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AMACLAR

Bu Uiniteyi calistiktan sonra:

Bazi biyokimyasal terimleri 6grenecek,

Canli sistemleri ve hiicrenin yapisini bilecek,

Onemli biyokimyasallari taniyacak,

Hlcrede meydana gelen biyokimyasal olaylari 6greneceksiniz.
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Hiicre ve Biyofiziksel Kimya

1. GiRIS

Biyokimya, canli sistemin yapisini ve fonksiyonlarini kimyasal
bakimdan inceleyen bilim dahdir.
Modern biyokimyanin amaci; canlihgin devaminda rol oynayan kimyasal
bilesenleri tanimak, bu kimyasal bilesenlerin 6zelliklerini ve birbirleriyle
etkilesimlerinin nedenini ortaya ¢ikarmaktr.

Genel olarak biyokimya 2 kisimda incelenir.

1. Statik Biyokimya (Deskriptif): Hicreyi olusturan maddelerin
kalitimlar, tabiatlari ve canli alemindeki kantitatif dagilimlarin
analizleri ile ugrasir.

2. Dinamik Biyokimya: Canlilarda bulunan maddelerin meydana getirdigi
kimyasal reaksiyonlari, yani maddelerin metabolizmasi ile ugrasir.

Kimyasal analizler iki sekilde incelenir:

1. Kalitatif (nitel) analizler: Tanimlama testleridir. Olciime dayanmayan
sonuglari var-yok veya pozitif-negatif olarak ifade edilir.

2. Kantitatif (nicel) analizler: Miktar veya aktivite belirleme analizleridir,
sonuglari miktar veya aktivite blylkligin( gosteren bir sayi ve birimle
ifade edilir.

2. HUCRE VE GENEL OZELLIKLERI

Hiicre canlinin canhlik 6zelligi tasiyan en kiguk birimidir. Bitki ve
hayvan hiicreleri bazi 6zellikleri nedeniyle farkliliklar gosterir. Sekillerde
gorilebilecegi gibi bitki hiicresi cepere sahiptir ve bu ¢ceperinicerigi sellilozdur.
Hicre ceperi vakuollesen protoplastlarin ylksek osmotik basincina karsi
koyar. Turgor ve hiicre zari arasindaki dengeyi saglar.

Plastid merkezi vakuol (buyuk koful) bitki hiicresini hayvan hiicresinden ayiran
onemli farkhliklardandir.

Bitki ve hayvan hicresi genelde ayni organellere sahiptir. Bunlardan
cekirdek ve mitokondriler ¢ift tabakali membran tasir. Tek tabakali membran
tastyan endoplazmik retikulum (ER), diktiyozom, lizozom ve kigik vakuoller
hem bitki hem de hayvan hiicresinde gorilir.

Endoplazmik
Golgi aygiti retikulum

Kloroplast Nukleus

Hayvan hiicresi Bitki hiicresi

13
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Biyokimya

Hiicre zarinda glikolipid ve glikoproteinlerden olusan, her hiicre igin
Ozel olan yapilar vardir. Bu yapilar sayesinde hiicreler birbirlerini ve hormonlari
tanir.

Hicre zari yari gegirgen bir 0zelige sahip olup madde alisverisinde
rol oynar. Bu alisveriste Na+/K+ -ATP veya 5’-niikleotidaz markir olarak gérev
yapar. Hidrojen, Karbon, Azot ve Fosfor ¢ok sayida organizmanin agirhiginin
%97’sini olusturur. i¢ ve dis ylizeyinde farkh proteinlerin yer aldigi asimetrik
bir yapi gosterir. %55 protein, %25 fosfolipit, %13 kolesterol, %3 karbonhidrat
ve %54 oraninda da diger proteinler yer alir.

Hicre ylizeyinde, sinyal molekdillerine (6r. nérotransmitterler, peptid
hormonlar, biylime faktorleri) gicli baglanma afinitesi olan membran
reseptor proteinler bulunur. Reseptorin spesifik olarak baglandigi sinyale
ligand denir. Reseptodr, kendi sinyal molekiliine baglandiktan sonra, sinyali
hiicre membranindan hiicre icine tasir.

Hicre zarinda gegisler Ug sekilde olur:

a. Pasif difiizyon: Belli maddeler (6r. su), konsantrasyon gradientine bagli
olarak, membrani her iki yonde gecebilirler. Pasif diflizyon icin enerji
gerekli degildir.

b. Kolaylastirilmis difiizyon: Belli molekiller (6r. glukoz), bir membran
komponentinin yardimi olmadan, membrani serbestce gecemez.
Kolaylastirilmis diflizyon c¢ogunlukla tek yonludir, konsantrasyon
gradientini izler ve enerji gerektirmez.

c. Aktif transport: Bazi diflizyon yeteneginde olmayan molekiller,
konsantrasyon gradienti yoniinde veya onun tersi yoniinde membranin
her iki tarafina dogru gecebilirler. Boyle bir hareket icin enerji, genellikle
de ATP gereklidir. Aktif transporta 6rnek, sodyum pompasi (Na*/K*
ATPaz) verilebilir. Bu pompa, hiicre disindaki sodyum konsantrasyonu,
hicre icindekinden fazla bile olsa, sodyum iyonlarini hiicre icinden,
hiicre disina pompalayabilir.

Plazma zan tasiyicilar ve reseptorleri icerir. Palazma zar yizeyi
proteinleri (reseptorler) hiicre ylizeyindeki sinyalleri hiicre icine alirlar. Hiicre
zarinda sivi maddelerin gecisine pinositoz, kati maddelerin alinmasina da
fogositoz denir.

Plazma, icerisinde organelleri ve cesitli anorganik ve organik
bilesenleri (Na* CI, HCO,, Ca*) bulunduran yari akigkan sividir.

Endoplazmik retikulum (ER), cesitli ksenobiyotiklerin (hiicrenin

yabancisi oldugu maddelerin) detoksifikasyonunda énemli gérevi yapar.
14
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Hiicre ve Biyofiziksel Kimya

Golgi, basta sekresyon olmak Uzere birgok aktiviteye katilir. Asil
gorevi, membran akisini (yapim ve yikim) ve organeller arasi vezikl trafigini
koordine etmektir.

Lizozomlar, tek membranla cevrili yuvarlak vezikillerdir. Canl
hicrelerde dogal olarak bulunan lizozomlar, peroksizomlar ve glioksizomlar
¢ogu zaman “mikrozom” genel adi altinda toplanirlar.

Cekirdek (Nukleus), Cekirdek, hiicre komponentlerinin ve Urlnlerinin
sentezi i¢in linear bir kod (DNA) igerir.

Ribozom, membransiz olup her iki hiicre tipinde de gorilir. Protein
sentezinde goérev alir.

Sentriyoller, hayvansal hiicrelerin ¢cogunda bulunur fakat bitkilerde
bulunmaz. Hiicre bélinmesinde gorev alir.

Peroksizomlar, hidrojen peroksit metabolizmasiyla ilgilidirler. Bakteri
éldirme yeteneginde olan hidrojen peroksiti (H,0,) Ureten oksidazlari
icerirler.

Mitokondri, 1-2 um buylkliginde, membranlari arasina matriks
denen, aeorobik hiicrelerin “enerji” yeridir. Trikarboksilik asit dongiisi (Krebs
dongusi) ve elektron transpot sistemine bagli oksitatif fosforilasyonla ana
metabolikleri oksidize eder ve bunun sonucunda ATP sentezini mimbkdn kilar.

Kloroplast, iki membranla kapli durumdadirlar. Kendi DNA’larina
sahiptirler._Fotosentez organelleridir.

3. OZELLIKLERINE GORE HUCRE CESITLERI

Prokaryotik Hiicre

Prokaryotlar; nukleus, mitokondri ve endoplazmik retukulum gibi
organeller icermezler. Bakteriler, mavi-yesil algler, spiroketler, riketsiyalar
ve pleuropneumonia gibi organizmalar prokaryotlara en iyi 6rnektir. Bu
organizmalar tek bir DNA molekilinden ibaret kromozom tasirlar. Bu
tek kromozom da yogun bir sekilde kivrilarak niiklear zonu olustururlar.
Prokaryotlar eseysiz cogalma gosterirler.

Eukaryotik Hiicre

Prokaryotlara gore cok daha biylk ve daha kompleks bir yapi
gosterirler. Yiksek organizasyonlu hayvanlarin ve yiksek organizasyonlu
bitkilerin hiicreleri 6karyotiktir. Okaryotlarin prokaryot hiicrelerden en belirgin
farklihg bunlarin cok belirgin cekirdeklerinin olmasi, hicre organellerinin
(mitokondri, ribozom, endoplazmik retukulum, golgi, sentrozom ve bitkilerde
koful) bir zar ile gevrili olusur ve mitoz béliinme géstermeleridir. Bu hiicrelerin
metabolik reaksiyonlarinin bircogu, bu yapisal kompartmanlar igerisinde
gergeklesir.

15
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Biyokimya

4. KOK HUCRESI VE OZELLIKLERI

insanda hiicrelerin farklilasmasi, fertilizasyondan sonraki ilk giinlerde
baslar. Gelisme ilerledik¢e, hiicrelerde 6zellesme ve farklilasma baslar. Bu
Ozellesmis hiicrelere, multipotent hiicreler denir. Bu tip kok hiicreler, yalnizca
belirli hiicre tirlerini olusturur. Ornegin, kan kok hiicreleri gerektiginde;
I6kositler, eritrositler ve trombositlere dénisebilirler.

Kok hicreler farkli yapilarda bulunabilirler. Fertilizisayondan sonraki
ilk glinlerde embriyoda bulunurlar. Bu donemdeki kok hiicrelere embriyonik
kok hiicreler denir. Diger bir kaynak fetiistir. Bu hiicrelere fetils kok hiicreleri
denir. Gobek kordonu da bir bagka kok hicre kaynagidir ve gobek kordonu
kok hiicreleri adini alirlar. Dordlnci kaynak, eriskin kok hicreleridir. Bunlar,
farklhilasmasini tamamlamis dokularda bulunan ancak, heniz farklilasmamis
hicrelerdir.

5. BIYOMOLEKULLER

Canli yapinin % 99’undan fazlasini karbon, azot, oksijen, hidrojen
ve fosfor olusturur ve dogal sayisi 90’dan fazla olan elementten sadece 10-
15 tanesi organizmalar icin belli bir nem teskil eder. Canh sistemde ylzde
miktar olarak en ¢ok bulunan dért element hidrojen, oksijen, azot ve karbon
olup sirasi ile bir, iki, ti¢ ve dort bag olusturabilirler.

insan viicudunda en ¢ok bulunan 8 elementten (H, O, N, C, Ca, P, Cl,
K) altist (H, O, N, C, Ca, P) ayni zamanda deniz suyunda en bol bulunan 9
elementin (H, O, C, Ca, Cl, K, Na, Mg, S) icinde yer alirlar. Atmosferik icerikle
viicudumuzdaki element icerigini kiyaslayabilirsiniz.

Her ne kadar yukaridaki 6 element birbirlerine ¢ok cesitli sekillerde
baglanabilirlerse de, kimyasal analizler gostermistir ki, nispeten az sayida
temel bilesen vardir. Bu dersimizde Uzerinde duracagimiz gibi, su bircok
canhinin agirhginin yaklasik % 70’in olusturmaktadir. Geriye kalan temel
bilesikler ise karbonhidratlar, yaglar, proteinler ve nikleik asitler (DNA,
RNA)dir.

Biyomolekiiller belli sayida fonksiyonel gruplara sahiptirler ve bunlar
sayesinde molekillere kendilerine 6zgl yapi ve kimyasal reaktivite 6zeligi
kazandirilir. Makromolekiiller, daha kiiciik molekiillerin fonksiyonel gruplari
arasinda olusan kondensasyon (su g¢ikmasi) reaksiyonlari sonucu olusurlar.
Bu baglar su molekilinin girmesi (hidroliz) ile tekrar kirilabilirler. Kiiglk
organik molekiiller bir araya gelerek daha blylk makro molekiilleri yaparlar.
Makromolekiller genellikle tekrar eden kiglk alt Unitelerden meydana
gelirler ve polimer olarak da adlandirilirlar. Kiiguk alt Gnitelere ise monomer
denir. Monomerler polimerleri meydana getirmek icin ya dehidrasyon (su
¢tkmasi) ya da kondensasyon reaksiyonlari ile bir araya gelirler.

16
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Hiicre ve Biyofiziksel Kimya

6. ONEMLI BIYOKIMYASAL OLAYLAR

Kovalent baglar, atomlar arasinda (dis yoriingede) elektron paylasimi
ile olurlar. Tek baglarda (6r, C-C) 2, cift baglarda (6r. C=C) 4, l¢lu baglarda (¢r.
C-C) 6 elektron paylasimi séz konusu olur.

Hidrojen badi, sadece iki su molekili arasinda bulunmaz. iki
DNA zinciri arasinda kurulan tim baglar, proteinlerde alfa-sarmal ve beta-
tabakalarini olugturan baglar hepsi genelde hidrojen baglaridir

Tampon ¢oézelti ve viicuttaki etkileri, disaridan gelen H* veya OH
iyonlarina karsin pH degisimlerini azaltan veya pH degisimlerini sabit tutan
¢ozeltilerdir. Zayif asitler bazlara karsi, zayif bazlar da asitlere karsi tampon
etki gosterirler. (Ornegin: CO, igeren su zayif asit oldugu halde biraz NaOH
ilavesiyle alkali olmaz. Cinki NaOH ¢ozeltisinin igerdigi OH iyonlari CO,
tarafindan karbonat iyonlari halinde baglanir.)

Hidrolitik yikilma, genel olarak bir maddenin suyun H*ve OH"iyonunu
ayri ayri baglayarak kendini teskil eden yapi birimlerini ayrilmasidir.

Kondansasyon, iki molekuliin bir birine katilmasi esnasinda H,O, NH,
gibi kiicik molekdlin ayrilmasiyla yeni ve daha bliyliik moleklli bir bilesigin
meydana gelmesidir. TUm organik maddeler enerji sarfedilerek kondansasyon
esasina gore olusurlar.

Oksidorediiksiyon, bir maddenin elektron vermesi yikseltgenmesi
(oksidasyon) ve elektron almasi indirgenmesi (rediksiyon) olarak ifade edilir.

Transformasyon, fosfat grubunun bir bilesikten diger bir bilesige,
serbest inorganik fosfat meydana gelmeksizin aktariimasidir. Genel olarak
yuksek enerjili bilesikler olan fosfat grubu vericileri enol fosfat, acil fosfat,
nllleozit di fosfat vs.dir. G-6-P, gliseril-1-P, AMP ise dislk enerijili fosfat
bilesikleridir.

17



.
<>
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7. CALISMA SORULARI

Hiicresel elemanlar nelerdir, hiicrenin solunum ve enerjiden sorumlu
organeli hangisidir?

Hiicreler 6zelliklerine gére kaga ayrilir?

Hiicrelerde madde gegcisleri nasil gerceklesir?

Membranlarin ¢ogunda en bol bulunan lipitler hangisidir?

18
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Bu Uniteyi ¢alistiktan sonra:

Vicut icindeki sivilari taniyacak,

Vicut sivilarinin bilesenlerini ve 6nemini kavrayacak,
Suyun canhlik i¢in biyokimyasal 6nemini bilecek,
Vicut sivilarinin saglik ve hastalik tanisindaki 6nemini
kavramis olacaksiniz.




A,
€¢é Viicut Sivilari
1. GiRIS

Vicut sivilarinin molekdl topluluklari olarak ifade etmek mimkunddr.
Bu sivilar igerisinde, birgok yalin molekiller ve molekil topluluklari yer
almistir. Viicut sivilari baslica hiicre igi ve hiicre disi sivilari diye iki grupta
toplanirlar.

Hicrelerin ve dokularin igleri ve dislari bu karisik yapil sivilarla dolu
ve sarili bir durumdadir. Bu hiicrelerin zarlari, su molekillerini ve bazi erimis
kGicik molekdlleri gecirir bazi maddeleri gecirmezler. Yani secici gecirgen
bir 6zellik gosterirler. Bu nedenle bu iki sivida bazi erimis maddelerin
konsantrasyonlari farkli olur. Ornegin canli organizmada zarlardan diffiizyona
ugrayabilen yani diyaliz olabilen maddelerden bazilari zardan ge¢meyen
proteinler tarafindan hiicre icinde tutulurlar. Buna karsilik bazilari zardan
gecerek dis sividan daha yiiksek konsantrasyon verir. Fakat sonugta zar icindeki
diffizyona ugrayabilecek iyonlarin konsantrasyonlari carpimi, zar disindaki
zardan difflizyona ugrayabilen iyonlarin konsantrasyonuna esit olur. Boylece
yeni bir osmotik basing dengesi saglanir. Buna Donnan zar dengesi denir. Her
iki sivi tipinin osmotik basinci aynidir ve denge olarak 5.98-7.7 atmosferdir.
Bu da %0.85—-0.9 gramlik sodyum kloriir erigine esittir. Ayni deger mide 6z
suyu, safra gibi salgi sivilari icin bile uygundur. Bu osmotik basinci gosteren
her siviya izotonik sivi denir. Bu oranin Ustindekilere hipertonik, altindakilere
hipotonik sivi denir.

