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Yasamun varlig1 suya bagh,

devamu ise ancak suyun hareketiyle
miimkiin. Suyun kontrollii hareketi
olmadan hiicrelerin uzun siire
yasamasi pek miimkiin degil.
Suyun hareketi yalnizca yasamin
kendisi i¢in degil ayn1 zamanda
uygarhigin devamu icin de gerekli.

u, yasamin hem varligt hem de devami i¢in ge-
Srekli_ Suyun organizma i¢indeki diizenli hare-

keti olmadan hi¢bir canli uzun stire yasami-
n1 siirdiiremez. En hizli su tasiyan kanallar, biline-
nin aksine dev sulama kanallar1 olmayip, hiicreler-
deki minyatiir su kanallaridir. Oyle ki bébrek hiicre-
lerinde bulunan bazi su kanallar1 saniyede 3 milyar
su molekiilii tagtyabiliyor. Bu kanallar protein yapida
olan akuaporinlerdir.

Su kanallar1 sadece hiicreler i¢in degil ayni za-
manda uygarligin devamu i¢in de gerekli. Suyun is-
tenilen yere taginmasi, insanoglunun tirmandig: uy-
garlik merdiveninin ilk basamaklar: olan atesin bu-
lunmast ve tekerlegin icadi kadar énemli bir yere sa-
hip. Su, ilk hiicrelerin olusumunda ne kadar 6nem-
li olduysa, ilk uygarlik kolonilerinin gelisiminde de
o denli 6nemli olmustur. Avci-toplayici veya goge-
belikten yerlesik hayata gecen insanlar yerlesim yeri
olarak su kaynaklarinin bulundugu bolgeleri tercih
ediyorlardi. Ancak suyun belli bolgelerde bulunma-
s1 yeterli olmuyordu. Ciinki yerlesik hayatin devanmu
i¢in tarimsal ugras oncelikliydi. Tarla ve bahgelerin
sulanmasi icin suyun kaynagindan taginmas: gereki-
yordu. Boylece ilk su kanallar1 insa edildi. Su kanal-
larinin saglamlig1 ve mimarisi onlari insa eden top-
lumlarin gelismislik diizeyini yansitiyordu.

Diinyanin bilinen en eski su kanallart MO 4000’li
yillarda Mezopotamyada inga edildi. Urartular za-
maninda insa edilen Menua su kanali en gorkem-
li kanallardan biriydi. 51 km uzunlugundaki kanal,
igme suyu ve tarimda kullanilmak tizere suyu Giir-
pmar ovasindan Van ovasina tasiyordu. Urartula-
rin bagkenti olan Van’da (Tugba) kanallarin getirdigi
suyla sulanan gok sayida asma bahge yapilmusti. Eski
cagda hicbir uygarlik Urartular kadar baraj, golet ve
sulama kanali inga etmediler.

Su kanallar1 sadece igme suyu ve tarimda kulla-
nilmak {izere suyun taginmasi amaciyla insa edilme-
diler, ayni zamanda tagimacilik amaciyla da kullanil-
dilar. Cin Seddi gibi ¢ok sayida oliimsiiz esere im-
za atmis olan Cinliler, tasgimacilik ve sulama amacry-
la, diinyanin en uzun su kanali olan Biiyiik Cin Ka-

nalini (Beijing-Hangzhou Grand Canal) insa ettiller.
1794 km uzunlugundaki bu kanalin tamamlanmasi
da olduk¢a uzun zaman aldi. MO 5. yiizyilda (MO
486da) yapimina baglanan kanal ancak MS 7. ylizyil-
da (MS 609da) tamamlanabildi. Panama, Siiveys gi-
bi bazi kanallar ise okyanuslari ve denizleri birlestire-
rek deniz ulasgiminda adeta ¢igir agtilar. Hazar Deni-
zi ile Karadeniz’i birbirine baglayan kanal saysesinde
Hazar Denizindeki gemiler kolaylikla agik denizlere
ve okyanuslara ¢ikabiliyorlar. Suyun hareketiyle elde
edilen yararlar kuskusuz bunlarla sinirli olmayip ya-
samimizin hemen her alaninda etkisini hisettiriyor.
Ornegin diinyanin enerji ihtiyacinin biiyiik bir kis-
muni karsilayan hidroelektrik santralleri suyun kont-
rollii hareketiyle calisiyor.

