark. 

~IOI 9. Alkaloz grubunda apikalde fazlaca azalm1§ veziktiller 
ve bu azalma ile orant1h ~kilde artJTu§ mikrovillus (ok i~retli) 
ve mikroplikalar (mp) (x 16000). 

~ekil 11. Alkaloz grubunda 2 AICH gorulmektedir. Bu hiicre­
lerde mikrovilluslar fazlaca azalmt§ olup (ok i~retli), apikalde 
hemen membramn altmda gorUlen, sutruktUrden fakir bir 
bolgeden (*) sonra bazale dogru yonlenmi§ vezikuller (v) ve 
mitokodriler Cm) dikkat ~ekicidir (x 5000). 

$elQl 13. Alkaloz grubunda apikal stoplazma i~inde stri.iktUrden 
fakir bir oolgeden sonra (*) lokal bir sahada mplanm1~ mitokondri 
(m) ve vezikullerin (v), apikal hucre membranmdan az ve 
~ok uzakl~1p giderek hiicrenin orta las1mlarmda yogunla~1g1 
ve apikal Mere membranin1n giderek darald1~1 (oklar aras1) 
iki A ICH gorUlmektedir (x 5000). 
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~IOI 10. Alkaloz grubunda B IKH'de artmt§ bazal membran 
katlanmalari (bmk) ve bunlarla temast.a olan vezikuller (ok 
i§aretli) (x 20000). 

Sefc:il 12. Alkaloz grubundaA IKH'da bazale yonlenmi~ vezikUI 
trafigi. Artmt§ bazal membran katlanmalar1 (bmk) ile birlikte 
bun I aria yakm temasta. olan vezikiiller (v) dikkat ~ekmektedir 
(x 10000). 

$ekil 14. Alkaloz grubunda A IKH'de bazal bolgeden bir 
goriintii. Bazal membran katlanmalarmdan kopup ayrilan 
vezikiiller (ince oklar) belirgindir. (m: Mitokondri) (x 20000). 



$eki( 15. Alkaloz grubunda A IKH'nin bazal bolgesinden bir 
gorunum. Artm1~ bazal membran katlanmalarina (bmk) yakm 
geli~mi~ bir multivezikuler cisimcik (MVC) dikkat ~ekicidir. 
m:mitokondri (x 2892}. 

$ekil 17. Alkalozda artrm~ mikrovilli gOsteren (ok i~reti) iki 
A IKH (Ive 11).B u hiicrelerde apikalde yotunla~ma g0steren 
ve bunlarm yer yer apikal hucre membrani ile ba~lant1lari dik­
kat ~ekmektedir. Mitokondrilerde (m} yer yer bazolaterale doi­
ru bir yoneli~ gorulmektedir (x 10000). 

ve ~ok seyrek basit ~1lant1 lar jeklinde gari.ildi.igi.i garuntillere 
rastland1. Daralm1i bir apikal yOzeye sahip olan bu hi.icreler 
boyca da uz.am1~. Bu hi.icrelerde apikal membran altmdaki 
stri.ikti.irden fakir bir bOlgeden sonra veziki.il ve mitokond­
rilerin lokal bir sahada yogunlait1g1 ve bu yap1larm yer 
yer bazal katlantdara dogru yonlendigi ve bazal katlantdarm 
artt1g1 gori.intUlere rastland1 (~kil 13}. Bir k1s1m A ICH'lar 
da ise bazal katlantdardan tomurcuklanan ve kopup ayrdan 
vezik:Uller s1kl 1kla g0zlendi ~kil 14, 15). Yine bu hi.icrelerde 
genellikle bazal katlant1lara yakm ve yer yer degi~ik sevi­
yelerde lokalize olmui MVC'ler dikkat ~ekiciydi (~ekil 
16, 17). 

Kompanse gruplarmdaki hi.icrelerin kontrol gruplarm­
daki hi.icreler ile benzerlik gosterdigi saptand1. Bu gruptaki 

$ekil 16. Alkaloz grubunda A IKH den bir garuniim. Hiicre 
i~risinde d~i~ik seviyelerde lokalize olmu~ multivezik:Uler 
cisimcikler (MVQ ve bazalden apikale yonlenmi~ vezikuller 
(v) dikkat ~kicidir (x 12 500). 