Vicut sivilarinda organik ve inorganik maddeler bulunur. Elektrolitler
disinda kan proteinleri, fosfolipidler, kolesterol, nétral yaglar, glikoz, tire, trik
asit, laktik asit, kreatinin, bilirubin, safra tuzlari, vitaminler gibi organik ve
protein yapisindaki bilesikler de yer alir.
inorganik maddelerden baslica Na, K, Cl, Mg, Ca gibi katyonlar ile CI, SO,,
HPOAI’ HCO, gibi anyonlar bulunur.

Gerek organik maddeler ve gerekse inorganik maddeler vyani
elektrolitlerin gesitli viicut sivilarindaki dagihmi birbirinden farkhdir.

2.5U (H,0)

Su (H,0); insan, hayvan ve bitkide bol miktarda bulunur. Su, canl
organizmanin en 6nemli gereksinimlerinden biridir. Susuz bir yasamin varligi
distnllemez. Yetiskin bir insanda viicut agirliginin % 60-65’ini olustururken
cinsiyete ve kiloya bagh olarak da su miktarinda degismeler olabilir. Yeni
dogan bir cocukta bu oran % 75’e kadar ¢ikar. Yas ilerledik¢e de su oraninda
azalma olur. Su, organizmalarda inorganik ve organik maddeler igin iyi bir
¢Oziich oldugu gibi, metabolizma artiklari ve toksik maddelerin viicuttan
uzaklastirilmasi icin de bir tastyicidir. Kan plazmasi, serobrosipinal sivi, safra,
mide, bagirsak salgilari, idrar, sit, ter, gbzyasi, tikrik gibi viicut sivilarinin
olusmasi icin de suya ihtiyag vardir.
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Organizma igin gerekli suyun baslica kaynagini, icme suyu, icecekler,
yumusak besinlerle alinan su ile metabolik su adi verilen ve metabolik
reaksiyonlar sonucu olusan su meydana getirir.

Yetigkin bir insan normal su gereksinimi 1500 ml kadardir. Cevre
kosullarina gére bu miktar 900—2500 ml arasinda degisir. Viicuttaki yaklasik
300 ml kadar su yag, protein ve karbonhidratlari kapsayan besinlerin
metabolizmasi sonucu olusan metabolik sudur. Giinde 2000 kalorilik bir
besinin kullaniimasi ile 300 ml kadar endojen su meydana gelir. 100 gram
yagin oksidasyonu sonucu 57 gram su, 100 gram karbonhidratin oksidasyonu
sonucu 55 gram su ve 100 gram proteinin oksidasyonu sonucu da 41 gram su
meydana gelir.

Bitkiler gram basina hayvanlardan 15-20 kat daha fazla suya ihtiyag
gosterirler. Bu suyun bir kismi biylme igin gereklidir. Yani sitoplazmanin
temel bileseni olan fotosentezin bir ham maddesidir. Bununla birlikte
ksilemde (bitkide su tasinan doku) yiikselen suyun %90’dan fazlasi yapilirken
gaz alisverisi yapan ylizeylerde basit bir sekilde buharlasma sonucu kaybolur.
Surekli olarak taze su saglanmaksizin, bitkiler inorganik besleyicileri ya
da fotosentetik olarak Uretilen bilesenleri tasiyamazlar. Bliylumeleri kendi
metabolizmalarininizin verdigi en disiik diizeyin tzerine ¢cikmaz ve fotosentez
yapamazlar. Suyun kazanimi ve korunmasi birgok tir icin baslica sorundur.
Stoma acikliginin suyun kullanilabilirligi icin kilit rol oynar. Topraktan yeterli su
elde edilmediginde stoma kapanir ve transprasyon timu ile durur. Kuru hava
ve rlzgar su kaybini artirici faktorlerdendir.

Canlida hem hiicre disi sivinin kompartmanlari arasinda hem de hiicre
ici sivisi ile hiicre digi sivisi arasinda devamli bir dengelenme s6z konusudur.
Dokulardaki su miktari vicudun her vyerinde su farkh bir dagihm
gostermektedir. Bu dagilimda kemik ve dis en az su bulunduran yapilar olarak
on sirayl almaktadir. Agirligi 70 kilogram olan bir eriskinin viicudunda toplam
olarak 40 litre kadar su vardir. Bu suyun % 62’si intraselliler sivi ve %38'i de
ekstrasellller siviyi meydana getirir. Ekstraselltler sivi miktari ise 15 litredir.
Kan plazmasi 3 litre kadar siviyi igerir. Alyuvarlar ve diger kan hiicreleri de
2 litrelik bir hacmi olustururlar. interstisyel sivi miktari 12 litre kadardir. Bu
suyun buyudk bir kismi hiicreler arasindaki boslugun jeli icerisinde tutulmus
vaziyettedir.

Bazi dokularin su icerikleri soyledir:
Kornea %98

Kan %78

Kas %77

Deri %72
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iskelet %22

Yag Dokusu %15

Dis Minesi %0.2

Viicutta bagh ve serbest su: Viicut bliyik miktarda suyunu bagh bir
sekilde bulundurur. Serbest su ise organizma sivilarinda (kan, lenf vb.) daha
blylik miktarda bulunur.

Bagli su vicutta iki sekilde bulunur: hidrat ve molekdller arasi su.

a. Hidrat suyu: Burada her iyon protein, karbonhidrat gibi biyuk polar

molekulli maddeler, eriyiklerinde bir dipol madde olan su baglanmis olarak
bulunur. Ornegin Na ve Cl gibi iyonlar su ile su hidrat bicimini olustururlar.
Yani su molekdilleri Na ve ClI’'nin etrafini sarar duruma gecerler.
Proteinler, karbonhidratlar, nlikleik asitler ve diger molekiiller de eriyiklerinde
bu baglanmalarin sonucu olarak bir hidrat suyu sistemi ortaya getirebilirler.
Proteinler agirliginin % 50’si kadar hidrat suyu baglayabilirler. Hidrat suyu
normal suya gore daha distk derecede donar ve baska maddeleri ¢6zebilme
yetenegi cok azdir.

b. Molekiiller arasi su: Vicuttaki ipliksi molekdller, lifler ve zarlarin
arasinda su molekdllerinin kapatilmasi seklindedir. Bu su akma yetenegini
kaybetmis ve hidratize hale gelmistir.

3. VUCUT SU KUTLESINiIN DAGILIM BiCimi

1. Hiicre i¢i suyu (intraselliiler sivi): Vicut agirhiginin yaklasik %40'n,
vicut su kitlesinin %70’ini kapsar. Hlcre i¢i suyunun temel katyonu K
olup Mg ve Na da bulundurur. K bu sividaki toplam bazik iyonlarin %70’ini
olusturur. K intraselliler sivida blytk miktarda bulunusu hiicre metabolik
olaylariyla saglanir. Metabolizma olaylari bozulursa potasyumun hiicre
zarindan interstiel suya gecisi belirgin bir sekilde olur ve ekstraselliler bir
sividaki potasyum miktari da bu gegis dolayisiyla gok yikselir.
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2. Hiicre Disi Sivi (Ekstraselliiler sivi): Viicut agirhginin yaklasik %20
’sini, viicut su kitlesinin %30’nu kapsar. Ekstrasellller sivinin bilesiminde
katyon ve anyon konsantrasyonlarinda esitlik vardir. Katyonlar Mg, Ca, K ve
Na anyonlar Cl, bikarbonatlardir.

a). Damar igi Sivisi ya da Plazma Sivisi (intravaskiiler Sivi): Viicut
agirhginin %4’tna ve viicut su kitlesinin %10’unu olusturur.

b). Hiicre Arasi ve lenf Swvilari (interstiel Sivi): Hiicreler arasindaki
bosluklar, yani interstisyumlari dolduran sivi ile lenf sistemi icinde dolasan
sividir. Bunlarda vicut agirhginin % 16’sini, viicut su kitlesinin % 20sini saglar.
Sivilarin bu anatomik dagilisi, kimyasal bilesimlerine ve yapilarina da uygun
dusmektedir.

Su Kaybr: Su dengesini saglayabilmek, metabolizma artiklarini
vicuttan atabilmek ve gerektiginde vicut isisini sabit tutabilmek amaciyla
vicuttan disari su atilir. Erigskin bir kimsede glinde 1000-1200 ml idrar gikar.
Gaita icerisinde atilan su miktari da 100—200 ml kadardir. Ter yoluyla atilan su
miktari gevre Isisina gore blyuk degisiklik gosterir. Genellikle normal 1sida bu
100-200 ml kadardir. Onemli bir miktarda su da solunum yolu ile kaybedilir.
Bu suyun miktari ginde 350 ml’yi bulur.

4. KAN

Dolasim kani, sivi bir kissm olan plazma ve sekilli elementlerden
meydana gelir. Plazma, tim kanin %55-60"in1 olusturur. Sekilli elementler
eritrositler, |6kositler ve trombositlerdir. Kanin oksijen miktarini azaltan
herhangi bir etki, eritrositlerde sayisal bir artis meydana getirir. Kanda
eritrosit miktarinin sayisal artmasina polisitemi denir. Eritrosit sayisinin veya
hemoglobin konsantrasyonunun azalmasina da anemi denir.

Tim kandan pihtilasma faktorleri ¢ikartilirsa difibrine kan, sekilli
elementler c¢ikartiirsa plazma meydana gelir. Tum kandan hem sekilli
elementler hem de pihtilasma faktorleri ¢ikartilirsa serum meydana gelir.
Kanin pH’s1 7,3-7,5 dir. Dansitesi 1,035—-1,075 dir.

Hemoliz: Birgok nedenden dolayi eritrosit bitlnliginin kaybolarak
hemoglobinin plazma veya seruma ¢ikmasidir. Hemoliz neticesinde plazmada
total protein, albumin, trigliserit, kolesterol, bilirubin, aldesterol, noradrenalin,
renin, K, Ca, Mg, Fe, inorganik P, Aldolaz, asit fosfataz, laktat dehidrogenaz ve
izositrat dehidrogenaz gibi parametrelerin konsantrasyonlari belirgin sekilde
etkilenir.

A. Antikoagiilantlar

Kanin pihtilasmasini dnleyen maddelerdir.

EDTA (etilen diamin tetra asetik asit): Sodyum veya potasyum tuzu
olarak bulunabilir. 1 ml kan igin 1-2 mg oraninda kullanilmasi pihtilasmanin
engellenmesi icin yeterlidir.
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Okzalatlar: Sodyum, potasyum, amonyum ve lityum okzalat gibi
degisik tuzlari vardir. En yaygin olarak kullanilani potasyum okzalattir
(K,C,0,H,0).

Sitratlar: Sodyum ve lityum sitrat olarak bilinen tirleri 1 ml kan igin
3—4 mg civarinda kullanilirlar.

Sodyum florid: Zay|f antikoagiilant etkili olan sodyum florid kalsiyum
iyonlari Gizerine etkisiyle pthtilasmaya engel olur.

Heparin: En sik ve yaygin olarak kullanilan bir antikoagilanttr.
Antitrombin ve antitromboblastin etkisi ile pthtilagsmaya engel olur. 1 ml kan
icin 10—20 (inite (0.1-0.2 mg) kullanilir.

B. Kan Plazmasi

Dansitesi 1,015-1,035 arasinda olup eritrositlerin dansitesi 1,090
oldugundan tim kanin dansitesi plazmadan daha yiksektir. Plazmada %6—8
g. protein bulunur. Proteinler baslica albumin, globulin ve fibrinojenden
olusur.

Fibrinojen: Daha c¢ok globuline benzeyen ve pihtilasmada onemli
olan bir proteindir. Karacigerde meydana getirilir.

Hemoglobin: Hemoglobinin fizyolojik ©6nemi, oksijen ile geri
dontsimlli olarak baglanmasindan ileri gelir. Alyuvarlarda bulunan
hemoglobin kanin O, tagima kapasitesinin % 98'ini Ustlenir.

Albumin ve Globulin: Kan proteininin buyuk bir bolimn{ olusturur
ve birbirlerine oranlari 6nem tasir.

Anyon ve katyonlar: Kanda en ¢ok bulunan katyonlar Na*, K*, Ca*?,
Mg, anyonlar CI, HCO,;, SO,” ve HPO~dir.

C. Kanda Bulunan Bazi Maddelerin Miktari

% mg: 100 ml serum, plazma veya kandaki madde miktari mg olarak
ifade edilir. Ornegin kanda seker miktari % 100 mg gibi.

Mmol/L: Bir litre kan (serum, plazma)’da, s6z konusu maddenin mol
agirhginin binde biri oraninda bulundugunu ifade edilmesidir.

Ornegin kanda lire miktari % 40 mg olsun. Bunu mmol/L olarak su sekilde
ifade ederiz. Urenin mol agirhgi 60 g’dir. Bir milimol bunun binde biri olduguna
gbre 60/1000 = 0.06 g’dr. Bir litre kanda tire miktari % 40 mg’in 10 kati = 400
mg = 0.4g.dir. Bunu milimol olarak ifade etmek i¢in 0.4/ 0.6 = 6.66 mmol/L
oldugu bulunur.

mmol/Unin hesaplanmasinda kisaca su formdil de kullanilabilir:

mmol/L = % mg x 10/mol agirhgi

Bu formil yukaridaki 6rnege uygulandiginda,

mmol/L= 40 x 10/60 = 6.66 oldugu goralir.
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Megq/L: Ekivalent gram, bir maddenin mol agirhginin etki degerine
bélinmesi ile elde edilir. Ornegin Ca’un molekiil agirig 40 gramdir, etki
degeri 2 dir. Buna gore Ca’nin ekivalent grami 20 dir. mEq ise bunun binde
biridir. Bu gramin binde biri miligram oldugundan 20/ 1000 = 0.02g eder; bu
da 20 mg demektir.
mEg/L ise, bir litrede bulunan maddenin mEq cinsinden degeridir ve su
sekilde hesaplanir:

mEg/L = % mg x 10 x etki degeri/ Mol agirligi

Ornegin % 10 mg olan kan kalsiyumu degerini mEqg/L cinsinden
hesaplayalim.
mEqg/L 10 x 10 x 2/40 = 200/40=5

D. Kanin Gérevleri

Kanin organizmada baglica gorevleri:

1. Besinlerive bunlarin sindirim Griinlerini barsaklardan ve karacigerden
dokulara, dokulardan karacigere veya bir dokudan digerine tasir.

2. Akciger ile dokular arasinda solunum gazlarinin alisverisini saglar.

3. Ure ve urik asit gibi metabolizma atik driinlerini atilmak (zere
bobreklere, deriye, bagirsaklara ve karacigere tasir.

4. Etkileri ile organlarin fonksiyonlarini uyaran veya yavaslatan enzim,
hormon, vitamin gibi maddeleri dokulara tasir.

5. Organizmayi ihtiva ettigi I6kosit ve antitoksinleriyle mikroorganizmaya
karsi korur.

6. Vicudun asit-baz, elektrolit ve su dengesini diizenler.

Vicut ylzeyine yayilip geri cekilerek viicudun isisini diizenler.

8. Pihtilasarak kan kaybini 6nleme yetenegine sahiptir.

E. Kan Pihtilasmasi Mekanizmasinda Gérev alan Elemanlar

Birgcok hemolojik ve biyokimyasal denemeler igin pthtilasmamis kana
ihtiya¢c duyulur. Bu amagla birgok hazir antikoagilantlar mevcuttur. Bunlarin
¢ogunlugu, kalsiyumu pihtilasma mekanizmasinda ise yaramaz bir hale
getirmek, yani ya bir tuz halinde 6ktiirmek (okzalatlar) veya iyonize olmayacak
bir sekilde baglamak (sitrat ve sekestren) suretiyle etki ederler. Heparin bir
antitropin gibi etki eder, yani trombini notralize eder. Sonucta pithtilasmamis
(sivi) kan, fibrin olusurken uzaklastirilarak elde edilebilir (difibrinasyon).
Kanin pithtilagsmasini inhibe eden fizyolojik bir faktor de heparindir. Bir asit
mukopolisakkarit olan heparin protrombinin trombine donlismesini dnler ve
fibrinojenin fibrine dontsmesini geciktirir.

Fibrinojen: Eriyebilen bir plazma proteinidir. Trombin tarafindan
eriyebilen fibrine donustaraldr.

Protrombin: Karacigerde yapilarak kana verilir. Yapimi icin K vitamini
gereklidir.

Doku faktérii: Protrombini trombine c¢eviren tromboplastin’in
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sekillenmesinde gorevlidir.

Kalsiyum iyonu: Kan pihtilasmasi icin kalsiyum iyonu gereklidir.

Labil faktér (=degisken faktér ): Protrombinin trombine g¢evrilmesi
icin gereklidir.

Stabil faktér: Doku faktori tarafindan protrombin aktivatérinin
sekillenmesinde gereklidir. Pihtilasma esnasinda ortadan kaldirilamadigi icin
serumda da bulunur.

Antihemofilik faktér: Plazma tarafindan protrombin aktivatorinin
sekillenmesi icin gereklidir. Konjenital olarak bu faktorin eksikligi, klasik
hemofilinin temel nedenidir.

Christmas faktérii (=antihemofilik Faktér B): Konjenital olarak bu
faktorin eksikligi hemofili yaratir. Plazma tarafindan protrombin aktivatori
(plazma tromboplastini) sekillenmesinde gereklidir.

Stuart-Prower faktérii: Konjentinal olarak eksikliginde kanama
hastalig yaratir.

