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KARACİĞER FİZYOLOJİSİ

GIRIŞ

Karaciğer vücuttaki en büyük glandüler organdır. 
Toplam vücut ağırlığının %2,5’ini oluşturmakta-
dır.Yetişkin bir insanda ortalama 1.500 gram ağır-
lığa ulaşmaktadır. Besinlerin metabolizması ve 
oluşan zararlı metabolitlerin atılımı için fonksiyon 
gören hayati bir organdır. Birincil işlevi, sindirim 
sisteminden emilen maddelerin, sistemik dolaşı-
ma geçmeden önce metabolize etmek, dolaşıma 
katılma hızı ve bu maddelerin güvenliğini kontrol 
etmektir.

Erişkin karaciğeri oluşturacak hücreler emb-
riyolojik olarak, ventral foregut endoderminden 
oluşur (1). Fizyolojik olarak bakıldığında temel 
fonksiyonel birimi, birkaç milimetre uzunluğunda 
ve 0.8 - 2 milimetre çapında silindirik yapıda ka-
raciğer lobülünden oluşmaktadır. İnsan karaciğeri 
50.000 – 200.000 kadar lobülden oluşmaktadır.

FIZYOLOJIK ANATOMI

Portal ven, lobül etrafında vena interlobülaris; he-
patik arter, arteria interlobülaris ve safra kanalı ise 
duktus biliferi olmak üzere portal triadı oluşturur-
lar. Portal triad bağ dokusu ile çevrelenmiştir ve 
periferinde hepatosit ile arasında kalan boşluğa, 
periportal aralık (mall boşluğu) denilmektedir. Bu 

boşluktan portal ven akımın ile ters orantılı ola-
rak adenozin fosfat sentezlenir. Adenozin fostat 
hepatik arter üzerine vazodilatasyon etkisi vardır. 
Portal triad içindeki küçük lenfatik damarlar bu 
boşlukta yer almaktadır. Santral ven ise sırası ile 
hepatik ven ve daha sonra vena kavaya yani sis-
temik dolaşıma drene olan yapıdır (Resim 1)(2).

Her lobül, karaciğerin fonksiyonel birimlerini 
oluşturmaktadır. Lobüler mikroanatomi düşü-
nüldüğünde bir lobül ortasından santral ven ve 
etrafında genelde altı terminal portal triad bulu-
nan altıgen bir yapıdan oluşmaktadır (Resim 1)
(2). Lobül periferinden santral vene doğru radial 
şekilde karaciğer sinüzoidleri bulunmaktadır. Si-
nüzoidler arasındaki bağ doku içinde ise tek sıra 
halinde hepatositler bulunmaktadır.

Sinüzoid duvarında endotel ve Kupffer hüc-
releri bulunmaktadır. Kuppfer hücreleri monosit 
kökenlidir ve fagositozda görev almaktadır; pe-
roksidaz reaksiyonları mevcuttur ve karaciğerin 
immünolojik görevinde yer almaktadırlar. Sinü-
zoidler ile hepatosit arasında Disse Aralığı bulun-
maktadır. Disse Aralığı’nda retiküler ve kollagen 
yapılar bulunmaktadır. Disse Aralığı lobül perife-
rinde portal triad içinde Mall Boşluğu olarak de-
vam etmektedir.
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fazla enerji üreten toksik olmayan trigliseridler 
(triaçilgliseroller / yağ) olarak verimli bir şekilde 
depolanabilir. Yağ asitler, Asetil-CoA’dan hepato-
sitlerin sitoplazması içinde sentezlenir. Reaksiyon 
ATP ve NADPH gerektirir. İlk olarak Asetil-CoA, 
asetil karboksilaz tarafından Malonil-CoA’ya dö-
nüştürülür. Bu adım, allosterik olarak sitrat tara-
fından aktive edildiğinden ve AMP tarafından in-
hibe edildiğinden, lipogenezin düzenlenmesinde 
önemlidir.