Su kanallarimin varlig1 yerlesik yasam ve uygar-
likla o denli 6zdeslestirildi ki yapilan cesitli astrono-
mik ¢alismalarda gezegenlerdeki bazi goriintiiler su
kanallarina benzetildi. italyan astronom Giovanni
Schiaparelli (1835 - 1910) 1877 yilinda yaptig1 teles-
kopik gozlemlere dayanarak Mars yiizeyinde dogal
su kanallar1 oldugunu iddia etti. Aslinda Schiaparel-
li dogal su kanallarindan s6z etmisti fakat bu ifadesi
yanlis ceviri sonucu yapay su kanallar: seklinde anla-
sild1. Bagka astronomlarda bu gozlemleri teyit edin-
ce Mars'ta yasam olabilecegi iddia edilmeye baslandi.
Mars'taki su kanallar1 ve yagam sonralar1 ¢ok sayida
bilim kurgu eserde ve radyo programlarinda iglendi.

Goriilityor ki suyun kontrollii hareketini sagla-
yan su kanallar1 adeta uygarlig1 besleyen damarlar-
dir. Ancak canliligim en kiigiik birimi olan hiicreler-
de bulunan akuaporinler insan eliyle yapilan tiim ka-
nallardan hem daha mitkemmel, hem de daha hiz-
I1 su tagtyabiliyor. Akuaporinlerin ne kadar mitkem-
mel olduklarini gelin birlikte gorelim.
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Hayvan hiicresi (basit ¢izim).
Hiicre zari farkl maddelerin
geisini kolaylastiran cok sayida
ozel kanallar iceriyor.
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Hiicre zarinda akuaporin.
Su kanaldan ancak tek sira
halinde gegebiliyor.
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Suyun Hiicre Zarinda Hareketi

Canli organizmada en ¢ok bulunan bilesik kus-
kusuz sudur ve diger tiim bilesiklerin toplamindan
daha fazladir. Canlilardaki su orani yasadiklar1 or-
tam ve metabolizmalarina gore farklilik gosterebi-
liyor, ancak ¢ok sayida canlinin yaklasik %70’i ve-
ya daha fazlasi sudan oluguyor. {lging bir benzerlik,
simdiki bilgilere gore evrende yasamin bulundu-
gu tek gezegen olan Diinyanin da %70’inden faz-
last denizlerle kapli. Canlilardaki su durgun degil.
Ciinkii yasamin devami su ve suyun tagidig1 mad-
delerle miimkiin. Bu nedenle su, yasamin en kiigiik
birimi olan hiicrelere gerektiginde kolaylikla girip
¢ikabilmelidir.

Su kanali
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Tum hiicrelerin etrafini ¢evreleyen hiicre zari,
lipit (yag) ve proteinlerden olusuyor. Eger zarin bir
tarafinda suyun derisimi diisiik ise, su zar1 gegerek
derisimi dengede tutmaya caligir. Suyun derisim
farkindan kaynaklanan bu hareketi pasif diftizyon
olarak bilinir. Ancak pasif difiizyonla suyun hiicre
zarindan gecisi nispeten yavagtir. Clinkii zar yapi-
sinda bulunan ve suyla pek etkilesime girmeyen li-
pitler suyun gegis hizini azaltabiliyor. Suyun hizl
hareketinin gerekli olmadig1 ¢ok sayida hiicre i¢in
pasif difiizyon yeterli oluyor. Ancak bobrekler gibi
suyun hizla geri emilmesi gerekli olan organlarda
pasif diftizyon tek bagina yeterli olmuyor. Bu du-
rumda suyu ¢ok hizli tagiyabilen 6zel kanallar olan
akuaporinler devreye giriyor. Akuaporinler (Aqua:
su - Latince; Poros: gegit, gozenek - Yunanca) hiic-
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re icinde veya hiicre zarinda bulunan bir grup pro-
tein olup suyun hiicre zarindan ¢ok hizli hareketi-
ni saglamak amaciyla 6zellesmisler.