Plazma tromboplastin antecedent (Antihemofilik faktér C):
Konjenital olarak eksikligi kanama hastaligl yapar. Plazma tromboplastinin
sekillenmesi igin gereklidir.

Hegeman faktér: Plazma tromboplastinin sekillenmesi igin gereklidir

Fibrini stabilize eden faktor: bir plazma proteinidir. Fibrin polimerleri
gevsek fibrin iplikcikleri halindedir. Faktor VIII bu iplikgikler arasinda kovalent
baglar kurmasini saglar. Genetik olarak eksikligi kanama hastalig yapar.
Normal sekilde damarlar icinde dolasan kan pihtilasmaz.

Kanin pihtilagsmasi iki degisik reaksiyonlar zincirinin meydana gelmesiyle
olusur.

Ca*, tromboplast

Prothrombin Trombin

\

Trombin

\

Fibrinojen Fibrin

5.SUT

Meme alveolleri tarafindan salgilanan beyazimtirak-sari renkte bir
sividir. Sarimsi renk karoten ve ksantofilden ileri gelir. Anne sitiine en yakin
yapidaki stt esek stitlidiir. Onu kegi stitli takip eder. Hayvan yavruladigi zaman
ilk salgiladigi siite kolostrum denir. Sitlin icerisinde hayat icin gerekli olan
bltlin esas besin maddeleri; protein, karbonhidrat, yag, madensel maddeler,
vitaminler ve su bulundugu icin sit tam bir besin maddesidir.

Bunlar; sit veren hayvanin beslenme sekli, irki, yasama sartlari ve
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mevsime gore farklilik gdsterirse de sltte ortalama %87 oraninda su, %3.5
yag, %3-4 protein, %7 madensel maddeler, %5 karbonhidrat ve %1-2 civarinda
lezzet veren 6zel maddeler ve vitaminler vardir.

a. Sut Proteinleri: Kazein, laktaloumin ve laktaglobulindir.
Laktalbumin ve laktaglobulin isiya duyarli oldugu icin isininca katilasir. Kazein
Istya karsi duyarh degildir, katilasmaz. Kazein asitlere karsi duyarlidir. Asitlerle
temas edince katilasir. Sutteki proteinin %80’i gibi bliyik bir kismi kazeinden
meydana gelmistir.

b. Siit Lipidleri: Siitte daha ¢cok doymus yag asitleri bulunur. Doymamis
yag asitlerince olusan bolim daha az orana sahiptir. Her 100 gram sit yaginda
ortalama olarak %35 olein, %27 palmitin, %13 stearin, %4 laurin, %3 butirin,
%3 linolein vardir. Tereyagina 6zel kokusunu butirin verir.

c. Siit vitaminleri: Erimis olarak A vitamini ve A vitaminin esasini
olusturan karoten ve retinol bulunur. Ayrica az miktarda B grubu vitaminleri
ve ¢ok az C vitamini vardir.

d. Siit mineralleri: Kalsiyum ve fosfor sitte birlikte bulunur. Cok
az miktarda da demir vardir. Genelde bitiin bu maddeler mevsimlere ve
hayvanin beslenme sekline gore farklilik gosterir.

e. Sut enzimleri: Sutte; amilaz, lipaz, katalaz, perosidaz ve fosfataz
gibi bircok enzim vardir. Siit 1sininca enzimler aktivitesini kaybeder. Ozellikle
fosfataz, stitlin iyi pastorize edilip edilmediginin bir 6l¢ttl olarak kullanilr.

f. Siit Karbonhidrati: Sttiin karbonhidrati laktozdur. Buna sit sekeri
de denir.

Dansitesi1,026-1,036, pH.6,6-6,9’dur. Stitte bulunan tek karbonhidrat
laktozdur. Laktoz meme dokusunda galaktozdan sentezlenir. Laktoz beyin
hicreleri ve serobrositlerin gelismesi lzerine etki eder. Beyin dokusu,
oksidasyon icin gerekli enerjisini glikoz ve galaktozdan saglar.

6. IDRAR

Bobrekler tarafindan salgilanan metabolizma artiklarini iceren sividir.
idrarda normal olarak bulunan maddeler iire, irikasit ve kreatinindir. Bunun
yaninda su ve organik tuzlar da bulundurur. idrarda bulunmamasi gereken
maddeler glikoz, protein, safra renkli maddeler, aseton, asetik asit, B-hidroksi
bitirik asittir.
idrarda bulunan maddelerin yogunluklari farkli zaman dilimlerinde de
cesitlilik gosterir.

0 i NH —C=0
N
NH, C= NH
0]
/ N N ——CH,
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idrarin Gorevleri

Viicut Sivilari

1. Ekstraselller ve intraselliler sivilar arasindaki dengeyi koruyacak oranda
su ve tuz atilmasini saglamak.

2. Normal asit-baz dengesini bozmayacak sekilde asit ve baz atilmasini
saglamak.

3. Artik metabolik Grinleri viicuttan uzaklastirmak.

4. Fazla bulunan maddelerin geregi olmayan karisimlarini atmak. (Konu ile
ilgili detayli bilgi idrar deneylerinde verilecektir.)

idrar Muayenesinin Gerekliligi
Bobrek ve idrar yollari hastaliklari da oldugu kadar bazi metabolik
hastaliklarin tani ve izlenmesi icin de 6nemli bir muayene maddesidir.

e Rutin idrar muayenesi ile Uriner sistemle ilgili patojenin olup olmadigini
belirlemek,

e Bakteriyolojik yontemlerde bakteriyel maddelerinin olup olmadigini
0grenmek,

e Hormon ve benzeri maddelerin idrarda varligini veya miktarini tespit
etmek igin,

e Basta bobrek, mesane ve idrar yollari olmak Uzere karaciger, kalp, deri
bagirsak hastaliklari kan ve metabolizma bozukluklari (diyabetus melutus)
hakkinda klinikgiye bilgi vermek i¢in idrar tahlili yapilir.

Her canlinin 1 kilogram canh agirligi basina saate 1 ml idrar atilir.

Canh organizmada ¢ok miktarda idrar atilmasina Polyiiri, az miktarda idrar

atilmasina da Oligodiri, hig idrar atilmamasina da Andiiri denir.

idrarin yapisini alinan besinler, icilen su miktari, ¢alisma veya
dinlenme durumu, 1s1, izyolojik ve patolojik degisiklikler etkiler.

idrar numunelerine genellikle koruyucu madde ilave edilerek asagidaki

reaksiyonlarin meydana gelmesi dnlenmis olur.

Urenin pargalayici organizmalar tarafindan amonyaga parcalanmasini
onler.

Glukozun maya ve bakteriler tarafindan pargalamasini énler.

Bakteri proteinlerinin bulunmasina bagli olarak yanlis pozitif albumin
testinin olmasini engeller.

Kan ve silindirler gibi organik sedimentlerin dejenerasyonunu
harabiyatini engeller.
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Biyokimya

7. IDRAR MUAYENELERI

Fiziksel, kimyasal ve mikroskobik olarak incelenir.

A. Fiziksel Muayeneler

Renk, koku, goriiniim, kivam

B. idrarda Kimyasal Muayene

Ure, Tuz (NaCl), Aseton, Albumin, Glukoz, Safra renkli maddeler,

Hemoglobin (Hemoglobinuri, Hematodri)

C. Mikroskobik Muayene

Kan hiicreleri, epitel hiicreler, kristaller

idrarda Ure Miktari Tayini

Prensip: Ure elektriksel yiike sahip olmadigindan (nétr) zehirsizdir.
Fakat amonyak + yiike sahip oldugu icin zehirlidir. Ure biyolojik olarak zararsiz
olup hiicre zarlarindan kolaylikla gegebilir.

Amag: idrarda (irenin varligini géstermek.

Deneyin yapilisi: Bir lam alinarak Gzerine bir baget ile bir damla
numuneden konulur. Hafif surup kivamina gelinceye kadar hafif alevde
isitilir. Sonra bunun Uzerine yogun nitrik asitten (HNO,) birkag damla ilave
edilir. Bu esnada nitrik asidin tre ile teskil ettigi kristal tortu meydana gelir.
Mikroskopta incelendiginde bunlar st Ustte gelmis levhalar seklinde gorilir.

Urik Asit Tayini

Prensip: Kuslar yilanlar kertenkeleler amonyagi Urik asit olarak disari
atarlar. Urik asit ayni zamanda primatlarda, kuslarda ve siiriingenlerde piirin
metabolizmasinin da son Uriinidr.

Amag: idrarda rik asidin varliginin géstermek.

Deneyin yapihsi:  Bir tipe muayene edilecek sividan bir miktar
alinir (1-3 damla). Kati amonyum klorir ile doyurulur (0,5 g/2ml), ¢ saat
beklemeye birakilir. Sonra santrifj edilir. Sivi kissim dokulip kalan tortu ile
mireksid deneyi yapilir.

Miireksid Tayini

Bir lamin Uzerine tortudan bir damla konup Uzerine 3 damla yogun
nitrik asit konur ve nitrik asit uguncaya kadar beklenir (ugmayi yavas yavas
Isitarak yapabilirsiniz). Sonugta tugla kirmizisi bir artik olusur. Bunun Uzerine
bir damla NaOH ilave edilir ve menekse renk gézlenir. NH, ilave edilirse
erguvani renk gorilir.

Kreatinin Tayini

Amag: idrarda kreatinin varligini géstermek.

Deneyin Yapilisi: Bir tipe 1-2 ml numuneden konur. Taze hazirlanmig
Na-nitroprussid ¢ozeltisinden birka¢ damla ilave edilir ve Uzerine %10’luk
NaOH’ten damlatilip karistirihr. Kreatinin varsa yakut kirmizisi renk gozlenir.
Uzerine birka¢ damla asetik asit eklendiginde ise renk hemen kaybolur.
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idrarda Tuz Miktari Tayini
Normal idrarda ClI- miktari gida ile alinan NaCl miktarina baghdir.
insanlarda idrarla giinliik Cl- atlmasi NaCl cinsinden 10 — 15 gr’dir.

Mohr Deneyi

Prensip: indikatér olarak K,CrO, eklenmis idrarin Gzerine damla
damla AgNO, eklenir. AgNO, ten iyonize olan Ag™ iyonlari idrardaki CI-iyonlar
ile birleserek AgCl olusur.

AgNO, + NaCl ———— > AgCl + NaNO,
(bulaniklilik)

Ortamda Ag iyonlari birleserek Cl iyonu kalmayinca Ag* iyonlari
indikatér olan ile K,CrO, birlesir ve tugla kirmizisi Ag,CrO, olusturur.

2AgNO, +K,CrO, — > Ag,CrO, +  2KNO,

(tugla kirmizisi) (erir)

Tugla kirmizisi rengin gorilmesi ortamda CI iyonlarinin bittigini yani
reaksiyonun bittigini gosterir. Bundan sonra harcanan AgNO, miktarindan
miktari CI- hesaplanir. Bu reaksiyon idrardaki iyodid, bromid, arsenik
bilesikleri, albuminler ve okzalatlar gibi bilesiklerde katilir ve sonugta CI
miktarinin artmasina sebep olurlar.

Amag: idrarda tuz varliginin gésterilmesi (kantitatif olarak)

Deneyin Yapilisi: Bu deney su sekilde yapilir:

Hesabi: Harcanan AgNO, miktari (ml) x 2.92 = g/It tuz

1.92  degeri séyle bulunur:

1.93  AgNO, mol agirhigi (170 gr) NaCl mol agirligi 58,5 gr = 2.92

1.94  Ya da, amag titrasyonda harcanan 0,1 N AgNO,'Un ml’sinin

notralize ettigi NaCl'yi

1.95 gr. Olarak bulmaktir. Once 2 ml idrardaki miktarini bulup,

sonra gr/lt olarak ifade edilir.

1.96  Kural: Ayni normalitedeki iki cozeltinin esit hacimleri birbirini

notralize eder.

1ml 0,1 NAgNO, 1ml0,1N NaCl'i néturlestirir.

1 N NaCl 1000 ml’de 5.85 gr ise ve teknigin cabuk yapilmasi nedeniyle
yaygin olarak kullanilir ve deney titrimetrik olarak yapilir. Bir miktar idrar
deneyden 6nce slizllir (hicrelerin ayrilmasi igin). Bir erlene 2 ml stizilms
idrar konulur, tzerine yaklasik 20—30 kat1 distile su eklenir, iyice karistirilir.
Sulandiriimig idrar tzerine 2 damla K,CrO, damlatilir. Bu arada erlen surekli
calkalanir. Calkalanmakla kaybolmayan tugla kirmizisi bir renk olusunca
titrasyon biter. Harcanan AgNO, miktari daha sonra yapilacak hesap igin bir
tarafa kaydedilir.
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Biyokimya
0.1N NaCl 1000 ml'de x
x: 5.85 gr
0.1 N NacCl 1000 ml'de 5.85 grise
0.1 N NacCl 1 ml'de X
X=0.00585 gr

(0.1 N NaCl ¢ozeltisinin 1 ml’sinde 0,00585 gr NaCl bulunur = 0,1 N
AgNO,"In nétralize ettigi NaCl miktari 0,00585 grdir.) diyelim ki deneyde A ml
AgNO, harcadik:

0.1 NAgNO,In 1 ml’si 0.00585 gr NaCl’l notirlestirirse

1NAgNO,/in  Amlsi  Bgr NaCl't nétarlestirir.

B= A x0.00585 gr

Bizim harcadigimiz AgNO, 2 ml idrar igindi. Oysa idrardaki tuz miktar
gr/L olarak ifade edilir. Buna gore 2 ml idrarda B gr NaCl varsa 1000 ml idrarda
C gr vardir.

B x 1000
C= ——
2
1000 x A x 0.00585
C= =2.92 x A gr/L miktari
2

idrarda Aseton Aranmasi

Legal Metodu Deneyi

Prensip: idrarda bulundugu disiiniilen asetonun alkali ortamda Na-
nitroprussid ile mor veya menekse kimizimsi renk vermesi ve asit ilavesiyle bu
rengin daha da koyulasmasi esasina dayanir. (Aseton, nitroprussitteki ferrik
demiri (Fe*®), ferro demire ( Fe*?) haline redikler.)

Amacg: Sitte asetonun varligini (ketozis) géstermek.

Deneyin Yapilisi: 8-10 cm?® stzllmus idrar bir tipe alinir, Gzerine
3-5 damla kadar taze hazirlanmis %1’lik Na-nitroprussid ¢ozeltisi konulur
(nitroprussid karisimi: 1 gr Na-nitroprussid + 100 gr amonyum nitrat (N H4N03)
bir havanda tuz haline getirilir iyice karigtirilir. Uzerine bir miktar % 10’luk
NaOH koyularak ortam bazik yapilir. Karisimin rengi visne rengidir. Bunun
Uzerine glasiyel asetik asit ilave edilir. Renk daha koyulasirsa aseton vardir,
acilirsa aseton yoktur.
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idrarda Protein Aranmasi
idrarda albumin miktarinin tam olarak ne kadar bulundugu kantitatif
metodlarla saptanir. Tirli bébrek hastaliklarinda idrarda bulunan proteinlerin
blyuk bir kismi plazma proteinlerinden yani plazma albumin, globulin ve
fibrinojenden olusur.

idrara serum albumin gecmesine albuminiiri denir. Bunun nedeni
serum albumin miktarinin diger proteinlere gore kiglik ve viskozitesinin
duslik olmasi sonucu bobrekten kolay stiziilmemesidir.
Normal kisilerde 24 saatte atilan idrarda protein miktari 30 mg kadardir.

Esbach Deneyi

Prensip: Esbach ayracindaki sitrik asit etkisiyle proteinler pozitif
ylklenirler. Pozitif yuklenen proteinler de pikrik asitle birleserek sari bir
cOkelek verirler. Olusan tortuya asitalbiminat denir.

COOH Ccoo
| |
CH, CH,
! 3H,0 l
OH-C-COOH —  » OH-C-COOH +3 [H,0]"
ICHZ ICHZ Hidroksonyum iyonu (hidronyum)
| |
COOH Ccoo
Sitrik asit Sitrik asit anyonu

Amag: idrarda proteinin varliginin gdsterilmesi.

Deneyin Yapilisi: 1 ml stipernatant idrar lzerine 1 ml esbach ayraci
eklenir, kaynatilir, sogutulur. Aloumin varsa sari tortu seklinde ¢ékme olur.
Yoksa degisiklik olmaz.

Fehling Metodu

Amag: idrarda glikozun varligini géstermek.

Deneyin Yapihsi: Bir erlenmayer veya atese dayaniklibir balonicerisine,
pipetle 10 ml A soliisyonundan, 10 ml B soliisyonundan konur. Uzerine 30—
40 ml distile su konur ve birkag parca slinger tasi atilir. Bu balon {izerinde
amyant bulunan bir sacayagi (izerinde hava gazi alevinde hafifce kaynatilir.
Daha sonra bir biiret icerisine seker miktari tayin edilecek idrar konur. Hafif
kaynamakta olan balondaki fehling reaktifi (izerine, biretteki idrardan damla
damla ilave edilir ve balon calkalanir. idrar damlalari ilave edildikge fehling
ayracinin mavi rengi yavas yavas degismeye baslar. Renk degisikligi gbzlenince
deney durdurulur. Oranti hesabi ile idrardaki glikoz miktari hesaplanir.
Hesap:

0.1 ml. idrarda 0.005 g. glukoz bulunduguna goére
100 ml. idrarda X g. glukoz bulunur

0.005 x 100 0.5
X= o1 = o1 =5g. bulunur.
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C. IDRARDA MiKROSKOBIK MUAYENE

Mikroskobik muayene igin taze idrar kullanmak énemlidir. Oda isisinda
birka¢ dakika icerisinde htcreler lize olmaya baslarlar. Ayni zamanda 45
dakika sonra da bakteriyal Gremelerde baslar. Bundan dolayi da sedimentteki
degisiklikler kaginilmaz olur ve sonugta yanlis teshise neden olabilir.

