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AMINOASITLER

C, H, 0 ve N atomlarindan meydana gelmistir
Tum proteinler aminoasitlerden olusmuslardir
Dogada 300 |

20 tane a.a protein yapisina katilir (standart)




» Neye aminoasit diyoruz?

Asimetrik Karbon Atomu




Asimetrik Karbon Atomu

l

Optik olarak aktifdirler

/N

Dekstrarotator (+) Levoratotar (_)




GLISIN AMINOASITI

H EN BASIT

NH3"'_ C — COO" C atomu SIMETRI

Optik olarak INAKTIF

ASIMETRiK ¢ ATomu ICERMEZ




PROLIN AMINOASITI




PROLIN 19 a.a

H H
| |

NH;* — C —C00™ | NH,*— C —CO0O0"
@




PROLIN AMINOASITI

IMINOASITTIR

Amino grubu serbest degildir.

Ninhidrin boyasi ile boyanir




» D ve L izomer (enantiyomer)

Aminoasitlerler = Life

1(;JHO
HO=2C—H

3CH,OH
L-Glyceraldehyde

(}HO
H——C«-@

CH,0H
D-Glyceraldehyde

Protein molekillerindeki amino asitler, L-izomerlerdir

CH,
L-Alanine

C00
He—C —NH,
CH,
p-Alanine




AMINOASITLERIN TAMPON OZELLIKLERI

H
|

NH,*— C— COO"
|

R

AMFOTERIK MOLEKULLER

> R grubu hesaba katilmadan;

» Fizylojik pH da tiim aminoasitlerin net yiikii sifirdir.




ASIDIK AMINOASITLER

0 0
| |
@CH C— OH H,N— CH— C — OH
CH, CH,
C——0 CH,
OH C——0
OH
Aspartik asit | Glutamik asit

» AspartAT ve GlutamAT fizyolojik pH da negatif yiikliidiir




ASIDIK AMINOASIT?

FiZYOLOJIK PH DA NEGATIF YUKLU

DiKARBOKSILIK ASIT

AspartAT
GlutamAT




BAZIK AMINOASITLER

8)
0 |
! [l H,N— CH —C — OH
H,N (IIH C OH |
CH,
@cn , L |
| | CH,
CH, CH, |
CH,

N\ N\ :\E;IH @

Histidin Arginin Lizin

> Histidin,Arginin,Lizin bazik aminoasitlerdir ve fizyolojik pH da pozitif yiikliidiirler




BAZIK AMINOASIT?

FiZYOLOJIK PH DA POZITiF YUKLU

DIAMINO

Histidin

Arginin

Lizin




ASIDIK

AspartAT

GlutamAT

NOTR

—>

BAZIK

istidin

rginin

GERIYE KALAN




Aminoasitlerin siniflandirilmasi

Alifatik yan zincirliler

Icinde hidroksilik gruplari tastyan yan zincirliler
Icinde asit gruplari tasiyan yan zincirliler

Icinde bazik gruplari tasiyan yan zincirliler
Icinde kiikiirt atomlari tasiyan yan zincirliler
Icinde aromatik halka tasiyan yan zincirliler

Imino gruplari tasiyan yan zincirliler



H —CH — COO-
Glisin Gly [G] e
CH, — CH — COO- .
Alanin Ala [A] ‘ PIRUVAT
H,C
\ -
Valin Val [V] g s
H,C NH,*
H,C
N
Losin Leu [L] =~ (|:H—C0c
H,C NH,*
CH,
N
CH,
izoldsin lle [1] b —c1 —coo
CH,/ NH,*




. CH,—CH = C00
Serin Ser [S] | |
OH NH;
CH,— CH—CH — 00"
Treonin Thr [T] | |

OH NH,'

Trozin Tyr [Y] Asaglya bakiniz




icinde kiikiirt atomu tasiyan yan zincirliler

CH,—CH —COO-

. . I I
Sistein Cys [C] SH  NH

CH,— CH,—CH — COOr
Metiyonin Met [M] | |
S —CH, NH,'

Sistein; antioksidan 6zelligi vardir (S-H). Glutatyonun (gama glutamil-sistein-glisin) yapisina katilir
ve glutatyona antioksidan 6zelligi kazandirir,

METIyonin; METilasyon (S-CH5) reaksiyonlarina katilir ama once ATP ile aktif hale gelmelidir
(Metiyonin+ATP = S-Adenozil Metiyonin).




Ad

Sembol

Yapisal Formil

icinde asidik grup tasiyan yan zincirler ve onlarin amidli formlari

‘'00C = CH, =—CH—COO

Aspardik
Asp (D
it p [D] ‘ QKSALOASE'D
H,N=—C — CH,—CH— COOr
Asparagin Asn [N] | I
0 NH,*
‘00C—CH,—CH,— CH—CO00"
Glutamik asit Glu [E] ALFA-
KETOGLUTARAT
H,—C—CH,— CH,—CH—C00"
Glutamin Gln [Q] |

NH,*




icinde bazik grubu tasiyan yan zincirliler

H,N—C— CH,— CH,—CH—CO00"

Arginin Arg [R] lllH;
H=—1l—CH,—CH,—CH, — CH—C00r
Lizin Lys [K] C: =H,} |lH;
IH,
CH,— CH,—CH,— CH,— CH—CO0r
Histidin His [H] I |