Yağ asidi sentaz daha sonra bu 2 karbon mo-
lekülünü (malonil-CoA) büyüyen bir yağ asidine 
ekler. Bu yağ asidi daha sonra bir taşıyıcı proteine 
bağlanır. Lipogenez, insülin varlığıyla uyarılır ve 
glukagon ve adrenalin tarafından inhibe edilir.

Açlık veya stres sırasında, yağ asitleri karaci-
ğerde B-oksidasyona uğrayacak şekilde aktive edi-
lebilir. Bu, mitokondride meydana gelir ve TCA 
döngüsüne girebilen veya keton gövdeleri üret-
mek için kullanılabilen asetil-CoA üretir.

 Buna göre, karaciğer enerji homeostazında ki-
lit bir oyuncudur: ilk olarak, diyetle alınan fazla 
glikozu yağ asitlerine dönüştürdüğü ve daha sonra 
depolanmak üzere lipid damlacıkları olarak trigli-
serid olarak diğer dokulara aktarıldığı için ; ikin-
cisi, yağ asitlerinin sentezindeki artış ve azalmış 
oksidasyon koşulları altında karaciğer, yağ doku-
sunun adipositlerinde enerji yoğun trigliseridler 
şeklinde harcanmamış fazla enerjinin aşamalı ola-
rak birikmesine katkıda bulunur, bu da neredeyse 
sınırsız enerji depolama kapasitesi sağlar ve son 
olarak, karaciğer önemli miktarlarda fazla yağ de-
polamak için yedek bir rezervuar görevi görebilir 
ve bu da hepatik steatoz ve steatohepatit gelişimi-
ne yol açar (12).

AMONYAK METABOLIZMASI VE 
EKSKRESYONU

Amonyak kan-beyin bariyerini geçebilen toksik 
bir maddedir. Bu nedenle plazma amonyak sevi-
yesi, santral sinis sistemi (SSS) toksisitesi nedeni 
ile dikkatli olarak kontrol edilmelidir. Karaciğer 
tüm üre siklusunun(Krebs-Henseleit Siklusu) eks-
prese edildiği tek organdır. Üre siklusu sonrasında 
amonyak üreye döünüşür ve idrarla atılır.

Dolaşımdaki amonyak büyük oranda eritro-
sitlerin parçalanması ve kas metabolizmasından; 

daha az orandan ise kolon ve böbreklerden kay-
naklanmaktadır. Bu amonyak kan dolaşımı ile ka-
raciğerden geçerken hepatositler tarafınca temiz-
lenir. Hepatosit mitokondrisinde sitrülin üretimi 
için ornitin ile reaskiyona girer ve karbomoil fos-
fat oluşur. Sonrasında sitoplazmik reaksiyonlar ile 
üre ve ornitine dehidrate edilir ve mitokondriye 
dönmesi sonrasında daha üre daha küçük parça-
lara ayrılır. Sinüzoidal kana karışması sonrasında 
böbrekler tarafınca vücuttan atılır.

Safra yolları, safra metabolizması ve safra ke-
sesi fizyolojisine kitabın diğer bölümlerde değini-
lecektir.

Sonuç
Karaciğer, insan vücudunda hemostazı, meta-

bolizmayı, bağışıklığı, sindirimi, detoksifikasyonu 
ve vitamin depolamayı sağlayan, bir dizi işlevden 
sorumlu olan en önemli organdır. İnsan vücut 
ağırlığının yaklaşık %2,5’ini oluşturur. Karaciğer, 
portal ven (yaklaşık% 75) ve hepatik arterden 
(yaklaşık% 25) çift kan beslemesi nedeniyle ben-
zersiz bir organdır.

Karaciğer, sindirim sisteminden emilen mad-
delerin, sistemik dolaşıma geçmeden önce meta-
bolize edip, dolaşıma katılma hızını ve bu madde-
lerin güvenliğini kontrol etmenin yanısıra hayatın 
devamlılığını sağlamak için gerekli olan karbon-
hidrat, protein ve yağ metabolizmasında rol oyna-
yan en önemli organdır.
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