Mikroskobik muayeneler yapilmadan 6nce idrar santrifij edilmelidir.
Ya sediment direk olarak lam {zerine alindiktan sonra Uzerine 0.5 ml kadar
boya karisimindan konur ve karistirihr, lamel kapatilarak mikroskopta
incelenir. Ya da 1500 devirde 5’ santrifj edildikten sonra Ustteki kisim atilir,
dipteki tortudan pipetle bir lam lzerine bir damla tortu koyulur ve lizerine bir
damla lugol damlatilir.

idrar Sedimentinde Bulunan Sekilli Elementler

Biyokimya

1. HUOCRELER
A. Kan Hucreleri B. Epitel Hiicreler C. Enfeksiyon etkenleri
- Lokositler - Renal tubal epitelleri - Bakteri, mantar ve parazitler
- Eritrositler - Transitionel epiteller - Squamos epiteller
2. SILINDIRLER
A. Grandllu silindirler B. Grandlsiiz dilindirler
- Eritrosit silindirler - Hyalin silindirleri
- Lokosit silindirler - Balmumu hiiceleri

- Epitel silindirleri

- Mikroorganizma silindirleri

3. KRISTALLER

A. Normal kristaller B. Patalojik kristaller

- Amorf Urat - Bilirubin kristalleri

- Urik asit - Kolesterol kristaller
- Kalsiyum oksalat - Losin kristalleri

- Amorf fosfat - Sistin kristalleri

- Kalsiyum fosfat - Tirozin

Silfa kristalleri

Tripel fosfat

Kalsiyum karbonat Hippdrik asit kristalleri

- Amonyum urat

Epitel hiicreleri: Normal hiicrede az sayida epitel hicresi vardir
(kadin idrarinda erkek idrarina gore daha fazla epitel hiicresine rastlanir).
Her mikroskop sahasinda 6-8 adet epitel hiicresinin gorilmesi idrar igin
normaldir. Dlzgln olmayan ¢okgen seklinde olabilirler. Bu tir epiteller vesica
Urineriadan gelen epitellerdir
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Kan Hiicreleri: Normal olarak idrarda hig eritrosit bulunmaz. 4 adet
|6kosit gorilmesi normal sayilir. Bol miktarda I6kosit yangili bir durumu, bol
miktarda eritrosit ise idrar yollarindaki bir kanamaya isarettir.

Bakteriler: Normal idrarda bulunmazlar. Taze idrarda bakteri varsa ve
ayrica lokositlerde varsa idrarin bakteriyolojik muayenesi yapilmaldir.

Silindirler: Normalde bulunmaz. Silindir gérilmesi bdbrek hastaliginin
gostergesidir. Silindirlerin her hangi bir tipinin idrarda gorilmesi o kiside su
¢ bozukluk gorullr: Bébreklerin irritasyonu ve konjesyonu, bébregin yangisi,
bbébregin dejerenasyonu.

Mum silindirler: Bal mumu benzeri silindirlerdir. Bobrek
dejerenasyonunu gosterirler.

Graniil silindirler: Bobrek tubulusundaki dejerenatif bozuklugu
gosterir.

Epitel silindirleri: Tubulus epitellerindeki harabiyata isarettir.

Eritrosit silindirleri: hemorajik nefritisi gosterirken ayrica klinik
Onemi olmayan daha baska silindirlere de rastlamak mimkuinddir.

Kristaller: normalde degisik kristaller gorilebilir. Ancak tas varsa
kristaller nem kazanir.

8. DIGER SIVILAR

TER

Terleme viicudun serinlemesinisaglar. Terin giinliik miktari, insanlarda
600-700 ml olup bu miktar bireyden bireye alinan besin ve suya, dis Islya,
nem oranina ve hormonal faktérlere gore degisiklik gosterir.

GOzYASI

Korneanin lizeriniislak tutan gozyasi salgisi bezlerive yardimci meibin
bezlerinden salgilanan sivilardan olusur. Normal olarak insanda glinde 3 gram
gbzyas! cikar. Kendiliginden salgilanan normal gbzyasinda osmotik basing
hipertoniktir. Hizli gozyasi salgisi ise izotoniktir.
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SEROBROSPINAL SIVI (CSF)

Beyin ve spinal kordonu kusatan subaraknoid bélgelerde, beyin
vertikillerinde ve spinal kordonun sentral kanalda bulunur. CSF’'nin meydana
gelmesinde kanin ¢ok biyik énemi vardir. insanlarda total 60-80 ml.
civarindaki CSF, normal sartlarda her 3-4 saatte filtrasyon-drenasyon ile
yenilenmis olur. CSF analizi merkezi sinir sistemi hastaliklarin teshisi yéninden
¢ok 6nemlidir.

SNOVIAL SIVI

Kan plazmasinin protein tasiyan dializatidir ve bol miktarda musin
icerir. PH’si 7.3-7.4 civarinda, dansitesi 1,010’dur. Normal snovial sivi iginde
lipid bulunmaz.

Snovial sividaki proteinin biyilk bir kismi albumindir ve albumin ve
globulin arasindaki oran (A/G)-4’tur. Fibrinojen hemen hemen hig yoktur. Sivi
icerisinde bulunan hiyolironik asitten dolay vizkozite ¢ok yiksektir.

Snovial sivinin muayenesinde, hiicre kontrolleri, misin kontroli, miktar, renk,
koku, 6zgll agirlk, pthtilasma ve bulanikhlik, protein ve glikoz miktarlarinin
Olctlmesi gibi kimyasal yontemlerle yapilir.

TRANSUDAT-EKSUDAT

Transudasyon, sizinti, kan serumunun kilcal damar duvarindan
sizarak viicut bosluklarinda toplanmasidir. Transudat, kapiler kan basincinin
yukselmesi, kanin ozmotik basincinin azalmasi, protein alinimindaki azalma
veya protein kayiplarinin yikselmesine bagli hipoproteinemiler sonucunda ve
ayrica konjuge kalp yetmezliklerinde, siroz ve bdbrek hastaliklarinda olusur.
Konjensif kalp yetmezliklerindeki ven6z durgunluklar transudat nedenidir.
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9. CALISMA SORULARI

Viicut sivilari nelerdir?

Viicut Sivilari

Kanin pihtilagsmasini 6nleyen maddeleri yaziniz

idrarda bulunmamasi gereken organik maddeler hangileridir?

Kanin viicuttaki baglicaislevleri nelerdir, kaga ayrilir, dagilimi nasildir?
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KARBONHIDRATLAR




iCINDEKILER
Giris
Karbonhidratlarin Siniflandiriimasi
Karbonhidratlarin Siniflandiriimasi
Asimetrik Karbon Atomu

Karbonhidrat Metabolizmasi
Karbonhidratlarin Absorbsiyonu

Kan Sekeri

Glikolizis

Glikojenezis

Glukozun Kullaniimasi

Glikoneogenezis

Kan Glikozunun Diizenlenmesi
Karbonhidrat Metabolizmasi Bozukluklari
Seker Hastaliklari

Calisma Sorulari

&

AMACLAR

Bu Uniteyi calistiktan sonra:

Karbonhidratlarin kimyasal yapisini agiklayabilecek,
Karbonhidratlari siniflandirabilecek,

Glikozun organizmalarda nasil kullanildigini bilecek,

Gikozun karaciger ve kaslarda nasil kullanildigini ve viicut disina
nasil atildigini bilecek,

Kanda glikozun diizenlenmesine katki saglayan yapilari ve
mekanizmayi sayabilecek,

Karbonhidrat mekanizmalarina etki edenfaktorleri ve metabolizma
bozukluklarini etkileyen unsurlari siraliyabilecek,

Seker hastaligininin nedenlerini ve seker testlerini 6greneceksiniz.




A,
6*’ Karbonhidratlar
1. GIRIS

Dogada bitkisel ve hayvansal kaynakh karbonhidrat yaygin olarak
gorilmektedir. Karbonhidratlar glinliik diyetin biyuk bir kismini olustururlar.
Gulinde yaklasik 300 g karbonhidrat alinir ki bunun biytk bir bélimiini nisasta
(160g) ve sakkaroz (120g) olusturmaktadir. Ayrica bir miktar laktoz (30 g) ve
glikoz ile fruktoz (10g) da alinir.

Sofra sekeri ve nisasta gibi bazi karbonhidratlar, dinyanin énemli bir
boliminde insan diyetinin en 6nemli kismidir. Kan sekeri olarak bilinen ve
vicudun en 6nemli karbonhidrati olan glikoz, memeli dokularinin en 6nemli
yakitidir. insolubl(suda ¢éziinmeyen) karbonhidrat polimerleri, bakteri ve
bitkilerin hiicre duvarlarinda ve hayvanlarin bag dokularinda yapisal ve
koruyucu elemanlar olarak islev gorirler. Bazi karbonhidrat polimerleri,
iskelet eklemlerini kayganlastirirlar ve hiicreler arasi yapismayi saglarlar.
Karbonhidratlar, viicutta lipidlerin, bazi amino asitlerin, glikolipidlerin,
glikoproteinlerin ve proteoglikanlarin 6n maddesidir.

Ayrica karbonhidratlar suda ¢oziinebilir 6zellikte olduklarindan dolayi
kolayca heryere tasinabilir bir yapiya sahiptir. Ornegin insan viicudunda
bulunan karbonhidrat 6zellikteki maddeler kan yoluyla kolayca viicudun
gerekli yerlerine tasinirlar.

Genel formilleri (CH,0) seklinde yazilabilir. Bazi karbonhidratlar
(CH,0), genel formiline uymazlar

|
H-C=0 C=0 H-C-OH H-C-OH
| | | |
H
Aldehit grubu Keton grubu Primer alkol grubu Sekonder alkol grubu
Karbonil gruplar Alkol gruplari

2. KARBONHIDRATLARIN SINIFLANDIRILMASI
Karbonhidratlar (¢ 6lctte gore siniflandirihir:
1) Molekilde bulunan basit seker linitelerine gore
2) Reaktif gruplarina gére
3) Karbon zincirinin uzunluguna goére
Molekiildeki basit seker iinitelerinin sayisina gére karbonhidratlar
iice ayrilir:
a) Monosakkaritler
b) Disakkaritler ve Oligosakkaritler
c) Polisakkaritler

Reaktif gruplarina gére:

a) Aldoz

b) Ketoz

Karbon zincirinin uzunluguna gére:

a) Diozlar d) Pentozlar
b) Triozlar e) Heksozlar
c) Tetrozlar f) Heptozlar
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3. MONOSAKKARITLER

Monosakkaritler, bir veya daha fazla hidroksil gruplu ya aldehit ya da
keton yapisinda en basit karbonhidratlardir.

Hidroliz yoluyla daha kiclik molekllli basit karbonhidratlara
ayrismazlar, oligosakkaritlerin ve polisakkaritlerin alt Gnitelerini olustururlar.
D- ve L- izomerlerin ayrimi icin, karbonil grubundan en uzak olan asimetrik
karbon atomu referans alinir. Referans karbon atomu lzerindeki hidroksil
grubu projeksiyon formiliinde sagda ise, monosakkarit D- izomerdir, solda
ise L- izomerdir.

Halkal yapi olusmakla fazladan bir asimetrik karbon atomu ortaya
ctkmis olmaktadir, bu asimetrik karbon atomlari anomerik karbon diye
adlandirilirlar ki monosakkaritlerin indirgeyici 6zellikleri icin dGnemlidirler.

Biyokimya

aldehid grubu

/ H
@ H-C-OH
m keton grubu
H-C-OH

e HO-C-H
HO- é-H H-¢-OH
H—d-OH sekonder alkol grubu
H-C-OH H-C-OH
@ primer alkol grubu &
fruktoz
glukoz
Karbonil grubunun cinsine gére
Karbon sayisina gore Aldoz Ketoz
I-kc P ICHZOH
] Cc=0
H-C-OH
Tri karbonl| I '
oz (3 karbonlu) CH,OH CH,OH
Gliseraldehit Dihidroksi aseton
CH,OH
N *,
1 C=0
H-C-OH 1
| -C-
Tetroz (4 karbonlu) H-G-OH H ,C OH
CH,OH CH,0H
Eritroz Eritriiloz
CH,OH CH OH
l-KC//O Fk //O y , 2
: ¢ c=0 c=0
H-C-OH H-C-OH 1 1
I ] H-C-OH HO-C-H
H-C-OH HO-C-H ) ;
Pentoz (5 karbonlu) H-c:-OH H-CoH H-C-OH H-C-OH
I
CH,0H CH,0H CH,0H CH,OH
Riboz Ksiloz Ribiiloz Ksiliiloz
I-Kc//o }-KC//O I-kc//O ICHZOH ICHZOH
I I I C=0 C=0
H-C-OH HO-C-H H-C-OH | |
| | -C-|
HO-CH  |HO-CH [ HO-CH HO-CH H-C-OH
| | |
Heksoz (6 karbonlu) | H-C-OH [ H-COH | HO-C-H H-C-OH HO-C-H
| |
H-CI-OH H-C-OH H-C-OH H-C-OH H-C-OH
I |
CH,0H CH,0H CH,0H CH,OH CH,0H
Glukoz | Mannoz | Galaktoz Fruktoz Sorboz
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Pentozlar
Bes karbonlu monosakkarittir. Riboz ve deoksiriboz bu gruba girer.

Nikleik asitlerin yapisina girer.

H\ c /O H\ C /O
H—CI-OH éHz
H—CI-OH H-IC—OH
H—CI-OH H-IC—OH
CIHZOH ICHZOH
Riboz Deoksiriboz

4. DISAKKARITLER
Bir monosakkarit molekili Gzerindeki anomerik karbon hidroksil

grubunun bir diger monosakkarit molekili Gzerindeki bir hidroksil grubu ile
reaksiyon asmasi sonucu olusturulan bir O-glikozidik bag vasitasiyla birbirine
baglanmis iki mononsakkarit molekilinden olusmus bilesiklerdir.

5CH OH SCH_ OH CH,0H CH,0H
0 0 0
Ho /L.
4 oh 0 {4 HOH
H OH
H OH H HO N
3 2
H  OH H OH OH

Glikozidik bag

5. OLIGOSAKKARITLER
ikiden fazla {initede basit karbonhidrat molekiilii iceren bilesiklerdir,

dekstranlar buna en 6nemli 6rnektir. Glukoz linitelerinden olusmuslardir.
Mikroorganizmalarin sakkaroz Uzerine etkileri sonucu meydana gelirler
Dekstranlar, hekimlikte kan kayiplarindan sonra plazma yerini tutan ya da
plazma hacmini genisleten maddeler olarak, 6zellikle sok giderici etkileriyle

onemlidirler.

6.POLISAKKARITLER
Polisakkaritler, pek c¢ok sayida monosakkarit veya monosakkarit

tirevi molekilin art arda O-glikozid baglari vasitasiyla baglanmasi suretiyle
olusmus molekil yapisindaki karbonhidratlardir.
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Nisasta: Bitki hiicrelerindeki depo homopolisakkarittir, amiloz ve
amilopektin olmak (zere iki tip glukoz polimeri igerir.

Amilazlar denen enzimler nisastanin hidrolizini gerceklestirirler.
Gerek nisasta gerekse pargalanma Urinleri, iyot ¢ozeltisiyle karakteristik
renkler verir. Bu renkler, ¢ozelti isitilinca kaybolur, sogutulunca tekrar ortaya
cikar.

Glikojen: Hayvan hiicrelerinin temel depo homopolisakkaritidir.
Glikojen, 6zellikle karacigerde ve kasta boldur. Karacigerin yas agirliginin %7’sini
olusturur. Karacigerdeki glikojen miktari, karbonhidratca zengin yemeklerin
ardindan yukselir. Karacigerdeki glikojenin islevi, yemek aralarinda kana
glukoz vererek ya da yemeklerden sonra kanda yikselen glukozu baglayarak
kan glukozunun belirli sinirlar arasinda korunmasini saglamaktr. Glikojen
bir enerji kaynagi olarak kullanilirken, glukoz Uniteleri, glikojenin indirgeyici
olmayan uglarindan teker teker cikarilirlar.

Kas glikojeni de yemeklerin ardindan nadiren kasin yas agirhginin
%1’ine kadar yukselir. Kas glikojeninin islevi, ATP gereksiniminin arttigi kasiima
olaylari sirasinda anaerobik glikoliz igin gerekli olan glukoz—6-fosfatlari
saglamakdr.

Diger hiicrelerde az miktarda bulunan glikojen, acil durumlarda eneriji
kaynagi olarak kullantlir.

Selliiloz: (81->4) baglar vasitasiyla birbirine baglanmis glukoz
Unitelerinin dallanmamig uzun zincirlerinden olusmus bir glukoz polimeridir.
Sellilozun insanlar igin besinsel degeri yoktur, sadece ruminantlar selliilozdan
faydalanabilirler.