NH,’ NH*




icinde aromatik halka tasiyanlar

Histidin His [H] Yukariya bakiniz
Fenilalanin Phe [F] O- CH—CH= 00
NH,*
HO — CH—COOr
Tirozin Tyr [Y] _O_CHZ C|H 00
NH,*
CU- CHi—CH—C0O
Triptofan Typ [W] ||| NH,*
H
imono Asit
. [ + 1
Prolin Pro [P] N" “coo




Absorbance

0

|

Tryptophan
INDOL

| | | | | )

230 240 250\ 260 270 280 290 300 31
Wave



ENTEZ

Piriivat <——> ALANIN

oksaloASeTAT €——> ASparTAT <> ASPARAJIN

a-ketoGLUTArAT €<——> GLUTAMAT €—> GLUTAMIN

YIKIM

-—



Post-translasyonel olusan aminoasitler

Metil lizin

Kas yapisinda bulunur .

Metil histidin Kas yikim gostergesi
Hidroksi prolin En cok kollajenin yapisinda bulunurlar.
Hidroksi Lizin Kemik yikim gostergesi

v-karboksi glutamat

Bazi pihtilagsma faktorleri ve osteokalsinin yapisinda
bulunur.




Aminoasitlerden sentezlenen bazi 6nemli bilesikler:

TIROzin

TiROid hormonlari

Melanin

Katekolaminler

TRiptofan

B3 (Niasin)
Serotonin

Melatonin




Aminoasitlerden sentezlenen bazi 6nemli bilesikler:

* Glisin, Arginin ve Metiyoninden; Kreatin

* Lizin ve Metiyoninden; Karnitin



Aminoasitlerden sentezlenen bazi 6nemli bilesikler:

/ COZ
Histidin De-karboksilaz__, | Histamin

>

CO2
Glutamat m“az GABA

>




BIYOLOJIK AMINLER

H H
COZ De-karboksilasyon
N G COO™ ™y M, G
| |
L R

BIYOLOJIK
AMIN




BIYOLOJIK AMINLER

[Glutamat} [ Histidin] [ Dopa ] [5-OH Triptofan]

| ] | |

De-karboksilasyon

! 1 1 !

_ GABA | | Histamin | Dopamin| | Serotonin |




AMINOASITLERIN SENTEZI

* Esansiyel aminoasitler: Viicudumuzda
sentezleyemedigimiz

* Non-esansiyel aminoasitler: Vicudumuzda
sentezleyebildigimiz aminoasitlerdir.

* Arjinin ve histidin yari esansiyel
aminoasitlerdir.



Glikoz

® SISTEIN Fenilalanin TIROZIN

GLUTAMIN
PROLIN ARGININ

4 GLISIN

Piruvat

GLUTAMAT

Pirtivat DH
Pirtvat > Asetil CoA

ALANIN

ASPARAGIN ASPARTAT Oksal

asetat



AMINOASITLERIN KATABOLIZMASI




Proteinlerin Besinlerle alinan
sindirimi proteinler

1 |

AMINOASIT HAVUZU

B | !

Protein Diger bilesiklerin - oksidasyon
biyosentezi sentezi

» Aminoasitlerin depo formu yoktur



AMINOASITLERDEN AMiNO GRUPLARIN UZAKLASTIRILMASI

Alfa ketoasit

H l_l_\

Transaminasyon H
| Deaminasyon

I
NH,*— C— COO- » NH;" & C—CcO00-
| |
R R
Amonyak \‘4
(Toksik)
UREV(KC)

(Toksik degil)




AMINO ASITLERIN AMINO GRUPLARININ UZAKLASTIRILMASI

* Amino asit katabolizmasinin ilk basamagi
amino (azot) grubunun uzaklastiriimasidir

1. Transaminasyon

2. Deaminasyon



1) TRANS-aminasyon; Amino gruplarinin glutamatta
toplanmasi

B6
a-ketoGLUTArAT €——2> GLUTAmMAT




1) TRANS-aminasyon; Amino gruplarinin glutamatta
toplanmasi

COO~
a-ketoglutarat

Alanin| | Aspartat

I —

v ¥

Pirlivat | | Oksaloasetat . (|300_
H;N—C—H

CH,

CH,
(|JOO‘

Glutamat




Transaminaz N

PolLaT

/1N

Lizin Treonin

Prolin
HidroksiProlin



2. De-aminasyon = serbest NH3

Oksidatif deaminasyon
a) Glutamat dehidrogenaz

Non-oksidatif deaminasyon

- Serin ve treonin.

- Reaksiyon sonunda Su ile
beraber serbest NH3 aciga
cikar




1) TRANS-aminasyon; Amino gruplarinin glutamatta
toplanmasi

- TN

Amino asit + a-Ketoglutarat — Ketoasit + Glutamat

< 000>

Alanin + a-Ketoglutarat Piruvat + Glutamat

ALT
—_—
SGPT

Oksaloasetat+ Glutamat

Aspartat + a-Ketoglutarat ~scor 2



2. Oksidatif de-aminasyon = serbest NH3

NAD(P) NAD(P)H

./

Glutamat > o-ketoglutarat + NH3

Mitokondri

Glutamat dehidrogenaz J

URE (KC)




e Glutamat oksidatif deaminasyona ugrayan aminoasittir.
* Bureaksiyon glutamat dehidrogenaz enzimi ile gerceklesir.