Aquaporinlerle ilgili ¢alismalar ¢ok eskiye da-
yanmuyor. Yaklasik 100 yildan beri bilim insanlari
suyun hiicre zarindan sadece pasif diftizyonla ge¢-
tigini diistinityorlardi. Bu diigiince dogru olmakla
beraber suyun hizla gegebildigi durumlar1 agikla-
yamiyordu. Akuaporinlerle ilgili ilk ciddi ¢alisma-
larin 1990’l1 yillarda yapildigini gériiyoruz. Johns
Hopkins Universitesinden (Baltimore, ABD) Peter
Agren (1949 - ) kan gruplari ile ilgili molekiiler
caligmalar1 sirasinda tesadiifen buldugu akuapo-
rinler, su metabolizmasinda yeni bir ddnemin bas-
langici oldu. Peter Agre’nin sabirla devam eden ga-
ligmalar1 Nobel komitesinin goziinden kagmadi ve
2003 yilinda Rockefeller Universitesinden Rode-
rick MacKinnon (1956 - ) ile birlikte Nobel Odii-
lit ile onurlandirildilar. Roderick MacKinnon hiic-
re zarindaki potasyum kanallar ile ilgi ¢alismala-
rindan dolay1 6diile ortak edildi. Akauporinler ve
potasyum kanali hiicrelerin en hizli tasima kapasi-
tesine sahip kanallaridir.

Akuaporinler

Hiicre zarinda ¢ok sayida farkli iyon kanali bu-
lunuyor. Bu kanallar kapakli olup iyonlara 6zgii-
diir. Tyonlar hiicrenin igine veya digina taginaca-
&1 zaman kanalin kapist agiliyor, bunun diginda ise
kapali durumda bekliyor. Akuaporinler ise isle-
yis agisindan iyon kanallardan farklilik gosteriyor.
Bunlar ag¢ik kanallar olmakla birlikte suyun gecisi-
ni ¢ok 6zel bazi yontemlerle kontrol altinda tutu-
yorlar. Yani bu kanallar acik gibi gortinmekle bir-
likte aslinda suyun gegisini ¢cok siki kontrol ediyor-
lar. Memeliler, amfibiler, bitkiler, bakteriler, bocek-
ler ve bilinen tiim yagam bigimlerinde akuaporin-
ler bulunuyor.