Kitin: (R1->4) baglar vasitasiyla birbirine baglanmis N-asetil
glukozamin Gnitelerinin dallanmamis uzun zincirlerinden olusmus bir N-asetil
glukozamin polimeridir.

Agar-agar: galaktoz Unitelerinden kurulu bir homopolisakkarit yani
bir galaktandir, dogada deniz yosunlarindan elde edilmektedir. Bakteriyolojide
klltdr vasatlarinin hazirlanmasinda kullanilir.

Dekstranlar: glukoz initelerinden olusmuslardir. Mikroorganizmalarin
sakkaroz Uzerine etkileri sonucu meydana gelirler. Dekstranlar, hekimlikte
kan kayiplarindan sonra plazma yerini tutan ya da plazma hacmini genisleten
maddeler olarak, ozellikle sok giderici etkileriyle 6nemlidirler. Molekdil
agirhklari25.000-75.000 kadarolanlar buamaglarigin kullanilirlar. Viskositeleri
yuksek, osmotik basinglari dustktir; parcalanmalari ve kullanilmalari yavas
oldugundan dolasim kaninda saatlerce kalabilirler.

Dekstranlar, cesitli kimyasal tekniklerle islenerek laboratuvarlarda
kolon kromatografisi ve jel filtrasyon tekniklerinde sik¢a kullanilirlar. Ayrica
yapay bobrek uygulamalarinda énemli yararlar saglarlar.
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Heparin ve heparan siilfat: Heparin, karaciger, akciger, timus, dalak,
genis ceperli damarlarin duvarinda ve kanda bulunur; bircok hicrenin
ylzeyindedir, fakat mast htcrelerinin hiicre ici bilesigidir. Kalp ve damar
hastaliklarinda pihtilasmayi 6nleyici olarak kullanilir.

7. ASIMETRIK KARBON ATOMU

Karbon atomlarinin ¢evresindeki tek baglarin tetrahedral
diizenlenmesi, bazi organik bilesiklere dnemli 6zellikler verir. Bir organik
molekuldeki bir karbon atomuna dort farkli atom veya fonksiyonel grup
baglanmasina asimetrik karbon atomu denir. Asimetrik karbon atomu igeren
molekul, uzayda farkli konfiglirasyonlara sahip iki farkli formda bulunabilir ve
bu formlar, molekilin stereoizomerleri olarak adlandirilirlar. Genel olarak, n
sayida asimetrik karbon atomu iceren bir molekilin 2" sayida stereoizomeri
vardir.

Stereoizomerlerin 6zel bir sinifi, enantiyomerler olarak adlandirilir ki
bunlar, birbirinin ayni diizlemde Ust Uste gelmeyen ayna gorintileridir. Bir
bilesigin iki enantiyomeri, ayni kimyasal 6zelliklere sahiptirler; fakat polarize
1sigin diizlemini cevirme yetenegi gibi karakteristik fiziksel 6zellikleri farklidir;
enantiyomerlerden birinin ¢ozeltisi polarize i1sigin dizlemini saga (+) gevirir,
digerinin ¢ozeltisi ise ayni derecede sola (-) gevirir. Polarize 1sigin diizlemini
saga veya sola ceviren maddelere optik¢e aktif maddeler veya optik aktif
maddeler denilmektedir.

'CHO ICHO
ICHO N N
5! H-C-OH H-C-OH
HOC-H | .
HOS(I: i HOZ3C-H HO3C-H
- - I I
N HC-OH HO%C-H
HC-OH R |
5! H-C-OH H3C-OH
HC-OH i |
. CH,OH CH,OH
2
D-Mannose D-Glucose D-Galactose
(epimet at C-2) (epimer at C-4)

Dihidroksiaseton hari¢ bitlin monosakkaritler bir veya daha fazla
asimetrik karbon atomu igerirler, bu nedenle optikce aktif izomerleri vardir.
En basit aldoz olan gliseraldehit, bir asimetrik karbon atomu igerir.

8. KARBONHIDRAT METABOLIZMASI
Diyette bulunan polisakkaritler ve disakkaritlerdeki glikozidik baglar
sindirim kanalinda pargalanir ve boylece karbonhidratlar sindirilirler.
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Dokular ve hiicrelerde olusan bir kimyasal reaksiyonun baslangic
maddesinden son {rline donlsiinceye kadar meydana gelen kimyasal
degisikliklere ara metabolizma olusan Urline de metabolitler denir.

Basit molekillerden (amino asitlerin, yag aisidi ve gliserol gibi) kompleks
(proteinler, lipidler, karbonhidratlar gibi) Griinlerin olusmasina anabolizma,
kompleks molekiillerin (polisakkaridler, proteinler ve lipidler) basit
molekillere (CO,, NH, ve H,0 gibi) parcalanmasi olayina da katabolizma
denir. Metabolizmanin 6nemli gérevleri:
1. Yakit molekiillerinden veya absorbe edilen giines enerjisinden kimyasal
enerji (ATP) olusturmak.
2. Eksojen besinleri molekdller hiicre bilesenlerinin yapi birimlerine ve
kaynaklarina gevirmek.
3. Bu vyapi taslarinin protein, lipit, karbonhidrat ve diger hiicre
komplekslerine birlestirmek.
4. Hicrenin Ozellesmis fonksiyonlarinda gerekli  biyomolekdilleri
olusturmak ve pargalamak.

Karbonhidratlar memeliler igin en énemli enerji kaynagidir. Viicuda
alinan diyetin %60’in1 hayvansal ve bitkisel kaynakli karbonhidratlar olusturur.
Kan glukozu baslica U¢ kaynaktan gelebilir:

1. Besinler
2. Glikojen yikimi
3. Glukoneogenez

Karbonhidratlarin sindiriminde etkili olan enzimler
karbonhidratlardaki ve alfa ve beta-glikozidik baglarina ve seker sayisina
Ozeldirler. Tuklrlik amilazi, pankreas amilazi ve ince bagirsak 1,6 glikozidazi
etkisiyle gergeklesen karbonhidrat sindirimi sonunda ince bagirsak limeni
icinde maltoz, izomaltoz, laktoz ve sakkaroz disakkaritleri ile glikoz, fruktoz
ve galaktoz gibi monosakkaritler bulunur. ince bagirsak mukozasinin fircamsi
kenari tarafindan salgilanan maltaz, izomaltaz, sakkaraz ve laktaz gibi diger
hidrolik enzimlerle karbonhidrat sindirimi strdirilir ve tamamlanir. Bu
enzimlerden a-glikozidaz her defasinda bir tane olmak Uzere a-1,4 parcalar.
a-dekstrinaz a-1,6 koparir ve serbest glukoz liniteleri meydana getirir.

9. KARBONHIDRATLARIN EMILIMi VE TASINMASI

Bunun igin yiritilen 3 yol bulunmaktadir. Bunlar aktif tasima,
tastyict molekillerle yirutilen kolaylastirilmis difflizyon ve basit difiizyondur.
ince bagirsak limeni icindeki glukoz ve galaktoz aktif transportla, fruktoz
ise kolaylastiriimis difflizyonla ince bagirsak epitel hiicresi icine alinirlar ve
oradan kana gegerler.
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Glukozun ince bagirsak limeni igcinden ince bagirsak epitel hicresi
icine gegcisi, kolaylastirilmis diflizyon ile ve Na-bagimli transport sistemiyle
olu+r. Glukozun ince bagirsak limeni icinden ince bagirsak epitel hiicresi icine
Na -bagimli transport sistemi ile gecisi, simport tirden bir gegi§ti[. Blyuk
cogunlukla pankreas sivisi iceriginde bagirsak liimenine gelen Na, epitel
hicre membraninda translokator denen tasiyici proteine baglanir; daha
sonra besinlerden gelen ve ince bagirsak limeninde bulunan glukoz da tasiyici
pro+teine baglanir (Tasiyici proteinin iki baglanma Yeri vardir, bunlardan birine
Na digerine glukoz baglanir). En son olarak Na ve glukoz, tasiyici protein
tarafindan ince bagirsak epitel hiicresi sitoplazmasi igine birakilir. Fruktozun
ince bagirsak limeninden epitel hiicresi icine girisi kolaylastirilmis difflizyonla,
galaktozun ince bagirsak limeninden epitel hiicresi icine girisi Na-bagimh
transport sistemiyle olmaktadir.

insiilin, iskelet kaslari ve adipoz dokuda glukoz transportunu
uyarmaktadir. insiilin, reseptodriine baglandiginda glukoz tasiyicilari,
kendilerini iceren vezikillerden hiicre membranina gocerler ve orada aktive
olurlar.

Basit diflizyonda ise tasiyici protein yoktur, olayr yonlendiren
konsantrasyon gradientidir. Glukoz ve fruktoz emiliminde kullanilr.

Sodyum pompasi, ATP’nin pargalanmasi suretiyle elde edilen enerjiyi
sodyumun aktif olarak hticre disina (ekstraselliler kompartrpan) transferiigin
kullantlir ve boylece bagirsak hiicresi sitoplazmasinda Na konsan:crasyonu
diser. Olayr dengelemek Uzere bagirsak limeninde bulunan Na tasiyic
protein araciligi ile bagirsk hiicresine girerken beraberinde glukozu da tasir.
Glukozun bobrek tubuluslarindaki geri emiliminde de bagirsaktakine benzer
olaylar tekrarlanir.

Disakkaridlerden  farkh  olarak laktoz indiklenmeyen  bir
karbonhidrattir. Bu nedenle laktozun hidrolizinde hiz kisitlayici faktor, laktozun
hidralizidir ve galuktoz/glukoz transportundan etkilenmez.

Buna gore galaktaz en hizli emilen monosakkarid olup bunu glukoz ve
fruktaz izler. ince barsakta glukoz emilimi icin insiiline gereksinim yoktur.
Glukoz bagirsaklardan emildikten sonra vena porta araciligl ile sistemik
dolasima katilirken galaktoz ve fruktoz hiicre ylizeyinde tek monosakkarit
(glukoz) lizerinden metabolize edilir. Fruktozun glukoza déntsimi bagirsak
ve karaciger, galaktozun glukoza déniisim karacigerde gergeklesir.

Hilcre icine giren glukoz, hekzokinaz ve karacigerde glukokinaz
tarafindan fosforile edilir ve glukoz -6- fosfat olusur.
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10. KAN SEKERINIi FiZYOLOJiK SINIRLARDA TUTAN MEKANIZMALAR

Saghkl insanlarda a¢ karnina kandaki seker miktari 80-120/100 ml
arasindadir. Emilim sirasinda bu miktar 100 ml’de 160 mg’a ¢ikabilir. En
distk kan sekeri sigirlarda olup 40-60 mg/100 ml arasinda degisir.

Kan glukoz miktarinin sabit olusu; karaciger, hormon ve sinir sistemi
araciligi ile olmaktadir. Eger organizma acilen g¢ok yiliksek miktarda enerjiye
ihtiya¢ duyuyorsa adrenal medulladan adrenalin (epinefrin), karacigerden de
glukagon salgilanmaktadir. Her iki hormonun salgilanmasiyla da kaslarda ve
karacigerde glikojeninin glukoza veya glukoz 6- fosfata doniserek glikolitik
yolda yikilmasi hizlanmaktadir. ATP sentezi artmakta ve organizmada acil
enerji ihtiyaci karsilanarak ortama adaptasyon saglanmaktadir.

Eger organizma besinlerle bol miktarda karbonhidrat alacak olursa o
zaman fosforilaz fosfotaz enzimi fosforilaz A enzimi Gizerindeki fosfat gruplarini
koparmakta ve enzim az aktif sekilde olan fosforilaz B haline déniismektedir.
Boylece glikojen yikimi durmakta ve glikojen sentezi artmaktadir. Burada
unutulmamasi gereken fosforilaz fosforile edildigi zaman aktif olmakta fakat
glikojen sentetaz fosforile edildiginde inaktif hale dénusr.

Normal kan glikozu diizeyi, 12 saatlik aglktan sonra %60-70 mg

arasindadir (normoglisemi). Kana glikoz veren olaylarla kandan glikoz alan
olaylar arasindaki denge ile kan glikoz diizeyi ayarlanmaktadir.
Normal olarak idrarda ¢ok az miktarda glikoz vardir. Bu seker % 0.1-0.01
oranindadir. Normal olarak glikoz, glomerullerden suzilir ve tubulilere
gecerek burada reabsorbsiyona ugrar. Eger filitrasyon ve reabsorbsiyon ayni
oranda olmazsa seker idrara geger buna glukoliri denir. Genel olarak venoz
kan sekeri %140-180 mg’a ulasinca idrarda glikoz gorilir. Bu degere bébrek
esigi denir. Renal diyabet denilen durumda kan sekeri diizeyi normal oldugu
halde idrarda glikoz goralur. Clnki bu hastalarda esik degeri diistktr.

Vicutta glikozu diizenleyen bircok mekanizma goérev yapmaktadir.
Bazilari kana glikoz saglarken bazilari da kandan glikozu cekerek dengenin
korunmasinda gorev yaparlar.

11. GLIKOJENEZIS

Vicutta baslica glikojen depolari karaciger ve iskelet kaslarinda
bulunur. Bunun vyaninda, diger hicrelerin ¢ogunda da glikojen kiiclik
miktarlarda, kendi kullanimlari icin depolanmistir.

e Kas glikojeninin gorevi, kas kasilmasi sirasinda ATP sentezi igin yakit
kaynagi olusturmaktir. Karaciger glikojeninin gorevi ise, ozellikle erken
aclik doneminde, kan glukoz konsantrasyonunu belli bir seviyede tutmaya
calismaktr.
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Karacigerde ve kaslarda glukozdan glikojen sentezine glikojenezis
denir. Glikojen etil alkolle ¢oker, iyodla kirmizi kahverengi bir renk verir.
Hidroliz edilirse glikoz Unitelerine ayrilir.

12. GLIKOGENOLIzis

Glikojen molekilinin glikoz Unitelerine yikilmasina (hidrolizine)
glikojenolizis denir. Kanda glikoz diizeyinin artmasi, viicut kas faaliyetlerinin
artmasi, soguga maruz kalinmasi gibi nedenlerle glikojenezis baslar.
Glikojenezis, sempatik sinir sistemi araciligiyla epinefrin tarafindan kontrol
edilir. Bu hormon ATP’yi cAMP’ye donustiiriir ve glikojenin yikimini saglayan
enzimin aktif hale gelmesi saglanir.

Karaciger glikojeni tokluk durumunda artar, acglkta ise azalr. Kas

glikojeni birkag glinlik kisa aglik stirelerinden etkilenmez, ancak birkag hafta
siren uzun aclklarda orta derece azalma goriliir. Organizmada glikojen
sentez ve yikimi birbirini takip eden surekli olaylardir.
Glukagonda glikojenezi etkileyen hormonlardan biri de Glukagondur. Korku
ve ofke gibi hallerde, epinefrin (adrenalin) salinimini artirarak, kan sekerinin
ve tansiyonun yiikselmesine sebep olur. insiilin hormonu tamamen ters etki
gosterir.

Kaslardaki glikojenezisin karaciger glikojenezisten farki glukoz serbest
hale gecmedigi icin kan glikoz diizeyine hicbir faydasi olmaz. Glikojenden
meydana gelen glikoz Glikoz-6 fosfat bir seri reaksiyonundan gegerek laktik
aside yikilr.

13. GLIKOZUN KULLANILMASI

Kan sekeri deyince siklikla glikoz anlasilir. Vicutta bazi olaylar kana
glikoz verici olurken bazi olaylar kandan glikoz alici olurlar. Kana glikoz veren
olaylar: bagirsaktan karbonhidrat emilimi, glikojenoliz (glikojenden glikozun
aciga cikisi olayi), glukoneojenez karbonhidrat olmayan prekiirsérlerden
hicre icinde glikoz biyosentezi‘dir.

Kandan glikoz alan olaylar: glikozun indirekt oksidasyonu (glikozun
Once pirivata donldsimi (glikoliz) sonra pirlivatin anaerobik kosullarda
laktata donislim, aerobik kosullarda ise sitrik asit donglisinde yikilimi,
glikozun direkt oksidasyonu (glikozun pentoz fosfat yolunda yikilimi), glikozun
glukuronik asit yolunda yikihmi, glikojenez (glikozdan glikojen sentezi),
liponeojenez (glikozun yag asitlerine ve yaga donusimi), glikozdan diger
monosakkaritlerin ve kompleks karbonhidratlarin olusmasidir.
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Alti karbonlu glikoz molekilinin 3 karbonlu 2 adet pirlivik asite
parcalandigl ve 10 enzimle katalize edildigi bir biyokimyasal reaksiyonlar
dizisidir. Glikoliz glikozun pirlivata oksidasyonudur ve sitozilde olusur. Amag
enerji elde etmektir. Aerobik ve aneorobik olarak ikiye ayrilir.

Glikolitik enzimler sitoplazmada bulunur. Glikoliz tiim dokularda
olusur. Mitokondrisi ve yeterli oksijeni bulunan hicrelerde glikolizin son
GrGnG pirGvattr. Clinki gliseroldehit 3-fosfatin oksidasyonu sirasinda olusan
NADH’in tekrar oksidasyonu icin oksijen gereklidir.