Glutamat dehidrogenaz;
Karaciger ve Bobrek dokularinin MITOKONDRISINDE yer alir.

* Hem NAD hem de NADP kullanan bir enzimdir.
 Allosterik olarak duzenlenir.

* Enerjiden zenginlik parametreleri arttiinda (ATP, GTP, NADH) inhibe olurken; enerjiden fakirlik
parametreleri arttiinda (ADP, GDP, NAD) aktive olur.



Glutamat’a aktarilan amino grubu serbest amonyak halinde
acgiga cikar
Karaciger ve bobrek mitokondrisinde meydana gelir

NAD/NADP mmm) glutamat dehidrogenaz



Aminoasitlerin Kanda Tasinmasi



-} Glutamin sentetaz
3 | ()

S i

URE

o-ketoglutarat

> Pirlivat — Glikoz

GLUKOZ-ALANIN
DONGUSU

Alanin Pirivat <—

o-ketoglutara Glutamat



URE DONGUSU




Ure Déngiisii - KARACIGER

Ure amino asitlerden elde edilen a-amino gruplarinin temel atilim

seklidir - nontoksik

Ure déngiisii reaksiyonlarinin ilk ikisi mitokondride, digerleri ise

sitozolde gerceklesir.
Azotlardan biri serbest amonyaktan, digeri ise aspartatdan gelir.

3 mol ATP (dort yiiksek enerijili fosfat bagr)



Glutamin

sentetaz
L )Y

Glutaminaz
Slutamat

Piruvat— Glikoz
: |
\ \
i |
| v
Alanin . Pirtuvat
a-ketoglutarat Glutamat



Glutamin

Glutaminaz

Glutamat

-G/utamat

dehidrogenaz

a-ketoglutarat

NH3

NH3

+ CO,

I N-Asetil Glutamat

e

L
Karbamoil fosfat
sentetaz-|
2 ATP +
Ornitin
4

> Karbamoil fofat

Ornitin

+

< Arjinin

URE

=2 Sitrulin ==
oTC

Arjininosiiksinat
Sentaz

v

------- 2 Sitrulin

Aspartat

ATP -- AMP

Arjininosiiksinat

Arjininosiiksinat
LiYaz

Arginaz

Fumarat

TCA
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PROTEINLERIN YAPISI

Birinci (Primer)
ikinci (Sekonder)
Uciincii (Tersiyer)

Dordiincii (Kuarterner)



Primer yapi
* 20 aminoasit
 DNA’daki genetik bilgiye gore
* Peptid bagi




Amino Asit (1)

N TERMINAL
(AMINO)

Amino Asit (2)

C TERMINAL
(KARBOKSI)

 Peptid Baglar;;
-Kovalent
-Kismi ¢ift bag
-Trans yapida
-Hidroliz




Karboksil




Peptid baginin 6zellikleri:

v Kovalent-amid bagidir.

v’ Kismi cift bag karakteri gdsterir (yapisindaki atomlar

serbestce hareket edemezler).

v’ Peptid bagi trans yapisindadir.

v’ Peptid bagi hidroliz ile yikilirken denature edici

ajanlarla yikilmaz.



Sekonder yapi

* Hidrojen baglari

> o sarmal (heliks)

> B-tabaka
> B-kivrimlar




Alfa sarmal (heliks) yapi

Birinci aminoasitin amit (N-H) ve dordiincu

aminoasitin karboksil (C=0) arasinda olusur.
Aminoasitlerin R yan gruplari sarmalin disinda
Sikhikla sag el sarmal yapisindadir.

En dusuk enerjili ve kararh yapidir.



N-H <

00900 0 0 (i

-=p====3 C=0

Alfa heliks;

v’ Hidrojen baglari vardir

v" R gruplari sarmalin disina yonelir

v" Siklikla sag el sarmal yapisida

v Her sarmalda 3.6 aminoasit yer alir ve
sarmalin yliksekligi: 5.4 A°

Aminoasitler birbirlerinden 1.5 A° uzakhgindadir.




Beta Tabakali yapi

e Aminoasitler arasindaki mesafe 3.5 A°

— Aminoasitler arasindaki mesafe alfa helikse gore daha
artmistir

— Bu sebeple beta tabakali yapi daha gergin-gerilmis
haldedir.