Organizmada ¢ok farkl hiicre tipleri bulun-
dugundan akuaporinlerin de tek tip olmast elbet-
te beklenemezdi ve gercekten de yapilan ¢alisma-
lar akuaporinlerin ¢ok farkli tipleri oldugu goster-
mistir. Simdilik sadece insanlarda beyin, bobrek,
g6z, kan hiicreleri gibi farkli organ ve dokularda 13
farkli akuaporin tipi tespit edilmis durumda ve bu
say1 daha da artabilir. Bunlar hiicre tipine ve tasi-
diklar1 maddeye gore degisiklik gosteriyorlar. Tiim
akuaporinleri iki temel alt gruba ayirabiliriz: sade-
ce su tagtyan akuaporinler ve suyun yaninda glise-
rol, iire, nitrat, arsenit gibi bazi kii¢iik molekiilleri
de tasiyabilen akuaporinler (akuagliseroporinler).
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Sadece suyun gecisine izin veren akuaporinler di-
ger maddelerin ve hatta protonlarin kanaldan gegisi-
ni durdurabiliyor. Yani sudan daha kii¢iik olan pro-
tonlar bu kanallardan gecemiyor. Peki, nasil oluyor
da bu kanallar su molekiillerini gecirdigi halde ondan
ok daha kiiciik olan protonlarin gegisini engelleyebi-
liyor? Akauporinler ¢ok dar kanallar olup suyun geci-
siicin ozellesmistir. Kanalin i¢c kismi o kadar mitkem-
mel inga edilmistir ki buradan sadece bir tek su mo-
lekiilii gegebiliyor. iki su molekiilii yan yana kanal-
dan gegemiyor. Hatta tek bagmna hidronyum iyonlar
(H,0") bile gecemiyor. Akuaporinleri olusturan pro-
teinlerin yapisindaki amino asit dizilisi bityiik 6nem
tagtyor. Ornegin, kanalin i¢ kismina bakan arjinin
isimli amino asidinin olusturdugu pozitif yiik pro-
tonlar iterek ge¢melerine engel oluyor. Kanalda bu-
lunan asparajin amino asitleri de su ile hidrojen bag-
lar1 olusturarak gegmelerini kolaylastirtyor. Su ile bir-
likte protonlarin gegmemesi ¢ok mu 6nemli? Kugku-
suz ¢ok 6nemli. Clinkii su ile birlikte protonlar gece-
bilseydi organizmanin asit ve baz dengesinin diizen-
lenmesinde biiytik sorunlar yasanirdi.

Tek bir hiicre zarinda ¢ok sayida akuaporin bulu-
nuyor. Bunlar bazen 6zel yapilar olusturmak {izere
organize olabiliyor. Ornegin 4 akuaporin bir dértgen
i¢inde olacak sekilde bir araya geldiginde merkezle-
rinde yeni bir kanal olusuyor. Bu kanallarin fonksi-
yonlar1 hentiz tam olarak bilinmiyor. Ancak bu mer-
kezi kanallardan O, ve CO, gibi gazlarin gectigi bili-
niyor. Oniimiizdeki yillarda akuaporinlerin yeni iiye-
leri ve bunlarin olusturduklar kanallarin ¢ok sayida
yeni fonksiyonlar1 giin 15181na ¢ikmayi bekliyor.

Sukanali

Hiicre zan
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Bobrekler ve Akuaporinler

Organizmada su dengesi denilince kuskusuz ilk
once bobrekler akla gelir. Bobrekler, organizma-
nin ihtiyacina gore suyun atilmasi veya tutulmasi-
ni1 saglayan en dnemli organdir. Yetiskin bir insanin
glinliik idrar hacmi yaklagik 1-1,5 litre iken bobrek-
lerden siiziilen s1vi miktari yaklagik 180 litredir. 180
litre stvidan 1-1,5 litre idrar olugturmak ancak bob-
rek gibi su konusunda uzmanlagmis bir organ tara-
findan gergeklestirilebiliyor. Viicudumuzun higbir
bolgesinde duragan siviya rastlanmaz, viicudumuz-
daki tiim sivilar fizyolojik fonksiyonlarin belirledigi
oranlarda hareket halindedir. Su bobreklerden sii-
ziildiikten sonra biiyiik bir kismi1 tekrar geri alinir.
Sadece viicuttan atilmasi gereken maddelerin ¢ozii-
nebilecegi ve kolaylikla atilabilecegi oranda su id-
rarla atilir. Idrarda bulunan su viicudumuzdan ati-
lan zararli maddelerin ¢oziinebilecegi en uygun dii-
zeydeki su miktaridir. Viicut, atilmasi gereken mad-
deleri 500 mL veya 24 L su ile atabilir. Kuskusuz bu
iki u¢ deger de istenilen durumlar degil.