Glikozun laktata donlisimi ise anearobik glikolizdir. Clinki net bir
NADH olusumu yoktur ve anearobik sartlarda da olabilir.

Anearobik glikoliz mitokondri olmayan dokularda kirmizi kan
hiicrelerinde veya yeterli oksijen saglayamayan dokularda ATP olusumunun
devamini saglar.

Glukoz, beyin, fétus, alyuvarlar, testis ve ovaryumlarin enerji ihtiyacini
karsilar.

Glikoz (C_H..0O.)

6 1276

ATP ATP

ADP ADP

Aktiﬂesnl'lis Besin
o
NAD NA
B Ly
NADH, P ® NADH,

@0

2le 2ADP
2ATP @ 2ATP

Pirtivik asit (pirtivat)

w}

(C,H,0,) (CH,0,)

3473

Glikoliz
Aerobikte pirtvat TCA siklusuna girer CO, ve H,0’a kadar yikilir. Bu
islemde NAD ve FAD hidrojenle birlesirler ve indirgenmis NADH+H ve FADH,
elde edilir. Bu molekiiller solunum zincirine H tasirlar.
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Glikolizde pirlivat olusumuna kadar olan ilk 5 asamada ATP kullanilir,
sonraki asamada da 2 mol ATP ve 2 mol NADH olusur. Olusan son (riin laktat
ise olusan NADH tekrar NAD’ye doner.

B.Trikarboksilik Asit Siklusu

Krebs donglisii  oksijenli solunumun basamaklarindan biridir.
Krebs donglisii reaksiyonlari ilk kez Hans Krebs tarafindan bulundugu igin
reaksiyonlara onun adi verilmistir.

Oksijenli solunumda glikoliz evresinden sonraki stire¢ mitokondride
gerceklesmektedir. Krebs donglisii reaksiyonlari da mitokondrinin matriksinde
gerceklesir.

Glikolizde Uiretilen 3C’li pirtivik asitortamda oksijen (O,) bulundugunda
mitokondriye gecer. Mitokondriye giren pirtvik asitten 1 molekdl
karbondioksit (CO,) ve iki hidrojen (H) atomu ayrilir. Ayrilina hidrojenler NAD*
koenzimi tarafindan tutulur ve NADH + H* olusur. Bunun sonucunda pirtvik
asit (pirtivat) Krebs dongtistinli baslatacak olan Asetil-CoA’ya donisur.

Pirivik asit mitokondride Asetil-CoA’ya ddnuslrken bir CO, agiga
¢cikmakta ve NADH + H* olusmaktadir. Ancak glikoliz reaksiyonlari sonucu
iki molekdl pirtvik asidin meydana geldigi unutulmamalidir. Bu nedenle
bahsedilen reaksiyonda agiga CO, ve NADH + H* sayisi iki olarak dustntlmelidir.
Bir glikozdan iki adet Krebs dongtisii gerceklesecektir.

PIRUVAT  <— GLUKOZ
YAG ASITLERi ~ <— LIPIDLER _
AMINO ASITLER ~ <«— PROTEINLER

KETON CiSiMLERI <— ASETIL CoA
Asetil CoA
/_‘ Sitrat\
Olsaloasctat izositrat

(2H*+ 2e’) NADH Aj
co
Malat - NADH (2H*+ 2e)

a-Ketoglutarat

Fumarat Coz
(2H*+2e’) (FADH, o o
Sulsinil CoA NADH (2H*+ 2e)

Sulsinat
GTP
(ATP)
Krebs déngiisiinde
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ilk olarak iki karbonlu Asetil-CoA, dért karbonlu bir molekiil olan
okzaloasetik asitle birleserek alti karbonlu sitrik asidi meydana getirir. (Sitrik
asit dongisl ismi buradan gelir.)

Sitrik asit, beg karbonlu bir bilesige dénuglrken bir molekil CO, agiga
cikar. Ayrica bu basamakta ayrilan iki hidrojen atomu, NAD*tarafindan tutulur
ve NADH + H* olusur.

Beg karbonlu bilesikten de bir molekil CO, ile iki hidrojen atomu ayrilir
ve hidrojenler NAD* tarafindan tutularak NADH + H* meydana gelir. Sonugta
dort karbonlu bir bilesik elde edilir.

Dort karbonlu bilesik baska bir dort karbonlu bilesige donuslrken substrat
duzeyinde fosforilayonla 1 ATP (retilir.

Bir 6nceki basamakta lretilen molekiilden iki hidrojen atomu ayrilir
ve FAD koenzimi tarafindan tutularak FADH, olugur. Boylece yeni bir dort
karbonlu bilesik ortaya cikar.

Son olarak 6 numarali reaksiyonda doért karbonlu bilesik iki hidrojen
atomu daha kaybeder. Bu hidrojenler NAD* tarafindan tutularak NADH + H*
olusur. Boylece baslangicta Asetil-Coa ile reaksiyona giren okzaloasetik asit
yeniden meydana gelir.

Dort karbonlu bu bilesik yeni bir Asetil-CoA ile tepkimeye girerek
dongi sardaralar.

Yukarida verilen tepkime asamalari bir adet Krebs evresi icin
anlatilmistir. Ancak belirttigimiz gibi bir glikozdan iki adet Krebs dénglisu
gerceklesmektedir. Glikozun 6 karbonlu, privik asidin ise 3 karbonlu
olmasindan dolayi bir glikoz 2 Krebs ¢cemberi manasina gelir.

Dongiiniin Girdi Ciktr Hesabi

Krebs donglsiinde iki molekil Asetil-CoA tepkimeye girer. Bunun
sonucunda 4 CO, agiga ¢cikmakta ve substrat dlzeyinde fosforilasyonla 2 ATP
uretilmekte, 6 NADH + H* ve 2FADH, olugmaktadir.
Krebs dongiist durmak bilmeyen bir donglidir. Sitrik asitle baslayan déngu
bir turu tamamladiginda ¢iktilarini Uretir ve aldigl Asetil-CoA ile tepkimeye
devam eder.

Bu tepkimede elde edilen ¢iktilar elektron tasima sistemine aktarilr.
Boylece oksijenli solunum devam eder.

C. Pentoz Fosfat Siklusu

Glukoz 6- fosfatin dogrudan dogruya oksidasyonu pentoz fosfat
sikliisu veya Warburg-Diekens Hérecker-Siklusu diye ifade edilir. Ayrica bu
yola fosfoglukonat yolu da denir.

Dongl sitozolde olusur ve ATP sentezi veya tiiketimi olmaz. Yolun
oksidatif bélimiine giren her glukoz-6-fosfat icin iki NADPH olusur.
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Bu yol biyokimyasal bir rediiktan olarak goérev yapan NADPH’In
H-gereksiniminin blylk bir bolimini karsilar. NADPH yag asidi sentezi,
kolesterol sentezi lokosit ve fagositozda eritrositlerde redikte glutatyon
sentezinde kullanilr.

Pentoz fosfat yolunun oksidatif bolimunde, her glukoz-6 fosfat icin,
ribuloz 5 fosfat, CO, ve 2 mol NADPH olusur.

Pentoz fosfat yolu reaksiyonlari 3,45 ve 7 C’lu sekerlerin birbirlerine
doénisimiini katalize eder ve izomeriz asyon ve epimerizasyon reaksiyonlarini
icerir.

14. SEKER HASTALIKLARI

Hiperglisemi

8-12 saatlik agliktan sonra serum glikoz diizeyinin %110 mg’den yiksek
olmasi durumu olarak tanimlanir. Hiperglisemi, kana glikoz saglanmasinda
artis veya kan glikozunun kullanilmasinda azalma ile ilgilidir. Hipergliseminin
gorildigi cesitli patolojik durumlar sunlardir.

Hipoglisemi

Serum glikoz diizeyinin %40 mg’den disik olmasi durumu olarak
tanimlanir. Hipoglisemide temel neden, kana glikoz saglanmasinin azalmasi
veya kan glikozunun kullaniminin artmasidir. 12 saatlik agliktan sonra saptanan
hipoglisemi ‘aglik hipoglisemisi’ olarak tanimlanir. Beslenmeden sonraki 2-6
saatlik zaman diliminde saptanan hipoglisemi ise postprandial hipoglisemi
olarak tanimlanir. Ayrica cocukluk donemi hipoglisemileri de tanimlanmistr.

Ketozis

Karbonhidrat ve ucucu yag asitleri (UYA) metabolizmasindaki
bozukluklar sonucu karacigerde yag dejenerasyonu, kanda glikoz diizeyinin
dismesi, keton cisimciklerinin [aseton, asetoasetik asit, B-hidroksi bitirik asit
(BHBA)] artmasi ile karakterize bir hastaliktir.

Viicutta karacigerde serbest yag asitlerinin oksidasyonu kandaki
konsantrasyonuyla orantilidir ve oksidasyon sinirli haldedir. Karacigere gelen
serbest yag asitleri, karacigerin oksidasyon kapasitesinin Uzerine ¢iktiginda
trigliseride donustlrilir ve karacigerde birikerek yagh karacigere ve ketozise
yol agmaktadir.

Glikojen Depo Hastaliklari

Glikojen yikiminda rol oynayan spesifik enzimlerin eksikligi sonucu
ortaya cikan, KC ve kas dokusuna glikojen depolanmasi ile karakterize
olan bir hastalik grubudur. Bugiine kadar 12’'nin Uzerinde farkh klinik tipi
tanimlanmustir. Agirhkli olarak karacigerin etkilendigi tipler Tip | (Von Gierke
hastaligi), Il (Cori hastahigi ), IV IV (Andersen hastaligi = Branching enzim
eksikligi) ve VI (Hers hastahigi)’dir.
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10. CALISMA SORULARI
Karbonhidratlari 3 6zelligine gore siniflandiriniz.

Biyokimya

Kan sekerini dengede tutan mekanizmalar nelerdir?

Karaciger ve kas glikozunun farki nedir?
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iCINDEKILER
Giris
Lipidlerin Siniflandiriimasi

Lipidlerin Metabolizmasi

Lipidlerin Sindirim ve Absorbsiyonu

Kan Lipidleri

Lipidlerin Biyosentezi

Lipid Metabolizmasi Uzerine Hormonlarin Etkisi
Lipid Metabolizmasi Bozukluklari

Calisma Sorulari
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AMACLAR

Bu Uniteyi calistiktan sonra:

Lipidlerin kimyasal yapisini aciklayabilecek,
Lipidleri siniflandirabilecek,

Lipidlerin organizmalarda nasil kullanildigini bilecek,

Lipidlerin viicutta nasil metabolize oldugunu, nasil kullanildigini
ve vicut disina nasil atildigini bilecek,

Kanda lipidin diizenlenmesine katki saglayan yapilari ve
mekanizmayi sayabilecek,

Lipid mekanizmalarina etki eden faktorleri ve metabolizma
bozukluklarini etkileyen unsurlari siraliyabilecek,
Lipid hastaliklarini ve nedenlerini 6greneceksiniz.
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6*’ Lipidler
1. GIRIS

Lipitler, 6zellikle C, H, O atomlarindan yapilmis olup organizmanin
yap! maddelerinin dnemli bir kismini olustururlar. Bazi lipitlerde P, N ve S
atomu da bulunur. Lipitler canli organizmanin en énemli enerji kaynagidir.
Organizmanin baslica besin kaynagini olustururlar. Enerji verme ve depolama
yoninden karbonhidratlardan daha Ustin ozelliklere sahiptirler. Lipitler,
yapisinda bulunan karbonhidrat ve proteinlere kiyasla diisiik sayida oksijen
atomuna karsin yiksek sayida karbon atomu icermesinden dolayi bir graminin
yanmasi sonucu 9.1 kcal enerji aciga cikar. Oysa bir gram proteinin vicutta
yakilmasi sonucu 4.3 kcal enerji agiga cikar.

Lipidler, suda ¢ozlinmeyen, apolar veya hidrofob bilesiklerdir.
Lipidler; kloroform, eter, benzen, sicak alkol, aseton gibi organik ¢ozliclilerde
¢Ozlinebilirler. Lipitlerin organizmada bir¢ok biyolojik fonksiyonlari vardir.

Bunlar:

Hlcre membraninin yapisal komponentidirler.

Biyolojik enerji saglarlar ve depo edilirler.

Transport maddesi olarak kullanilirlar.

i¢c organlara desteklik saglarlar.

Isi ve elektrik instilasyonunu saglarlar.

Canli organizmayi dis etkilerden korurlar.

Hicre ylizey komponenti olarak hicrelerin birbirini tanimasinda, tur
Ozglrlugliinde, doku immdnitesinde rol oynarlar.

Lipitlerin dnemli bir kismi organizmaya disaridan alinirken bir kismi
da dogrudan dogruya organizmada yapilir.

2. LIPIDLERIN SINIFLANDIRILMASI

Cesitli kaynaklara gore bircok lipit siniflandirilmasi  olmustur.
Ancak biyokimyaya en yatkin ana iskelet yapisi esas alinirsa lipitleri soyle
siniflandirabiliriz.

A. Basit Lipitler: Yag asitlerinin cesitli alkollerle esterlesmis sekilleridir.

1-Yaglar: Gliserolle esterlesmis yag asitleridir. Kati ve sivi halde

bulunurlar.

2-Mumlar: Gliseroliin haricinde yiliksek alkollerle esterlesmis yag
asitleridir.

B. Bilesik Lipitler: Alkol ve yag asidine ilaveten farkl gruplar iceren
lipitlerdir.

1-Fosfolipitler: Bu lipitte yag asidi ve alkoliin yani sira fosforik asit
vardir. Ayni zamanda azot igeren bir baz ve diger maddeler de olabilir.
2-Serobrosidler (Glikolipitler): Yag asidi, karbonhidrat ve azot
icerirler.
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3-Diger Kompound Lipitler: Sulfolipit, aminolipit, lipoproteinler
burada yer alir.
C. Ayrisan (Derived) Lipitler: Yukaridaki gruplarin hidrolizi ile ortaya

cikan lipitlerdir. Bunlar: yag asitleri (doymus, doymamis), steroidler, sterol,
yag aldehitleri vs.dir.

GUnumuzde lipitlerin 6grenilmesini kolaylastirmak amaciile asagidaki
sekilde siniflandirabiliriz.

Yag asitleri

Notral yaglar (yag asitlerinin gliserolle yaptiklari mono, di ve
triagilgliseroller)

Mumlar (yag asitlerinin gliserolden baska alkollerle yaptiklari esterler)
Fosfolipitler (yag asitlerinin fosforik asit bilesikleri)

Sfingolipitler ve glikolipitler (yag asitlerinin sfingozin ile yaptigi
bilesikler)

Steroidler, kolesterol, safra asitleri ve diger maddeler

Terpenler, B- karoten, skualen ve benzeri maddeler.

3.YAG ASITLERI
Yag asitleri bitki ve hayvan organizmasinda gerek serbest gerekse

bilesikler halinde bulunur. Doymus ve doymamis yag asitleri diye iki sinifa
ayrilirlar. Doymusyag asitleri kimyasal olarak yapisinda gift bag bulundurmayan
yag asitleridir. Dogada bulunan doymus yag asitlerinin cogunun karbon sayisi

cifttir.

Yag asitlerini asagidaki sekildeki gibi siniflandirabiliriz.
Doymus (satiire) yag asitleri

Doymamis (ansatlire) yag asitleri

Ek gruplu yag asitleri

Halkali yapili yag asitleri

Molekillerindeki karbon sayilari 2’den 26’ya kadar olan doymus yag asitleri
hem hayvansal hem bitkisel yaglarda, karbon sayilari 43’e kadar olan uzun
zincirli yag asitleri ise mumlarda bulunur. 8 karbon atomluya kadar olan
doymus yag asitleri sivi halde bulunurlar. Yag asitlerinin genel kimyasal
yapisinda bir ucunda metil grubu sonrasinda uzun hidrokarbon zinciri, diger
ucunda ise karboksil grubu bulunur. Metil grubu hidrofobik, karboksil grubu
hidrofiliktir.
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Yag asitlerinin genel formilli CH,(CH,)n COOH olarak gésterilebilir.

H

HOOC -
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Yag asitlerinin yapisinda yer alan hidrokarbon zinciri karbonlari,
-COOH karbonundan itibaren isimlendirilir.
COOH karbonuna komsu olanilk karbon atomuna a-karbon, ikinciye B-karbon,
Uglinclye y-karbon denir. En sonda yer alan metil grubunun karbonu ise
6-karbon olarak isimlendirilir.

1- Doymus (satiire) yag asitleri: Hidrokarbon zincirleri ¢ift bag
icermeyen ve dallanmamis olan yag asitleridirler. Doymus yag asitlerinin 2-6
karbonlulari kisa zincirli, 8-12 karbonlulari orta zincirli, daha fazla karbonlulari

uzun zincirli olarak tanimlanirlar.

HHHHHHHHH
(0] T T T T T TR B B
\
Cc-Cc-C-Cc-Cc-c-c-c-c-Cc-H
/
CI) T T T T T T B
H HHHHHHHHH

En basit doymus yag asidi, 2 karbona sahip asetik asittir. Doymus yag
asitleri, iki karbonlu monokarboksilik asit olan asetik asit tGzerine kurulmus
olarak tasarlanabilirler. Hayvansal yaglarda en ¢ok bulunan doymus yag
asitleri, 16 karbonlu palmitik asit ile 18 karbonlu stearik asittir.