Beta Dondisler

* Sekonder yapidaki a-heliks ile f—tabaka birbirine (3—

donisler (kivrimlar) ile baglanir

* [B-donisler genel olarak proteinin SU ile
etkilesebilen ylizeye yakin

kisimlarinda goritir



10¢oco

..__'__.)
-

GLISIN |
| PrOLIN |

heliks

Beta : ‘
déniisler E—J Beta tabakall yapi ]



Tersiyer Yapi

* Bir proteinin biyolojik aktivitesinin kazandigi
uc¢ boyutlu yapisi

* Proteinlerin tersiyer yapisi primer yap!
tarafindan belirlenir. >




: : &
HIDROFOBIK gﬁ«;j

ETKILESIMLER 14| O
oy

DiSULFIT BAGLARI Lj? (20

5



Tersiyer yapiyi stabilize eden baglar;

Hidrofobik etkilesimler; /\
Disulfit baglan (Sistein - SH); N

Hidrojen baglari;

lyonik baglar;

Wan der Walls baglari;



Proteinlerin tersiyer yapisi primer yapi
tarafindan belirlenir.

v Amiloidoz

A S v'Creutzfeldt Jakop
WS v'Kuru

¢ v'Alzheimer (6 amiloid)




Kuartener Yapil

Birden fazla alt birim

Tek bir polipeptidden olusan proteinlerin son yapisi
tersiyer yapi

Birden fazla polipeptidden olusan proteinlerin son

-

yapisi kuartener yapidir

Kovalent olmayan etkilesimler



DENATURASYON

rimer\q Sekonder Tersiyer Kuartener

Hidrojen bagi Hidrofobik ve Disiilfit baglari Non-kovalent baglar
(Denatiirasyon) (Denatiirasyon) (Denatiirasyon)
-~

HIDROLIZ




* Denatiirasyon wssss) renatlirasyon

- Primer yapi yani, peptit baglari
korunmustur

- hangi bag ?
- geri donusumlu

Uygun sartlarda denaturasyon geri donerken, hidroliz ise geri donmeaz. .

* Hidroliz peptit baglarinin su girisi ile yikilmasi
- primer yapinin bozuldugu bir durum
- geri donusumsutzdur



PROTEINLERIN SINDIRIMI

* Proteinlerinin mideye ulasmasi ile birlikte
gastrik mukozadan gastrin salinir

- Parietal hiicrelerden wmm) HCI
- Sef(esas) hiicrelerinden m==) Pepsinojen



PROENZIM

Mide

AKTIF

Pepsinojen

Pankreas

» Pepsin

Tripsinojen

Kimotripsinojen

» Tripsin

» Kimotripsin

» Elastaz

Proelastaz

Prokarboksipeptidaz

» Karboksipeptidaz



PEPTID BAGI

000000

ENDOpeptidAz
EKZOpeptidAZ
/ \
\ 4
AMINOpeptidAz KARBOKSIipeptidAz
Barsak Pankreas

Ekzopeptidazlardan;
Karboksipeptidaz pankreasdan proenzim olarak salgilanir.
Aminopeptidaz ise barsakdan aktif olarak salgilanir.




Asagidaki enzimlerden hangisi pankreasdan salgilanmaz?

Asagidaki enzimlerden hangisinin zimojen formu yoktur?




Pankreasdan salgilanan enzimler (ZIMOJEN)

Barsakdan salgilanan enzimler

Tripsin(ojen)

Enterokinaz (enteropeptidaz)

Kimotripsin(ojen)

Dipeptidaz

(Pro)Elastaz

Disakkaridaz

(Pro)Karboksipeptidaz (Ekzopeptidaz)

Aminopeptidaz (Ekzopeptidaz)

Sekretin

Kolesistokinin




TUS@TIME



Karbon sayisi Aldoz Ketoz

3C Trioz Gliseraldehid Dihidroksiaseton
4C Tetroz Eritroz Eritruloz

5C Pentoz Riboz, ksiloz Ribuloz, ksiluloz
6C Heksoz Glikoz, galaktoz, mannoz Fruktoz

7C Heptoz Sedoheptuloz

8C Nanoz Norominik asit

'FRUKTOZ |




Disakkaritler

Maltoz Glikoz + Glikoz a (1-4) glikozit bag
Laktoz Glikoz + Galaktoz B (1-4) glikozit bag
Sukroz Glikoz + Fruktoz a (1-2) glikozit bag
Trehaloz Glikoz + Glikoz a (1-1) glikozit bag




Homopolisakkaritler

Heteropolisakkaritler

Glikojen Glikozaminoglikanlar
Nisasta Peptidoglikanlar
Selliloz Glikoproteinler

Kitin Glikolipidler

Inulin (Fruktoz polimeri)




Glikojen

* Glukozun insan ve hayvanlardaki depo
seklidir. Glikojen karaciger ve kasta depolanir.

 Her 8-10 glukoz Unitesinde bir dallanma
izlenir. Hem o(1-4), hem o(1-6) glikozidik
baglarini igerir.



Nisasta

* Glukozun bitkilerdeki depolanma seklidir.

* Nisasta; amiloz ve amilopektinden olusur.

— Amiloz= a(1-4) baglariyla bagh glukoz
Unitelerinden olusmus duz zincir

— Amilopektin= 24-30 glukozda bir dallanma
gosterir. a(1-4) glikozidik baglari ile birlikte
dallanma noktalarindaki a(1-6) glikozidik bagi
bulunur.



Monosakkaritlerin yapisal 6zelliklerinin incelenmesi

* 5veya daha fazla C iceren monosakkaritler
cozeltilerde halkasal yapi olusturur.

e Glukozun 1.C'daki aldehid grubu ile 5.C’daki
sekonder alkol grubunun birlesmesiyle olusan

6 elemanli yapiya piranoz halkasi denir.

* Halka yapisinin bes uyesi varsa furanoz
halkasi adi verilir.