$ekil 18. Kompanse grubunda B IKH'de, apikalde diizl~mi~ 
hucre membram (ok ijareti) ile bazolateral yerle~imli mito­
kondri (m) ve bazale ~ru y0nlenmi§ multivezikuler cisimcik­
ler (MVQ bulunmaktadir (x 10000). 

A-ICH'larda apikal bolgede azalmli ve hi.icre membram 
ile yakm temasta olan vezikiiller ile fazlaca anm1~ mikro­
villuslar ve apikal yUzey geni~lemesi dikkat ~ekiciydi (~e­
kil 21 }. 

B tipi ICH'larda ise apikalde ~ok seyrekleimi~ mikro­
villuslari ve di.izl~mi~ apikal hucre membram ile bazo­
lateral yerle~imli mitokondriler, bazale dogru yonlenmii 
MVC'ler ve onlara yakm irili ufakh lizozomlar gozlendi 
(~ekil 18, 19). Yine bu grupta normal formuna ulaim•§ B­
ICH'lar da gol'Uldi.i (~ekil 20). 

Alman idrar orneklerindeki ilrin pH'larmda her iki 
grupta da giderek anlamh bir art1~ (Tablo l ,2), kan ornek­
lerinde ise HC03 ve pH'ta anlamh art1i gfil'Uldii (Tablol,2). 
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I. SE<;KlN ve ark. 

$ekil 19. Kompanse grubunda B IKH 'de multivezikUler cisim­
cikler (MVO ve onlara yakm irili ufakh lizozomlar (L) dikkat 
~ekicidir (x 20000). 

Tablo 1. Deneklerimizin deney tincesine ait kan parametreleri. 

Deney Oncesi 
Gruplar ldrar pH KanpH Kan H'*C03" 

Grup 1 6.7500+-0.4183 6.8253+ t .1848 22.8167+ 1.0342 

p=l p=0.395 p= 0.793 

Grup2 6.7500+-0.4183 7.32.92+7.280E--02 22.6333+ 1.0875 

p=l p=0.395 p= 0.793 

Grup3 6.7500+-0.2739 7.2842+7.300E-02 23.0000t-0.5586 

p=1 p=0.395 p= 0.793 

Tablo 2. Deneklerimizin deney sonr.asma ait kan parametmleri. 

Deney SonraSI 

Gruplar ldrar pH 

Grup 1 6.7500+0.4183 

p <0.01 

Grup2 9.0000+0.3165 

p <0.01 

GrupJ 6.6667 +0.4082 

p <0.01 

TARTl$MA 

Kan pH KanH+cOj 

7.3220 + 8.944E-02 22.2667 + 5.164E-0.2 

p<0.01 p<0.01 

7.4227 +6.3 76E--02 30.5000+2.2978 

p<0.01 p<0.01 

7.1750+4.046E-02 27.6667+2.9669 

p<0.01 p<0.01 

Kortikal toplay1c1 kanallar W ve HC03• sekresyonu ve 
reabsorbsiyonu yaparak asid baz dengesinin duzenlenmesin­
de onemli bir rol oynarlar (7, 14,23). Yakm ydlarda yapdan 
ultrastrukturel ve immunohistokimyasal ~ah§malar bu i§-
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$e)cil 20. Kompanse grubunda Bazolareral yerl~imli mifokondri­
leri (m) ve apikalde seyrek yerl~imli, k1sa kut mikrovillileri 
(ok i§areti) ile normal formuna ula~1111~ B IKH. (v:vesikUI), (x 
6600). 

$el<il 21. Kompanse grubunda Geni~lemi§ apikal yuzeyinde 
fazlaca mikrovilli (ok i§areti) ve apikal stoplazma i~erisinde, 
yer yer apikal hticre membranrna ba~lanm1~ vezik:Uller (ince 
ok i~areti) gosteren AIKH. (m:mitokondri), (x 10000}. 

lemlerden, bu segmentte yerle§mi§ olan interkalate hucre­
lerinin Ave B tiplerinin sorumlu oldugunu du~undiirmek­
tedir. Yapdan c;;ok yeni ~h~malarda, farkh lokalizasyonlarda 
~ok say1da mitokondri ve tubulovezikuller ic;;eren, apikal 
ve bazolateral membran sahalarinda birbirine z1tfonksiyona 
sahip olduAu desteklenen bu hucrelerin, polarite ve plas­
tisite gostermekte oldu~u belirtilmiitir [4,7,21,261. 