Bobreklerde bulunan ve idrar olusturma yete-
nekleri olan birimlere nefron diyoruz. Insanda her
bir bobrekte yaklasik 1 milyon nefron bulunuyor.
Her nefronun iki ana boliimii var: 1) Kandaki sivi-
nin siiziildigi bolim, buna glomeriil diyoruz, 2)
Stiztilen sivinin idrara doniistiigii uzun ve 6zel kiv-
rimlar1 olan borucuk. Bu borucugun son kismina
toplayici kanal diyoruz. Bu kanal 6zellikle viicutta-
ki su miktarinin dengelenmesinde 6nemli bir ro-
le sahiptir.

iyon kanali

Hiicre zarinda su ve
iyon kanallari
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Hiicre Zarinda Tasima
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51 iyon gegisini kolaylagtiriyor.

Hucreleri cevreleyen zar, lipit (yag) ve proteinlerden olusu-
yor. Size ilging gelebilir, ancak hiicre zari yapi olarak kati degil, sivi
formdadir. Hiicre zarindaki lipitlerin cogunlugu fosfolipitlerdir. Az
miktarda kolesterol de bulunuyor. Fosfolipitler bas ve kuyruk ol-
mak Uzere iki kisimdan olusuyor ve bu kisimlar farkh 6zelliklere sa-
hip. Bas kismi hidrofilik yani su ile etkilesime girebiliyor, oysa kuy-
ruk kismi hidrofobik yani su ile etkilesime giremiyor. Fosfolipitler
hidrofilik kisimlar disariya bakacak sekilde iki tabaka halinde or-
ganize olup hiicre zarini olusturuyor. Bu durumda zarin hiicre icine
ve disina bakan yizeyleri hidrofilik yapida iken i¢ kismi hidrofobik
yapida oluyor. Ve zarin i¢ kismi hidrofobik oldugundan suyun ve
cok sayida iyonun gecisini engelleyebiliyor. Hiicrenin ihtiyaci olan
maddelerin tasinmasi icin lipit tabaka icinde ¢ok sayida kanal ve
pompa proteinleri bulunuyor.

Hucre zarinin iki temel tasima sistemi var: aktif ve pasif tasima.

Maddenin disik derisimden daha yiiksek derisime ge¢cmesi

aktif tagima sistemiyle gerceklestirilir. Ornegin hiicre icinde sod-
yum dizeyi, disina gére daha dustiktir. Eger sodyum iyonlari hiic-
re icinden disina tasinacaksa bunu aktif tasima sistemi ile gercek-
lestirebilir. Bu amacla hiicre enerji harcamak zorundadir. Ve ener-
ji olarak genellikle ATP (Adenozin trifosfat) harcanir. Ozellikle sod-
yum/potasyum pompasi hiicrenin lrettigi enerjinin buyuk bir kis-
mini kullanir.

Pasif tagima sisteminde ise genellikle ylksek derisimden diisik
derisime dogru bir tasima gerceklesir. Buradaki tasima islemi icin
hiicrenin enerji harcamasina gerek yok. Pasif tasima iki sekilde ger-
ceklesiyor:

Pasif diftizyon: Huicre zarini gecen madde herhangi bir tastyici
proteinin yardimina gerek duymaz.

Kolaylastirimis diffiizyon: Hiicre zarindan gecen madde 6zel
bir tastyici protein kullanir.