Monosakkaritlerin yapisal 6zelliklerinin incelenmesi

* Boylece glukozun 1. karbonu asimetrik karbon
dzelligi kazanir.
— Bu karbon atomu Anomerik karbon durumuna gecer.
— Anomerik karbon monosakkaritlerin indirgeyici
ozellikleri acisindan 6nem tasir.
 Anomerik karbona bagh -OH grubu halka
duzleminin altinda ise a-anomer (a-D glukoz),

Ustinde ise B-anomer (3-D glukoz) olarak
isimlendirilir.



Monosakkaritlerin yapisal 6zelliklerinin incelenmesi

v
N
N

c
C
C

I
c

IISI
. b

Lo

c

Agik-zinacir formu

'
n—??—on
O ~—"C~—=H O

al
H—(I:—on
H=—"C
A
CH,OMH

gI

HOH

Halkal form

CH,OH CH,OH
H
OH o OH
o-D(+)-Glukoz B-D(+)-Glukoz



lzomer

e Kapali formiulii ayni acik formulleri farkh olan
molekdullerdir.

* Ornek: Glukoz, galaktoz, mannoz, fruktoz



0 H 0 H 0 H
\\c/ - \\C/ \C/
2 .
HO- C “H €====) H- C OH H-C-OH
HO- (l) H HO'C H 4 HO- C H
H-(lt-OH H- C OH €===» H)~ C H
H'C'OH H- C OH +4- C OH
H-C-0H [FRUKTOZ | & -0-0H
H H

Mannoz Glukoz Galaktoz



D ve L konfiglirasyonlari

* Memelilerdeki sekerlerin cogunlugu D izomerdir.



e Optik izomer sayisi: 2" (n: asimetrik C atomu
sayisi: kiral merkez sayisi)

e Ornek; Glukozda 4 tane asimetrik karbon
atomu (2.,3.,4.,5.C’lar) vardir. Optik izomer
sayisi (steroizomeri): 24=16 olmaktadir



ALGORITMA

SEKERLERIN
Indirgenme ALKOL
Yukseltgenme ASIT

Oksitlenme




Monosakkarit Reaksiyonlari

e Polialkol

— Glukoz -> Sorbitol
— Fruktoz -> Sorbitol
— Galaktoz = Galaktitol




Monosakkaritlerin indirgenmesi
(Seker alkollerin olusumu)

* Yapiya ilave edilen -OH grubu molekule
hidrofilik 6zellik katar

— Membranlari gecebilme yeteneginin kaybolmasina
neden olur.

* Hiicre disina ¢cikamaz ve ozmotik etkiyle hiicre
icine su cekerler.



KC, over, testis

-

Glukoz

Aldoz
rediiktaz

Sorbitol

N

Sorbitol
dehidrogenaz

Fruktoz

J

H20

H20

H20

Glukoz

Glukoz

Glukoz

Bobrek, lens, sinir

-

Glukoz
Aldoz
rediiktaz

Sorbitol

Sorbitol
dehidrogenaz

Fruktoz

~

)

H20 H20

H20

H20

H20




Karaciger, sperm ve over htcrelerinde glukoz sorbitol yolunda fruktoza doncsir.
Bobrek, retina, lens ve sinir hiicrelerinde ise sorbitolden fruktoz olusmaz ya da cok az olusur.
 Sorbitol aldoz reduktaz enzimi ile olusur. Bu enzim NADPH bagimlidir.

 Kontrolsiiz DM hastalarinda; hiicrelerde biriken sorbitol ozmotik etkisiyle hticre icine su ceker
ve DM komplikasyonlari (nefropati, retinopati, katarakt, noropati) gelisir.




ALGORITMA

SEKERLERIN
Indirgenme ALKOL
Yukseltgenme ASIT

Oksitlenme




Monosakkaritlerin Yiikseltgenmesi
(Seker asitlerin olusumu)

* Aldehid grubunun yukseltgenmesi ile
“aldonik asit” (glukoz----glukonik asit),

e 6.C’daki alkol grubunun yukseltgenmesi ile
“Uronik asit” (glukoz----glukronik asit) olusur.



GLIKOZAMINOGLIKANLAR (GAG)

 GAG’lar tekrarlayan disakkarit birimlerinden
olusur.

— Bu disakkarit birimleri asit seker ve

aminosekerlerden olusur.

— Keratan sulfat asit seker icermez

e Hyallronik asit hari¢ hepsi sulfat icerir.



GAG Aminoseker Asidik seker Nerede bulunur Ozellikleri

Kikirdak (kartilaj)

Kemik En fazla bulunan
Kondroitin stlfat N-asetilgalaktozamin | Glukuronik asit , u.u ,

Tendon En kisa zincire sahip

Aort

Hucreler aras etkilesim
. , _ o Bazal membran . o

Heparan sUlfat N-asetilglukozamin Glukuronik asit T Hucre baytmesi

Hucre ylizeyi

Lipoprotein lipazi baglar

Heparin

N-asetilglukozamin

Glukuronik asit/
Iduronik asit

Mast hicreleri
(intraseliiler)