A-ICH'ler, karbonikanhidraz II (k5, k11 ), apikal W­
ATPaz [24] ve bazolateral band 3 proteini lokalizasyonu; 
apikal W sekresyonunun, bazolateral c1· / HCOl de~ijim­
cisinin ve diffuz stoplazmik karbonikanhidraz aktivitesinin 
var oldu~u bir asit sekresyon modeli ile uyumludur. 

B-ICH'leri de yiiksek karbonikanhidraz II aktivitesine 
sahiptirler. Bazolateral plazma membranlarmda ve hucre 
i~erisindeki stoplazmik vezikulleri ic;;erisinde vakuoler H+­
ATPaze bulundururlar [10, 17, 18). lntra.selUler mikroelektrot 
kul landarak yap1 Ian c;;ahjmalar ve intraseliiler pH ol~umleri 



bu hucrelerin apikal Cl· / HC03 degi~imcisi ile bikarbonat 
transportu yapt1klanm gostermektedir [10, 19,22]. Fakat 
bu degi~imcileri A-ICH'lerin aksine band 3 proteinine 
spesifik antikorlar ile i~retlenemedigi ve disulfonik ajanlarla 
inhibe edilemedigi belirtilmi~ir [10, 19,22]. Baz1 ar~tmc1lar 
da bu hucrelerin apikal peanut lectin ekspresyonu da 
gosterdiklerini bildirmi~lerdir [21]. 

\:a,h~mam1zda intragastrik yolla verdigimiz NaHC03 ' Lin, 
barsaklardan h1zla emilerek kana kari~t1g1, burada Nave 
HC03 'e metabolize oldugu, ar;;1ga r;;1kan HC03 'un, kanda 
bulunan H ile birle~erek H2C03 'u olu~turdugu. H2C03-

un de C02 ve H20'ya donu~mesi ile her iki hucreye C02 

h1zla diffuze olmaya ba~lad1g11 bunlari takiben hucre i<;;i 
tampon sistemleri devreye girerek, konsantrasyonu h1zla 
yukselmeye ba~layan C02 'in, hucre ir;;inde bulunan H20 
ile reaksiyona girerek H 2C03 'u olu~turdugu ve karbonik 
anhidraz 2 enzimi vas1tas1 ile de H 2C03; HC03 ve H"'" ya 
dissosiye oldugu bilinmektedir [9]. 

Alkalozda B ICH'larm mitokondri hiperplazisi fazlaca 
geli~mi~ golgi kompleksi bazolateral membranlarda art1~ 
ve bu sahalara yakm vezikuller apikal hucre membranmda 
artm1~ mikrovilli va apikal stoplazma i<;;inde yer yer apikal 
hucre membram ile temasta olan, yogun vezikiillere sahip 
c;e~itli goruntiilerine rastlad1k. Bulgularim1z bir arada de­
gerlendiri ldiginde, bu hucrelerin alkalozda ba~langu;ta 
mitokondri hiperplazisi ve faz[aca geli~mi~ Golgi kompleksi 
ve vezikiiller ile fazlaca aktive olduklarm1 ve yukarida 
bahsedilen i~levler sonucu olu~an H+'i transport vezikulleri 
ile bazolateral membranlara ta~1yarak bazal bolgeden at1l­
masma ve boylelikle bazolateral membranlarm artmasma 
neden oldugunu, hucreden atilan her W'e ka~1 bir HC03-

molekGIG apikal bolgeden sekrete edilecegi ir;;in [4,5,20] 
HC03-'un de transport vezikGlleri vas1tas1yla apikal hucre 
membranma ta~marak sekrete edildigini ve boylelikle de 
apikal membrana katilan bu transport vezikullerinin, B 
ICH'larda mikrovilli art1~ma neden oldugunu du~undurdu. 
Alkalozda bu hucreler ile ilgili ultrastlikturel ve immunohis­
tokimyasal r;;ah~malar oldukr;;a azd1r. Bu r;;ah~malarda pro­
ton pompalarmm (H+) bazolateral membrana katil1m1 ile 
bazolateral membranda ve W-ATPazda art1~ [24,4] mito­
kondriyel hiperplazi ile apikal membrana HC03 ta~1y1c1 
vezikUI membranm ilave edildigi belirtilmi~ir I22, 1, 19,25] . 