CH, (CH,),,CO,H (Palmitik asit)

CH, (CH,),,CO,H (Stearik asit)

Doymus yag asitlerinin karbon sayisi 10 ve daha az olanlari oda
sicakhginda sivi ve ugucudurlar, digerleri kati yaglar olarak tanimlanirlar.

2- Doymamis (ansatiire) yag asitleri: Hidrokarbon zincirinde bir
veya daha fazla ¢ift bag iceren yag asitleridirler. Doymamis yag asitleri oda
sicakhginda genellikle sividirlar, suda ¢éziinmezler, ugucu degillerdir.

Hidrokarbon zincirinde bir ¢ift bag iceren doymamis yag asitleri,

monoansatiire (monoenoik) yag asitleridirler.
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CH3(CH3)7C=C(CH3)7COOH Hidrokarbon zincirinde iki veya daha
fazla cift bag iceren doymamis yag asitleri, poliansatiire yag asitleridirler.
Poliansatiire yag asitleri, icerdikleri cift bag sayisina gore dienoik, trienoik,
tetraenoik yag asitleri olarak adlandirilirlar. Hayvansal yaglarda en c¢ok
bulunan doymamis yag asitleri, palmitoleik asit, oleik asit, linoleik asit,
arasidonik asittir. Hayvanlarda depo yaglarini ¢ogunlukla palmitik ve oleik
asitler olusturur. Daha az olarak da stearik asit bulunur. Linoleik asit, linolenik
asit ve arasidonik asit, insanlar icin esansiyeldirler. Yani viicutta sentez
edilmezler, besinlerle disaridan alinmalari gerekir. Linoleik asit, misir yagi,
yer fistigl, pamuk yagi ve soya fasilyesi yagi gibi tohum yaglarinda bulunur.
Linolenik asit, ayrica keten tohumu yaginda bulunur. Arasidonik asit, yer fistigi
yaginda daha fazla miktarda vardir.

Doymamis yag asitlerinin ¢ift baglari, oksidan etkiye gére sonugta
degisik Urlinler meydana gelecek sekilde oksitlenirler. Cift baglara O,
girmesiyle peroksit, endiol, epoksit, ketohidroksit gibi cesitli gruplar ortaya
cikar.

Halkali yapih yag asitleri: Hidrokarbon zincirleri halkali yapi
olusturmus olan yag asitleridirler.

(CH,), - CO2H H) - CO.H
2o (CH,),,- €O, 8 N ~\_~_~ COOH
<:I\/\/\/\/ 20
12
Hidnokarpik asit Solmugrik asit Prostanoik asit

4. NOTRAL YAGLAR

Notral yaglar, hayvansal ve bitkisel yaglarin en biyuik kismini teskil
ederler. Besin maddelerinde ve organizmada bol miktarda bulunurlar. Baslica
depo vyaglarini olustururlar. Lipitlerin en yaygin sinifini olusturan notral
yaglarin fizyolojik gérevleri sunlardir:

e Yedek besin maddesidirler.
e icorganlarin korunmasinda gérev alirlar.
e Vicuttan isi kaybina karsi izolator etkilidirler.

Notral yaglarin 6nemli bir kismini trigliseridler olusturur. Asagidaki
formulde goraldiGgi gibi trigliseridler, bir gliserol molekilindeki G¢ -OH
(hidroksil) grubuna birer yag asidi baglanmasi ile olusur.

Bir yag asidi ile gliserol esterlesirse monogliserid, iki yag asidi ile
esterlesirse digliserid, (i¢ yag asidi ile esterlesirse trigliserid adini alir.
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1 Gliserol + 3Yagasiti ——» 1Ya§g + 3HO

Trigliserit (N6tr yag) sentezi

Trigliseridleri olusturan (¢ yag asidi ayni ise basit gliserid, farkli
ise karisik gliserid adini alir. Asagida basit ve karisik gliseridin sekilleri
gorilmektedir.

5. KOLESTEROL

Hayvansal kokenli bir steroiddir. Kolesterol; hayvansal dokularda en
cok beyin, sinir dokusu, adrenal bezler ve yumurta sarisinda hem serbest
halde hem de esterlesmis halde bulunur. Kolesterol beyaz kristalli, tatsiz ve
kokusuz bir maddedir.

Organik cozicilerde, sicak alkolde, sivi ve kati yaglarda ¢ozindr.
Kolesterolliin elektrik iletkenligi cok azdir. Asagidaki acik formilinden
goralduga gibi bu halkanin 3. karbon atomuna bir -OH (hidroksil) grubu 5.
ve 6. karbon atomlari arasinda cift bagi, 17. karbon atomuna baglh 8 karbon

iceren bir yan zincir vardir.
CH3

C8H17
e« (Y

HO

Kolesterol molekiiliinde 3 nolu karbondaki hidroksil grubu, yag
asitleriyle esterlesir ve kolesterol esterlerini olusturur.
Kolesteroliin Biyofonksiyonlari:
1. Kolesterol, insan ve hayvanlarda hiicre membranlari ve subselliler
partikillerin yapisal elemanlarindandir.
2. Kolesterol, impulslarin olustugu ve tasindigl beyin ve sinir sisteminde
yaliticilik gérevi gordar.
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3. Serbest kolesterol, mikrozomlardaki bazi enzimlerin regiilasyonuna
katkida bulunur.

4. Kolesterol, antihemolitik etkiye sahiptir.

5. Kolesterol oksitlenir ve konjuge cift bag icerirse deride bulunan
7-dehidroksikolesterol meydana gelir. 7-dehidroksikolesterol UV isiga
maruz kalirsa kolekalsiferol (vitamin D3) olusur.

Kolesterol; hayvansal dokularda en c¢ok beyin, sinir dokusu, adrenal
bezler ve yumurta sarisinda hem serbest halde hem de esterlesmis halde
bulunur.

6. Kolesterol, steroid hormonlarin ve safra asitlerinin 6n maddesidir.

6. SAFRA ASITLERI

Safra asitleri, 24 karbonlu steroidlerdir. Kolanik asidin oksi
tiirevleridirler. insan organizmasinda karacigerde kolesterolden sentezlenirler.
Vicuda alinan kolesteroliin %85’ten fazlasi karaciger tarafindan safra
asitlerine donustlrulir.

Safra asitleri, yapilarindaki steran halkasinda bir veya daha
fazla hidroksil grubu ve 5 karbonlu yan zincirlerinde bir karboksil grubu
icerirler. Kolik asit (3,7,12-Trihidroksikolanik asit) ile kenodeoksikolik asit
(3,7-Dihidroksikolanik asit), primer safra asitleri olarak bilinirler. insan
safrasinda en ¢ok bulunan safra asitleri, kolik asit ile kenodeoksikolik asit yani
primer safra asitleridirler. Deoksikolik asit (3,12-Dihidroksikolanik asit) ile
litokolik asit (3-Hidroksikolanik asit) sekonder safra asitleri olarak bilinirler.
Safra asitleri, insan safrasinda serbest halde bulunmazlar, ya glisin
konjugelerinin ya da bir sistein tiirevi olan taurin konjugelerinin sodyum
tuzlari seklinde bulunurlar. Bundan siklikla safra asitleri yerine safra tuzlari
denir.

Safra asitlerinin biyolojik fonksiyonlari: Safra asitleri, safra igindeki
kolesteroliin cokmesini 6nlerler. Safrada kolesteroliin maksimal ¢6ziinebildigi
noktada kolesterol/safra asidi orani 5/80 kadardir. Safra asitleri ylizey
gerilimini azaltici etkileriyle suda ¢oziinmeyen lipidlerin emilsiyonlasmasini,
bdylece enzimlerin bagirsak limenindeki lipidlere daha iyi etki yapmalarini
saglarlar.

7. LIPOPROTEINLER

Lipoproteinler, fosfolipidler, kolesterol, kolesterol esterleri ve
trigliseridlerin gesitli kombinasyonlari ile apolipoproteinler denen spesifik
taslyici proteinlerin molekiler agregatlaridirlar. Kolesterol ve diger lipidlerin
kanda tasinmasi, plazma lipoproteinleri vasitasiyla olmaktadir.
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Lipoprotein partikllleri kire seklindedirler; merkezde
trigliseridlerin ve kolesterol esterlerinin hidrofobik lifleri, dis ylzde
ise proteinlerin, fosfolipidlerin ve kolesteroliin hidrofilik kisimlari
yer alir.  Ultrasantrifijdeki  yogunluklarina  gére lipoproteinler,
silomikronlar, VLDL, IDL, LDL, HDL, Lp (a) seklinde alt gruplara ayrilirlar.

Silomikronlar: Lipoproteinlerin en buyikleri ve dansitesi en kiguk
olanlaridir. Ylksek oranda trigliserid igerirler. Silomikronlar, diyetteki
trigliseridlerin (ekzojen trigliseridler) ince bagirsaktan diger dokulara
tasinmasi ile iliskilidirler. Silomikronlar, ince bagirsak epitel hiicrelerinin diiz
endoplazmik retikulumunda sentezlenirler; sonra lenfatik sisteme gecerler.
Daha sonra juguler venden kan dolagimina katilirlar.

VLDL (Cok diisiik dansiteli lipoprotein): Silomikronlardan daha
kiiguktlrler. Endojen trigliserid bakimindan oldukga zengindir. VLDL (gok
disuk dansiteli lipoprotein), karacigerde sentezlenir. Fonksiyonu, karacigerde
sentezlenen trigliserid ve kolesteroli ekstrahepatik dokulara tagsimaktir. Diyet
yakit olarak hemen gerekenden daha fazla karbohidrat icerirse ve karacigerde
yeteri kadar glikojen varsa karacigerde endojen trigliseridler olusur. Endojen
trigliseridler, VLDL lerin yapisina katilirlar. LDL (Diisiik dansiteli lipoprotein):
Trigliserid igerikleri ¢ok az, kolesterol ve kolesterol esterlerinden zengin
lipoproteinlerdir. Temel apolipoproteinleri ApoB-100’diir. LDL ler, kolesterolii
karacigerden baska dokulara tasirlar. Ekstrahepatik dokular, LDUnin ApoB-
100’ni taniyan spesifik ylzey reseptorlerine sahiptirler. ApoB-100’U taniyan
reseptorler, kolesterol ve kolesterol esterlerinin dokular tarafindan alinmasina
aracilik ederler.

HDL (Yiiksek dansiteli lipoprotein):LDU'lerden daha kugtkturler.
HDL kitlesinin %50’si protein, %30’u fosfolipid, %20’si kolesteroldir. HDL ler,
karacigerde ve ince bagirsak duvarinda sentezlenirler. Karacigerde ve ince
bagirsak duvarinda sentezlenen HDL, diskoidal sekillidir, ApoA-I, ApoA-ll, lesitin
ve serbest kolesterol igerir. Yeni sentezlenen ve kan dolasimina saliverilen
HDL, dolasimdaki diger lipoproteinlerden kolesterol esterlerini toplar ve kire
sekilli olgun HDL sekline donistr. Kolesterolden zenginlesen HDL, karacigere
dontince kolesteroli birakir. Boylece HDL, kolesterolii dokulardan karacigere
tasimis olur. HDL'nin artmasi organizmanin lehine, azalmasi ise aleyhinedir.
Lp (a): LDL'ye benzeyen bir lipoproteindir. Baslica apolipoproteini apo
B-100'diir. Ozellikle karbohidrat kalintilari bakimindan zengin olup fonksiyonu
tam olarak bilinmemektedir. Ateroskleroz riski ile iliskili oldugu tahmin
edilmektedir.
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8. LIPIDLERIN BiYOKIMYASAL OZELLIKLERI

1. Yaglar, yayiksek basing altinda su ile ya da normal basing altinda asitlerle
kaynatilarak ya da lipaz gibi belirli enzimlerin katalitik etkisiyle hidrolize
olurlar; gliserol ve yag asitlerine pargalanirlar.

2. Yaglar, kuvvetli bazlarla kaynatilirlarsa, sabunlar ve gliserine ayrilirlar.
Sabunlarin ise yararliligl, suda ¢6ziinmeyen maddeleri miseller denen
mikroskopik agregatlar olusturarak ¢ézme ve dagitma yetenekleridir. 1
gram yagin sabunlasmasi icin gerekli olan mg cinsinden KOH miktarina,
sabunlasma sayisi denir.

3. Yaglardaki yag asitlerinin doymamis baglari hidrojen ile doyurulabilir
ve boylece doymus yaglar meydana gelir. Ornegin Olein’den stearin
olusmasi.

4. Yaglardaki yag asitlerinin doymamis baglarina; klor, brom, iyot gibi
halojenler katilabilir. fyot sayisi: 100 gram yag tarafindan absorbe edilen
gram cinsinden iyot miktarina iyot sayisi denir.

5. Yaglardaki yag asitlerinin doymamis baglari, ¢esitli oksidan etkenlerle
cesitli bilesikler olusturmak lizere okside olurlar.

6. Acilasma: Yaglar, hava, 1sik, rutubet, isi ve bakteri etkisiyle kendilerine
0zgl koku ve tatlarini kaybederek acilasirlar. Yaglarin acilasmasi, gesitli
oksidasyon olaylarindan ileri gelebilir. Oksijenin ortadan kaldirilmasi veya
kinon, fenol, bilirubin, vitamin E gibi antioksidanlarin eklenmesi yaglarda
oksidasyondan ileri gelen acilagsmayi geciktirir.

Biyokimya

9. LIPIDLERIN SINDIRiM VE ABSORBSIYONU

Lipidlerin en 6nemli absorbsiyon yeri ince bagirsaklardir. Ancak dilde
Lingual lipaz, midede gastrik Lipaz, notral pH’da is gorir. Bebeklerde sutteki
yaglarin sindiriminde énemlidir. Midede safra asitleri yoktur. ince barsaklara
gelenlipidler, safra asitleri, pankreas lipazi ve diger enzimlerin etkisiyle gliserol,
yag asitlerine (monogliserid veya digliseridlere) parcalanarak emilirler.

Safra tuzlarinin etkisi ile ¢oztinir hale gelen lipidler ince bagirsaklarin
[imeninden kolaylikla absorbe olurlar.
Besinlerle alinan nétral yaglarin 1/4’G gliserol ve yag asitlerine kadar
parcalanabilir.

Yag Asitlerinin 8- Oksidasyonu: Yag asidinin B- C atomundan
oksitlenerek 1 mol AsCoA ile aslindan 2 C eksik bir yag asidi artigini meydana
getirmesine B- oksidasyonu denir.

B-oksidasyonunun amaci:
- Enerji saglamak,

- Karacigerin yag dengesini korumak
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- Yag asitlerinin mobilizasyonunu saglamaktr.

- Yag asitlerinin - oksidasyonu karciger hiicresinin mitokondilerin i¢ kisminda
gerceklesir. Hiicreye giren yag asitleri sitozilde yag asidi acil-CoA olusumu ile
aktiflesir. Enerji ATP den saglanir ve reaksiyonu agil CoA sentetaz’dir.

Mitokondri membranini gecerek matrikse gelen yag asidi, karnitinden
ayrilarak CoAile birlesir. Sitoplazmadaki CoA’lar lipogenezis, mitokondridekiler
B-oksidasyonu igin kullanilir.

Kolesterol Metabolizmasi:

Organizmanin kolesterol ihtiyacinin blylk bir bolimi, kolesterol
biyosentezi ile saglanir. Kolesteroliin tim C’lari Asetil CoA olup, sentez
mavalonik asit tizerinden olur.

Bir mol kolesterol sentezi icin gerekli bilesikler:
- 18 mol asetat,

- 18 mol ATP,

- 13 mol NADPH+H* gereklidir.

Asetil CoA diger bir Asetil Coa ile tiholaz enzimi vasitasiyla birlesir.
Ardinda HMG-CoA sentaz ve HMG-CoA rediiktaz enzimleri vasitasiyla
mevolant olusur.

Birtakim reaksiyonlar sonucu squalen meydana gelir.

Bu da lanosterol, zimosterol ve desmosterol tzerinden kolesterole
cevrilir.

Basta karaciger olmak tizere adrenal korteks cilt, testisler, ince barsak
ve diger bazi dokularda kolesterollin sentezi yapiimaktadir.

Kolesterol lipoproteinler icinde tasinir.
Karacigerde mevcut kolesteroliin %80’i safra asitlerine donustirilar.
Ayrica steroid hormon sentezinde ve gonadlarda kullanilir.

Cilt, intestinal mukoza ve diger dokularda 7-dehidroksi kolesterole
oksitlenirler. Bliylk bir kismi safra asitleri seklinde gayta ile atilir.