AntikoagUlan
Siilfat orani en yiiksek

Molekal agirligi en fazla

Sinovial sivi En uzun zincire sahip
Hyaluronik asit N-asetilglukozamin Glukuronik asit Kordon kani Siitfat yoktur
GOzUn vitroz kismi Proteinlere kovalent
baglanmaz
Kikirdak (kartilaj)
Asidik seker yok
Keratan sulfat N-asetilglukozamin Galaktoz Kornea T y
En heterojen
Sac
Glukuronik asit/ Kalp kapakcik

Dermatan sulfat

N-asetilgalaktozamin

Iduronik asit

Damarlar, Deri




KARBOHIDRATLARIN SINDIRIMI



Isasta dekstrinle

zomaltoz
= Maltoz
AGIZ Laktoz
Sukroz
Seliiloz
Nisasta :
Laktaz :
Sukroz ! Dasglk pH
Sellloz Tukriik
amilazinin
; aktivasyonunu
' durdurur
INCE "
BARSAKLAR | Pankreatik
¢ a-amilaz
KARACIGERE|! lzomaltoz
E Laktoz
' Sukroz
Porsal |
dolagim |. Mukoza hiicrele-
. rinin: zarlarina

bagh enzimler

Glukoz \
Fruktoz |&— (izomaltaz
Galaktoz maltaz
. laktaz
' sukraz)
Y

Selililoz




Disakkaridaz enzimleri ince barsakdan salgilanir.

Disakkaridaz enzimleri: maltaz, laktaz, izomaltaz-siikraz ve trehalazdr.

Amilaz enzimi tiikriikten ve pankreasdan salgilanir.

Nisasta ve glikojenin yikim dirtinleri; glukoz, maltoz, izomaltoz, maltotrioz ve dekstrin gibi
oligopolisakkaritlerdir (Dikkat!! Nisasta ve glikojenin yikim drtinleri arasinda mannoz yoktur)




GLIKOLIZ




METABOLIK REAKSIYONLAR

Nerede
Sitoplazma ?
Mitokondri ?
Spesifik organ ?

Amag
Spesifik 6zellik

“... Dlizenleyici Enzim

Hormonu
Aktivatori
inhibitora



Transferazlar

KINAZ: ATP’yi donér olarak kullanip fosfat transferi yaparlar

A > B




LiGazlar: ATP kullanarak iki farkls bilesigin sentezi tepkimesini katalize ederler

CO2 (HCO3)
M
A B
ATP ADP

LiYazIar: Kimyasal baglarin yikilmasi, ayrilmasi tepkimelerini katalize ederler

CO2

A A... De-karboksilaz B




Oksidoredtiktazlar: Oksidasyon rediiksiyon tepkimelerini katalize
ederler. Elektron veya hidrojen alisverisi olur

Dehidrogenasyon
@ A... De-hidrogenasyon .'B
NAD NADH

FAD FADH-




GLIKOLIZ

* Hicrenin sitoplazmasinda gerceklesir.
* Amag; enerji (ATP) elde etmek

* Tum dokularda gerceklesir




Glikolizin ilk 5 asamasi: Enerji Yatirim Fazi

* 2 ATP harcanir
* Glukozun fosforillenmis sekilleri elde edilir

* Fosforile sekerler, membranlari gecemez.



Glikolizin son 5 asamasi Enerji Uretim Fazi

« 4 ATP ve 2 NADH elde edilir



Glikoz
ATP

Glukokinaz
Hekzokinaz

ADP

v
Glikoz 6 Fosfat

*Glukoz hicre hapsolur.

*Glukoz Akisi devam eder.

* Glikolizin hiz sinirlayici basamaklarinin ilkidir.



Transferazlar

KINAZ: ATP’yi donér olarak kullanip fosfat transferi yaparlar

A..KINAZ

A

PO: /) A.. KINAZ 5
c C N

ADP ATP




2.Basamak

Glukoz 6-fosfat

Fosfoglukoizomeraz

v

Fruktoz 6-fosfat




3.Basamak

Fruktoz 6-fosfat

ATP
B Fosfofruktokinaz-1
ADP

v

Fruktoz 1,6-bifosfat

GLIKOLIZIN TEMEL DUZENLENME BASAMAGI




KARACIGER

Fosfofruktokinaz-2

Fruktoz 2,6-bifosfat < = Fruktoz 6-fosfat
\
\\ Fruktoz 2,6 bifosfataz
\\ Fosfofruktokinaz-1
N
\\x\ ,/'11
Ssae ++++ - )

Fruktoz 1,6-bifosfat



FRUKTOZ 2,6 BISFOSFAT

GLIKOLIZI HIZLANDIRAN BiR MODULATOR

FOSFOFRUKTOKINAZ-1 ENZiMIiNi AKTIVE EDER




4. Ve 5. Basamak

Fruktoz 1,6 bifosfat (6 C)

3 Karbonlu (TRiOZ)
Birimler Olusur

ALDOLAZ A

Dihidroksiaseton fosfat (3C) <:*:> Gliseraldehid 3-fosfat (3C) | X 2

S 4
\
3 7
\\ ,I
N 4

TRIOZFOSFAT iZOMERAZ

=

- U 4
-~ -
~.~-————"