Alkalozda A tipi hucreler ile ilgili az say1da ultrastruk­
turel c;ah~malar, bu hucrelerin apikal plazma membramn­
daki H+ -ATPaz ic;eren proton pompalarmm geri c;ekilerek, 
apikal stoplazmik vezikullerde biriktigini ancak bu vezikUl­
lerin hucrenin bazolateral membranlarma transfer edilme­
digini ve boylelikle yalmzca inaktif formlar olu~turdugunu 
desteklemektedir [24]. Ancak biz A ICH'lardaki inaktif bu 
goruntUlerin yamnda, bu hucrelerde apikal bolgede yerleT 
mi~ yogun vezikUllerin bazolateral membranlara dogru 
yoneldigi ve onlarla temas kurdugu, yogun bir vezikul tra­
figi gozledik. Bu goruntlileri, bu hucrelerde plastisitenin 
b~lang1c1 olarak degerlendirdik. Gerc;ektende yakm y11lar­
da yapilan c;ah~malarda da bizi destekler ~ekilde IC hucre­
lerinin plastisite gosterebildikleri belirtilmi~tir [2, 1 ]. Ancak 
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IC hucrelerinin transporterlerinin hucrenin yeniden ~ekil­
lenmesine ve polaritenin tersine donu~une ooylece A ICH' 
larm B ICH'lara veya tam tersinin olmasma kat1hmlan pek 
ac;1k degildir. Bu konu ara~t1rmalarm onemli bir alamd1r. 
~ayetA ICH'lar bir plastisite gostereceklerse bunun belirgin 
ara safhalardan gec;erek, bir tak1m subtipler o[u~turmas1 
muhakkakt1r. Biz de bu grupta c;ok degi~ik morfolojik 6-
zellikler gosteren A ICH'lara rastlad1k. Bu A ICH'larm bir 
k1smmda yukanda bahsettigimiz luminal membrandan 
olu~an vezikG!lerin, bazolateral membranlara eklenmesi 
goruntuleri yanmda, Cl -I HC03- degi~imci ihtiva eden 
[13,271 bazolateral membranlardan tomurcuklanarak ko­
pup ayrilan vezikullerin apikal bolgede yogunla~t1gm1 ve 
apikal membrana katdd1g1m gozledik. Bu hucrelerde art­
m1~ mikrovilli, B ICH'lara benzer ~ekilde bazolateral 
membranlara yonelmi~ mitokondri, fazlaca artm1~ MVB'ler 
dikkat c;ekiciydi. Bu g6runti.ideki hucrelerin de plastisitenin 
son a~amasmda olan ve boylelikle polaritesini tersine c;e­
vi rerek, HC03 - sekret eden h ucrelere ( B ICH' Iara) A !CH' lar 
olduklanm du~unduk. Yakm y1llarda A ICH' lar ile yap1lan 
immunohistokimyasal doku kulturu c;ah~malan da bizim 
bu bulgulanmm destekler ~ekilde, bu hucrelerin baz1 or­
tamlarda band 3 protein (Cl - I HC03 degi~imciyi gosteren) 
polaritesini tersine dondiirerek, bir plastisite gosterdikleri 
belirtilmi~tir [1]. Yine yakm y1llarda ebeveynleri alkali ile 
beslenmi~ yeni dogan s1c;anlarda yap1lan c;ah~malar da, 
bu hayvanlarda plastisiteyi destekler ~ekilde B ICH say1smm 
artt1gm1, buna kar~il1kA-ICH say1smm ise azald1gm1 gos­
termi~tir [22]. Bu AICH'larda gozledigimiz MVB'lerin ya­
p1lan immi.inohistokimyasa[ c;ah~malarda band 3 protein 
ekspresyonu gosterdikleri ve lizozom olmad1klanm des­
tekler ~ekilde asit fosfataz aktivitesinin negatif oldugu be­
lirtilmi~tir I13,27]. Boylelikle bu yapilarm ya degredasyon 
ic;in, ic;indeki uri.inlerini lizozomal sisteme transfer edebil­
digi ya da plazma membranmdan tUreyen endozomlari 
bunyesine katarak, yeniden plazma membranma ilave ede­
bilecegi ihtimalinin gozden uzak tutulmamas1 gerektigi 
bildirilmi~tir [27]. Boylelikle HC03 - ic;eren endozomlara 
sahip MVB'lerin, fonksiyonel rollerine ili~kin yapilacak 
c;ah~malarm, bu hucrelerin transport aktivitesine daha c;ok 
katk1da bulunacag1 du~uncesindeyiz. ~ayet bu MVC'ler, 
boyle bir fonksiyona sahiplerse A ICH'larda plastisiteye 
neden olan polariten in tersine don u~umune fazlaca katk1 lari 
olacag1 muhakkakt1r. Ancak yapilan ~ok yakm ~ah~malarda 
henuz bu hucrelerin bu tip fonksiyonlarma tam bir destek 
bulunamam1~t1r [3]. 