Kolaylastiriimis diifiizyon pasif difiizyona gore cok daha hizlidir.
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Toplayic1 kanallarda bulunan akuaporinlerin
ok ilging yerlesim ve hareket yontemleri var. Ge-
nellikle iyon kanallar1 veya pompalar hiicre zarin-
da bulunuyor. Ancak toplayici kanallardaki akua-
porinler ihtiya¢ duyulmadigi zaman hiicre zarin-
da bulunmazlar. Bunlar hiicre i¢inde vezikiil ola-
rak bilinen 6zel baloncuklarda depolanmis olarak
bekletiliyor. Viicuttaki su miktar1 azalmaya basla-
dig1 zaman beyinde sentezlenen bir hormon (Ant-
ditiretik hormon, ADH) kana karigsarak bobrekle-
re gelir ve toplayict kanallarindaki hiicreleri uya-
rir. Sinyali alan hiicreler, vezikiillerin agilarak igin-
deki akuaporinlerin hiicre zarina ge¢mesini sagli-
yor. Cok sayida akuaporinin zara gegmesi sonucu
su hizlica hiicre igine gegiyor ve oradan kana kari-
styor. Oyle ki boébregin toplayici kanallarinda bu-
lunan hiicrelerin zarmdaki bir tek akuaporin sani-
yede 3 milyar su molekiiliiniin hiicre i¢ine ge¢me-
sini saglayabiliyor. Burada vurgulanmasi gereken
¢ok onemli bir nokta; suyun akuaporin i¢indeki
akis seklidir. Su akuaporin i¢inde tek sira halinde
hareket ediyor. Yani 1 saniyede 3 milyar su mole-
kiilii tek sira halinde bu kanaldan gegebiliyor. Aku-
aporinlerde suyun akis hizi bilinen tiim kanallar-
dan daha yiiksektir. Iyon kanallar1 iginde akisin en
hizli oldugu kanal potasyum kanalidir ve saniyede
100 milyon potasyum iyonu (K*) kanaldan gece-
bilir. Bu iki hiz karsilagtirildiginda suyun akuapo-
rinlerde 30 kat daha hizli gecebildigini goriiyoruz.

Nefronun sematik gosterimi

Kuskusuz tiim akuaporinler ayni hizla suyu ta-
simryor. Farkli dokularda bulunan aquaporinlerin
su tagima kapasiteleri farklilik gosteriyor. Kisaca-
s1, akuaporinler ilgili dokunun fizyolojik ihtiyaci-
na gore su tastyorlar. Ornegin goz merceginde bu-
lunan akuaporin, suyu pasif difiizyona gore sadece
4-5 kez daha hizli tagiyor. Canlilarda simdiye kadar
akuaporinlerin 13 tipi tanimlanmig olmakla birlik-
te sadece 4 tipi (akuaporin-1, -2, -3, -4) bobrekler-
de 6nemli iglevlere sahip. Akuaporinlerin hiicrede
yerlesimi de farklilik gosteriyor. Bobreklerin topla-
yict kanallarinda bulunan akuaporin-2 disindaki-
ler genellikle hiicre zarinda bulunuyorlar.

Su glomeriillerden siiziiliip toplayic1 kanalla-
r1 gectikten sonra %99dan fazlasi geri emilip tek-
rar kana karigiyor. Bazi canlilarda idrarin derigimi
daha yiiksektir. Ornegin kopeklerde iki kat ve bazi
¢0l kemiricilerinde ise dort kat daha derisik olabi-
liyor. Suyun sadece toplayici kanallardan geri emi-
limi s6z konusu olmasaydi yetiskin bir insan giin-
de yaklasik 24 litre idrar ¢ikarirdi.

Sonu¢

Viicudumuzdaki her hiicre ayni zamanda bir bi-
reydir. Bu hiicrelere diizenli olarak besin maddele-
rinin ulastirilmasi ve atiklarin da uzaklagtirilmas:
lazim. Bu da ancak trilyonlarca hiicreye ulasabilen
su ile miimkiin. Atik maddelerin viicuttan atilmasi
i¢in kanin siv1 kismi her giin bobreklerden yakla-
s1k 60 kez siiziilityor. Atiklardan temizlenen sivinin
ayni hizda geri emilimi ancak suyu etkili bigimde
tastyabilen akuaporinlerle miimkiin. Akuaporinle-
rin yapisal veya islevsel bozuklugu ciddi hastalik-
lara neden olabiliyor. Bu minyatiir su kanalarinin
yapisini ve iglevlerini 6grendigimiz siirece bunla-
r1 daha iyi kontrol etme imkénimiz olacak ve be-
yin 6demi, hipertansiyon, kalp yetmezligi, inme gi-
bi ¢ok sayida hastaligin tedavisi i¢in yeni stratejiler
gelistirme imkani dogacaktir.
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