6. Basamak

Gliseraldehid 3-fosfat

.| Pi
NAD &
Gliseraldehid
3-fosfo Dehidrogenaz
NADH

v

1,3 bifosfogliserat

-Oksidasyon-rediiksiyon
-inorganik fosfat

-lyodoasetat




1,3 bifosfogliserat

ADP

Fosfogliserat Kinaz

ATP

v
3-fosfogliserat

Substrat diizeyinde fosforilasyon




8, 9 ve 10. Basamak

3-fosfogliserat

Fosfogliserat mutaz

2-fosfogliserat FLORID
X

Enolaz |[&£”

Fosfoenolpiruvat

ADP

Piruvat Kinaz

ATP |

Piruvat




[ Glukoz ]

[ Hekzokinaz ] [ Glukoz 6 fosfataz ]
Glukoz 6 fosfat

lT Fosfohekzoizomeraz

Fruktoz 6 fosfat

[ PFK-1 ] [ Fruktoz1,6 bisfosfataz ]

Fruktoz 1,6
bisfosfat

l Aldolaz

Gliseraldehit 3
fosfat

l, Gliseraldehit 3 Fosfodehidrogenaz
1,3-bifosfogliserat
lT Fosfogliserat kinaz

3-fosfogliserat

lT Fosfogliserat mutaz
2-fosfogliserat

»1/ Enolaz
Fosfoenolpiruvat [ PEP Karboksikinaz ]

[ Piruvat kinaz ]

[ Piruvat ] [ Piruvat Karboksilaz ]




PIRUVAT METABOLIZMASI




* Glikolizin sonunda olusan Piriuvat hangi
maddelere donebilir:

* Glikoliz sonucu sitozolde olusan pirtivatin bazi
alternatif yollari vardir.



Alanin

Laktat Dehidrogenaz)

PirUvat Laktat .

Etanol

PirUvat
Dehidrogenaz

PirUvat
Karboksilaz

Okzaloasetat Asetil CoA

2a®



Glukoz

. v
Piruvat

Mitokondri

SITRAT




Piruvat dehidrogenaz enzim kompleksinin duzenlenmesi

Piruvat dehidrogenaz enzimi;

Son Grlnleri (Asetil KoA, NADH) tarafindan inhibe edilir.
Asetil KoA PDH enzimini inhibe ederken; piruvat karboksilaz enzimini aktive eder.

Insulin PDH enzimini defosforile-aktif yapar.

Glukagon PDH enzimini fosforile-inaktif yapar.

Kalsiyum PDH fosfatazi aktive/PDH kinazi inhibe ederek PDH enzimini aktif hale getirir.
PDH enzimi koenzim olarak Bl, B2, B3, B5 ve lipoik asiti kullanir.




KREBS DONGUSU
TRIKARBOKSILIK ASIT DONGUSU (TCA)
SITRIK ASIT DONGUSU




TRiIKARBOKSILIK ASIT DONGUSU (TCA)

Mitokondri matriksinde gerceklesir.

Amac enerji Uretmek
Makromolekdllerin son ortak oksidasyon dongusuddr.

Siklusdaki ara trdnlerin net Gretimi ya da tuketimi
yoktur.

Siklus icinde bircok sentez reaksiyonunda rol alan
metabolitler sentezlenir.



NADH + H*

X

Malat dehidrogenaz

(Dehidrogenasyon)
NAD*
~ Malat
Fumaraz
(Hidrasyon)
Fumarat
FADH, w_ \
: Siksinat dehidrogenaz
{ODehidrogenasyon)
e Siksinat

GTP + CoA

Pirivat

Okzaloasetat

Asetil CoA (2C)

\

Pirlivat dehidrogenaz (-) Asetil CoA, ATP, NADH
(Oksidatif dekarboksilasyon) (+) AMP

CoA

Sitrat sentaz (-) ATP,NADH, siiksinil CoA

_— (kondenzasyon) ~~g

1

Sitrat

_ Akonitaz
(lzomerizasyon)

Izositrat NAD*

2 izositrat dehidrogenaz () ATP, NADH
(Oksidatif dekarboksilasyon) (+) ADP

1 \ NADH + H*

+ 002
a-ketoglutarat

/ CoA + NAD*

3 a-Ketoglutarat dehidrogenaz (-) Siksinil CoA
(Oksidatif dekarboksilasyon) NADH, ATP

Siksinil CoA sentetaz

Siiksinil CoA NADH + H* + CO,

e

(Substrat-diizeyinde fosforilasyon)

GDP + Pi



TCA — HIZ KISITLAYICI ENZIMLER
(1,2,3)

1- SITRAT SENTAZ

2- [ZOSITRAT DEHIDROGENAZ

3- & KETOGLUTARAT DEHIDROGENAZ




KARDES ENZIMLER
(A,B,C)

A-Piruvat Dehidrogenaz

B-izositrat Dehidrogenaz

TEK YUMURTA IKIZLERI
(A,C)

C-o ketoglutarat Dehidrogenaz

Allosterik enzimler
NADH cikartirlar

CO2 cikartirlar
(Oksidatif dekarboksilasyon)

A-Piruvat Dehidrogenaz

C-o ketoglutarat Dehidrogenaz

B1 Tiamin

B2 FAD

B3 NAD

B5 Pantoteik asit
Lipoik asit




SUBSTRAT DUZEYINDE FOSFORILASYON

Slksinat SUksinil CoA

oy

Suksinat tiokinaz
(Suksinil KoA sentetaz)