Kompanse gruplarmdaki B ICH'larda azalm1~ mikrovilli, 
apikalde artm1~ MVB'ler ve bunlara yakm artm1~ lizozom 
ii;eren gorunti.iler ile birlikte bu hucrelerin normale donmi.i~ 
goruntiilerine bol miktarda rastlad1k. Bu bulgularim1z bize, 
B ICH'larm kompanse grupta, uriner li.imendeki HC03 'u 
endositotik yollar ile alip, MVC' ler vas1tas1yla erken endo­
zomlara ~1yarak pari;aland1gm1 ve bu i~lev esnasmda da 
apikal hucre membranmdan kopup ayrilan bu endositotik 
vezikuller ile giderek mikrovilluslanm kaybederek, dar 
duzgi.in yuzeye sahip normal morfolojilerine dondugunu 
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dii~iindiirdi.i. 
Kompanse grubundaki A tipi hiicrelerde ise fazlaca 

artm1~ iri mikrovilluslar ve hiicrelerin yeniden artm1~ geni~ 
yiizeyine rastlad1k. Bu ~ekilde metabolik alkaloz olu~u­
munda B tipine modifiye olmak i<;in gerekli apikal ve ba­
zolateral membran transportunu ger<;ekle~tiren hi.icrelerin 
bu transport i~lemlerini bu grupta tersine <;evirerek normal 
A ICH gori.inumu kazand1klarm1 ve tubul lumenine W 
sekrete ederek alkalozun duzelmesine katk1da bulunduk­
lanm dii~unduk. Ara~tmc1lar da A ICH '(arm alkalozda a­
pikal hucre membranlarmdan olu~an endositotik vezikUl­
lerini apikal stoplazma i<;inde biriktirerek, inaktif form 
olu~turduklarm1 ve alkalozun duzelmesi esnasmda da bu 
vezikullerini apikal hucre membranma katarak katk1 sag­
lad1klanm belirtmi~lerdir [24]. 

Yapilacak immunohistokimyasal <;al1¥J1alann, bu konu­
ya daha fazlaca ai;1khk getirecegini du~unmekteyiz. 

Bulgulanm1z, alkalozun B ICH'larda mikrovilli ve ba­
zolateral membran art1~ma A ICH'larda ise apikal ve ba­
zolateral membran sahalarma yonelen zit bir vezikiil trans­
portu olu~turup polariteyi tersine <;evirerek, plastisiteye 
neden oldugunu, boylelikle her iki tip hucrenin de, HC03" 

sekrete ederek alkaloz olu~umuna katk1 saglad1g1, alka­
lozun kompansasyonunda ise bu hikrelerin tekrar normal 
formlanna donu~Om gosterdiklerini desteklemektedir. 
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