GTP + CoA GDP + Pl




SUBSTRAT DUZEYINDE FOSFORILASYON

TCA
Siiksinil KoA

Glikoliz Glikoliz
1,3 bifosfogliserat Fosfoenolpiruvat
Fosfogliserat kinaz Piruvat kinaz
ATP l ATP l
3-fosfogliserat Piruvat

Siiksinat tiokinaz

GTP

l

Suksinat

v" Glikolizde substrat diizeyinde fosforilasyon icin kullanilan
yuiksek enerijili fosfat bilesikleri 1,3 bifosfogliserat ve fosfoenolpiruvat’'dir.

v' TCA donglstinde substrat diizeyinde fosforilasyon icin kullanilan
yiksek enerjili tiyoester bagina sahip bilesik Stiksinil KoA’dir.




SUKSINAT DEHIDROGENAZ

MITOKONDRI iC ZARINDA vyer alir

FADH2 cikartir




TCA;

Hiz kisitlayic enzimler; Sitrat sentaz, [zositrat dehidrogenaz, Alfa KG dehidrogenaz

C0, cikartan enzimler; Izositrat dehidrogenaz, Alfa KG dehidrogenaz

NADH cikartan enzimler; zositrat dehidrogenaz, Alfa KG dehidrogenaz, Malat dehidrogenaz
FADH, cikartan enzim; Stksinat dehidrogenaz

GTP sentezi yapan enzim; Stiksinat tiokinaz

H,0 cikartan enzimler; Akonitaz, fumaraz




Glukoz

Glukokinaz

Glikojen
o ¢ Glukoz 6-fosfat —>| HMY

1

Fruktoz 6-fosfat
Yag asidi sentezi
—X—> prk-1 | Kolesterol sentezi

Fruktoz 1,6-bifosfat A

s

Fosfoenolpiruvat

Piruvat kinaz

Piruvat

Piruvat —0 - Asetil KoA Asetil KoA

T/ Oksaloasetat

--------------- > Sitrat




HEKSOZ MONOFOSFAT YOLU(HMPY)
- PENTOZ FOSFAT YOLU
- FOSFOGLUKONOLAKTON YOLU




Glukoz

Glukokinaz

Glikojen
sentezi

¢ Glukoz 6-fosfat

I

Fruktoz 6-fosfat

—X—> PrK-1 |

Fruktoz 1,6-bifosfat

!

Fosfoenolpiruvat

Piruvat kinaz

Piruvat

Piruvat

PD

H

INSULIN DONEMI

HMY

. Asetil KoA

Asetil KoA

-

--------------- > Sitrat

Oksaloasetat



HMY (Pentoz Fosfat Yolu)

* Insulin déneminde aktif bir yolaktir.
* Hulcrenin sitoplazmasinda gerceklesir.

e Substrat glukoz 6-fosfat molekultdur.




HMY - AMAC

v"NADPH
v'Riboz 5-fosfat (PENTOZ) tretmektir.

v'3C-7C’lu sekerlerin birbirine dontstugu
yoldur.

* ATP sentezi ya da tuketimi yoktur.




HMY iki fazdan olusur;

— Oksidatif = Ir-reversible (Allosterik enzim)
— Non-oksidatif = Reversible



NADP* NADPH + H*  H,0 H*

N v AN X
Glukoz 6-fosfat ===7p, 6-Fosfoglukonolakton ~ ==="p  6-Fosfoglukonat
Glukoz 6-fosfat ' ,--= NADP*
dehidrogenaz 6-fosfoglukonat |}

dehidrogenaz | =¥ NADPH + CO,

Ribuloz 5-fosfat
Ksilllloz 5-fosfat - riboz 5-fosfat
h—
Fruktoz 6-fosfat
+—— Sedoheptiiloz 7-fostat + Gliseraldehid 3-fosfat

gliseraldehid 3-fosfat

Eritroz 4-fosfat + Friktoz 6-fosfat



H202 indirgenmesi



HMY
Glukoz 6-fosfat dehidrogenaz

N

NADP NADPH

</

Glutatyon reduiktaz

£\

2 GSH GS-SG

\__/

Glutatyon peroksidaz

Ho  2v0

Okside glutatyon

|

y-glutamilsisteinglisin

|
S

S

GS-SG

|
| v-glutamilsisteinglisig,

I
NADPH |

v
("~ y-glutamilsisteinglisin)
SH
2 GSH SH
\ y-glutamilslisteinglisin‘

Rediikte glutatyon




Glukoz 6-fosfat dehidrogenaz eksikligi;

Yeterli NADPH olusamaz.

Azalan NADPH sonucunda oksidatif strese sebep olan ajanlar (H904) detoksifiye edilemez.
Bu oksidan ajanlar hicrenin DNA, lipid, protein ve hiicre membranina zarar verir.

Bu durum ozellikle eritrositlerde membran direncinin diismesine neden olur.

SONUC; Hemolitik anemi

Oksidatif stresin arttifl durumlarda (ilac kullanimi, enfeksiyonlar, bakla yenmesi gibi) hemolitik
krizler sik goraldr.