10. KAN LiPiDLERININ EMiLiMi

Silomikronlarda agirlikca % 2 oraninda protein, %1 oraninda serbest
kolesterol, %3 oraninda kolesterol esteri, %9 oraninda fosfolipid, %85
oraninda trigliserid bulunur. Beslenmeden sonra, emilen ve lipoproteinler
halinde kana karisan lipidler nedeniyle plazma da bulanik gorlir ki bu durum
emilim lipemisi olarak tanimlanir.
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Plazmalipidleri, basta kolesterol olmak tizere trigliseridler, fosfolipidler
ve distk miktarda Vitamin E, hidrofobik olduklarindan kanda hidrofilik (suda
¢Oztinen) makromolekdller olan lipoproteinlerle tasinirlar. Lipoproteinler
plazmadahemlipidleri¢dziinlirdurumdatutarlarhemde kendilipidigeriklerini
dokulara verirler. Lipoproteinler ultrasantrifiijde yogunluklarina gore degisik
siniflara ayrilirlar. Daha ileri siniflama parcacik blyukligl, elektroforetik
hareket veya affinite kromatografisi sayesinde yapilir. Bu siniflarin her birinin
0zglin metabolik fonksiyonlari vardir. Kolesterol bagirsaga safra asitleri (800-
1200mg/gun) ve dokilen bagirsak epitel hiicreleri halinde (300 mg/gin)
girer. Bu kolesteroliin %30-60"1 emilir. Kolesterol biyosentezinin asil merkezi
karaciger ve santral sinir sistemidir. Dokulardan emilmeyen kolesterol safra
tuzlari olarak, bagirsaktan ve deriden atilir. GUnluk fekal atilim 550 mg, safra
tuzlari olarak 250 mg, deriden 100 mg civarindadir. Bu ylizden toplam glinlik
900 mg kolesteroliin endojen olarak sentezi ve eksojen olarak alinmasi
gereklidir. Kolesterol hidrofobik olup kanda serbest olarak tasinamadigi icin
hidrofilik lipoproteinler tarafindan tasinir. Kanda tasinan kolesteroliin akibeti
blylk oranda lipoproteinlere baglidir. Kolesterol hem dokulara hem de atilim
icin karaciger Uzerinden bagirsaklara tasinir. Cok merkezli bir calisma olan
ATP Il kriterlerine (2001) gore yetiskinlerde total kolesteroliin kan degeri
<200>240 mg/dl Gzerinde ise yiiksek kabul edilir.

Kolesterol esterleserek veya trigliserideler halinde adipoz dokuda
depolanir. Adipoz doku hem kolesterol sentezi hem de depolanmasinda
gorev alan dinamik bir yapidir. Lipoproteinlerin sentez yeri ince bagirsaklar ve
karacigerdir.

11. LiPiD METABOLiZMASI UZERINE HORMONLARIN ETKiSi

Lipit metabolizmasi Uzerine hormonlarin oldukca 6nemli etkileri
vardir. Bunlari kisaca agiklayalim. insiilin yag dokusunda yag asitlerinin serbest
hale ge¢cmesini siddetle inhibe eder ve buna bagli olarak nétral yaglarin ve
lipitlerin sentezini artirir. Diabette yani insilin yetersizliginde yag depolari
bosalarak yag asidi oksidasyonu artar. Boylece kanda keton cisimleri artar.

Hipofiz hormonlarindan olan adrenokortikotropin, bliiylime hormonu
ve vazopressin lipolizi artirici etki gosterir.

Tiroid bezinden salinan tiroksin de vyaglarin mobilizasyonunu
saglayarak kanda yag asitleri diizeyinin artmasina neden olur.

Adrenal korteks tarafindan salinan Glukukortikoidler direkt bir etki ile
yag hiicrelerinden yagin mobilizasyonunu hizlandirirlar. Bu hormonlar azalirsa
yagin kullanimi da 6nemli derecede azalir. Adrenal medulla hormonlari olan
epinefrin ve norepinefrenin de (6zellikle stres halinde) yag dokularindan
yaglari mobilize edici etkileri vardir.
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12. CALISMA SORULARI

Yaglarin genel siniflandirilmasini yapiniz.

Streoid yapidaki lipidler nelerdir? Onemini belirtiniz.

Kan plazma lipidleri hangileridir, 6nemi nelerdir?
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AMACLAR

Bu Uniteyi calistiktan sonra:

Amino asit ve proteinlerin kimyasal yapisini agiklayabilecek,
Amino asit ve proteinleri siniflandirabilecek,

Proteinlerin organizmalarda nasil kullanildigini bilecek,
Proteinlerin karaciger ve kaslarda nasil kullanildigini ve viicut
disina nasil atildigini bilecek,

Proteinlerin atik Grinleri tre, kreatinin ve amonyagin
metabolizmalarini 6grenecek,

Protein metabolizmasina a etki eden faktorleri ve metabolizma
bozukluklarini etkileyen unsurlari siraliyabilecek,

Bazi proteine bagli hastaliklari bileceksiniz.




A,
6*’ Proteinler
1. GIRIS

Proteinler sudan sonra canhda en ¢ok bulunan bilesiklerdir. Canli
hicrede en 6nemli fonksiyonlari proteinler yapar. Hiicre yapisinin yapitaslari,
hiicreye ve organellerine bicim veren yine proteinlerdir.

Canlilarin buyimeleri, Gremeleri, kaliim 6zelliklerinin bir nesilden
diger bir nesle tasinmasi hep protein ihtiva eden maddelerin araciligi ile
olmaktadir. Bundan baska; canli organizmadaki metabolizma olaylarini
kataliz eden enzimler, fizyolojik etki gbsteren hormonlarin bir kismi ve canli
varliklari bazi hastaliklara karsi koruyan antikorlar gibi dnemli maddeler
de protein yapisindadir. Alyuvarlara rengini veren hemoglobin bir protein
bilesigidir. Kaslarin bliyik kismi miyozin ve aktin denen protein tirlerinden
meydana gelir. Proteinler bir taraftan ¢6ztinmus halde hiicrenin sitozollerinde
bulunurlar, diger yandan ¢6ziinmemis halde hiicrenin iskeletini olustururlar.
Hilcrede kimyasal reaksiyonlarin ¢ogu, sentez veya yikim proteinlerce katalize
edilirler.

Bircok hastalik, yabanci proteinlerin canli viicuduna girmesi
sonucunda meydana gelir. Yabanci proteinlerle (antijenlerle) micadele, yine
hiicre tarafindan yapilan antibadilerle olur ki bunlar da protein yapisindadirlar.
Proteinler biyluk molekulli maddeler olup, molekil agirhklar yaklasik 10
000’den milyonlara, degisik blyuklikte olabilir.

Tekrarlanan birimlerden meydana gelen blylik molekuller
polimer’lerdir. BUtlUn proteinler dogal olarak olusan 20 ¢esit amino asitten
olusmuslardir. Amino asitlerin 6nemi sadece proteinlerin yapi birimleri
olmalarindan ileri gelmez. Metabolizmada amino asitler diger birgcok
reaksiyonlara da istirak eder. Genel olarak amorf maddelerdir. Fakat bazen
kristal halde olabilirler.

2. AMINO ASITLER

Proteinler hidroliz edilirse kendilerini olusturan asit Unitelerine
pargalanirlar. Amino asitin hemen hepsi ortak bir omurgaya sahipse de yan
zincirleri (R) farklilik gosterir. Bu yan zincirler sayesinde her protein farkh bir
yapl ve fonksiyon kazanir. Alfa-karbon atomuna asimetrik karbon atomu denir
ve Glisin hari¢ tim amino asitlerde vardir. Bu nedenle alfa karbon atomuna
kiral merkez (dort farkli gruba bagl) de denir. Boyle bir yapinin birbiri Gstline
cakistirilamayan iki ayna goriintlsa vardir. Bu iki forma enantiyomer veya
stereoizomer denir.

Adlarindan da anlasilacagl gibi amino asitler karakteristik iki
fonksiyonel grup igerirler: Amino grubu (-NH,) ve karbonil grubu (-COOH) bir
de alkil (R) kokd bulunur. Proteinlerin yapisinda bulunmayan fakat hiicrede
cok degisik biyolojik fonksiyonlara sahip amino asitler de vardir (Ornitin
,Sitriilin , Arjinino siiksinik asit, Homosistein, Homoserin, Sistein siilfinik asit,
Dihidroksifenilalanin (DOPA), 5-Hidroksi triptofan).
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HNE - C - H
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H

Proteinlerin hepsi L-amino asitlerden meydana gelmislerdir.
Proteinler, L-amino asitlerde (L=levo yani sol) alfa-amino grubu asimetrik
karbon atomunun solunda, D-amino asitlerde (D= dekstro yani sag) ise
saginda bulunur. Kiral merkezler ayrica optik aktivite gosterirler (her izomer
1s1g1 farkli kirar).

3. AMINO ASITLERIN SINIFLANDIRILMASI

Organizmada sentezlenemeyen, besinlerle disaridan alinmasi gerekli
amino asitlere esansiyel amino asitler denir. Bunlar: Valin, 16sin, izol6sin,
treonin, ketiyonin, fenil alanin, triptofan ve lizin amino asitleridir.

Amino asitler yapisal 6zelliklerine gore degisik sekilde siniflandirilirlar.
Reaksiyonlara gore amino asitler: notral, asidik ve bazik amino asit olarak 3
sinifa ayrilirlar. Kolay 6grenmek bakimindan amino asitler asagidaki sekilde
siniflandirilabilir:

1. Alifatik Amino Asitler

Glisin, alanin, valin, 16sin, izoldsin amino asitleri alifatik yan zincirlidir.
Metionin, kikirt igerir. Prolin, siklik yapidadir. Fenilalanin ve triptofan
aromatik yan zincirlidir.

2. Aromatik Amino Asitler(Fenilalanin ve tirozin)

Fenilalanin: Fenilalanin tirozine donisebilir fakat tirozin fenilalanine
donisemez. Bundandolayifenilalanin esansiyel biramino asittir. Yanidisaridan
besinlerle alinmasi gerekir. Fenilalanin’in tirozine dontsimi genetik bir
bozukluk dolayisiyla fenilalanin hidroksilaz enziminin bulunmamasina bagli
olarak durdugu takdirde, kanda fenilalanin ve bazi metabolitlerinin birikimi ve
idrarda bu maddelerin atildig1 gorilir. Kiglk cocuklarda goriilen bu kalitsal
hastalik “fenilketoniiri” olarak adlandirilir. Hastalarda zeka geriligi ve gelisme
noksanhgi gorilar.

Tirozin: Adrenal medulladan sentezlenen epirefrin ve norepinefrin
ile tiroid bezinden salinan trioksin’in 6n maddesini olusturur. Tirozin
metabolizmasi bozuklugundan cilde rengini veren melanin denen pigmetin
olusumundaki yetersizlikten kaynaklanan “Albinizm” hastaligi gorilar. Bu
hastalarda cilt ve killar beyaz olur.

72



Proteinler

.
<>

Triptofan: Hem besin degeri yoniinden hem de hiicre igin énemli
bircok bilesigin kaynagini olusturdugundan 6nemli bir amino asittir. Niyasin
isimli vitaminin ve bircok fizyolojik gorevi bulunan seratonin’in sentezinde
kullantlir. Sizofreni hastalarinda krizler esnasinda bu amino asitin parcalanma
Urtnleri idrara cikar.

3. Kiikiirtli Amino Asitler

Sistein: Bircok proteinlerde ve 6zellikle kreatininde desistinde (sistin)
seklinde fazla miktarda bulunur. Sistein, glutatyonuun bilesimine girer.
Organizmada metiyonin bulundugu takdirde viicutta yapilabilir. Metiyonin
varliginda serin’den tesekkdil eder.

Metiyonin: Bircok proteinde bulunur. Esansiyel bir amino asittir.
Metiyonin organizmada hem metil (-CH3) hem sulfhidril (-SH) grubu vericisidir.

Sistin: Sistinde iki sistein molekili bir disilfit koprisi vasitasiyla
birbirine baglanmistir. Sag, tirnak ve boynuz gibi yapilarda bulunur.

4. Asidik Amino Asitler

Aspartik asit Glutamik asit bu guruba girer. Endojen amino
asitlerdendir. Bu iki amino asit transaminasyon reaksiyonlarinda rol alr.
Ayrica glutamik asit, folik asit denilen vitaminin yapisinda rol alir.

5. Bazik Amino Asitler

Lizin: Ozellikle hayvansal kaynakli proteinlerde bulunur. Bazik bir
amino asit olup, organizmada tesekkil edemez, yani esansiyeldir.

Hidroksilizin: Lizin amino asidinin bir (OH-) grubu tasiyan seklidir.

Histidin: Bircok proteinde % 1-2 oraninda ve hemoglobinde %10
oraninda bulunur. Endojen bir amino asittir.

Arginin: Bircok proteinde 6zellikle proitaminde bulunur. Organizmada
glutamik asitten meydana gelir. Ure biosentezinde rol alir.

6. imino Asitler

Prolin ve Hidroksiprolin: En ¢ok prolamin grubundan proteinlerde
bulunur. Amino grubu yerine imino grubu bulunur. Prolin ve hidroksiprolin
endojen maddelerdir. Prolin, bag dokusunun yapitasi olan kollajen’in
yapisinda bulunur.

4. AMINO ASITLERIN OZELLIKLERI

Amino asitin hemen hepsi ortak bir omurgaya sahipse de, yan
zincirleri (R) farklihk gosterir.

Stereocizomerler ayni molekiller formile ve ayni cesit atomlarin
herhangi bir molekiile bagl oldugu maddeler olup, sadece bu atomlarin
uzaydaki (li¢ boyutlu yapidaki) dizilisleri bakimindan farkhlk gosterirler.
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Enantiyomerler ise an az bir kiral atomun varli§ina ihtiyag duyan
stereoizomerler olup birbirlerini ayna gérintisu olan iki maddeyi ifade
eder.

Kiral karbon (asimetrik karbon) dort farkli grubun baglandigi
karbon atomudur. Enantiyomerler birbirlerinden D veya L formu olarak
ayrilirlar.

Diastereomerler birbirinin ayna gorlntlsiine sahip olmayan
stereoizomerler olup kiral atomun olmasina gerek gostermezler.

Epimerler birden fazla asimetrik atoma sahip diastereoizomerler
olup sadece bir asimetrik karbon atomunun konfigiirasyonu (karbona bagli
gruplarin ayri konumlarda olmasi, 6rnegin sagda veya solda) ile birbirlerinden
farklidirlar.

Anomerler karbonhidrat epimerlerinin 6zel bir formu olup 6zellikle

anomerik karbon atomu bakimindan farkhdirlar. Cis-trans izomerizm cift bag
tarafindan saglanan bir 6zelliktir. Eger cift bagin iki ucundaki gruplar ayni
yonde ise Cis, ters yonde ise trans konfiglirasyon meydana gelir.
Proteinlerin hepsi L-amino asitlerden meydana gelmislerdir. L-amino asitlerde
(L=levo yani sol) alfa-amino grubu asimetrik karbon atomunun solunda,
D-amino asitlerde (D= dekstro yani sag) ise saginda bulunur. Kiral merkezler
ayrica optik aktivite gosterirler (her izomer 15181 farkl kirar).

5. AMINO ASITLERIN BAZI REAKSIYONLARI

A. Renk Reaksiyonlari

Ksantoprotein: Bazi siibstitiie benzen bilesikleri HNO, etkisiyle sari
renkli nitro veya nitrozo bilesiklerini meydana getirirler. Benzen halkasi iceren
tirozin ve triptofan amino asitlerini tanima reaksiyonudur.

Biiiret Reaksiyonu: Birbiriyle dogrudan veya peptid bagiile baglanmis
iki karbonil grup iceren bilesikler NaOH ve seyreltik CuSO, ¢ozeltisi ile
karistirilirsa menekse renk verirler. Amino asitler bu reaksiyonu vermezler.

Amino asit oldugu halde Histidin, Serin ve Treonin bu reaksiyonu
verirler. Boylece bir proteindeki peptid baglari gosterilir.

Ninhidrin Reaksiyonu: Eger bir a-amino asit ninhidrin ile (=
triketohidrinden hidrat) kaynatilirsa menekse renk olusur. Bu sartlar altinda
proteinlerle polipeptidler de reaksiyonu (+) verirler. Reaksiyon esnasinda
karbondioksit (=CO,) ve amonyak (=NH,) da olugur. Bundan dolayr meydana
gelen maddelerin miktari 6l¢clilmek suretiyle amino asitlerin miktari tayin
edilebilir.
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mavi menekse renkli madde

Deaminasyon: Amino asitten amino (NH,) grubunun ¢ikmasi sonucu
olusur. Glutamik asit oksidatif deaminasyon ile amonyak ve keto asite
veya redlduktif deaminasyonla NH, cikararak amino asidin ayrigmasi gibi.
Deaminasyon daha ziyade alkali ortamlarda meydana gelir.

Dekarboksilasyon: Amino asitlerden karboksil (COOH) grubunun
cikarilmasi olayidir.

RCHNH,COOH RCHNH, + CO,

Mikroorganizmalar asit karakterli ortamlarda tredikleri zaman amino
asitler de karboksilasyonla ayrisarak amin ve karbondioksit meydana gelir.
Olusan Uriine biyojen amin denir.

Ornitin ve Lizinin dekarboksilasyonu sonucu olusan Putressin ve
kadaverin, etin bozulmasi ile olusan kot ve hosa gitmeyen tadin sebebidir.

Transaminasyon: Alfa amino asitlerdeki amino gurubu transaminaz
enzimi araciligiyla alfa keto asite transfer edilir.

Deaminasyon: Bir aminoasidin amino grubunun ayrilmasina
deaminasyon denir. Transaminasyon sirasina, amino gruplari bagh halde
kalirlar. Amino asitlerin deaminasyonunda ise azot, 6énce amonyak halinde
serbest kalir fakat amonyak kuvvetli bir hiicre zehridir ve zehirsizlestiriimesi
zorunludur. Aminoasitlerin oksidatif deaminasyonu sonucu NH, a¢iga ¢ikar ve
bu madde glutamin olusumu ( glutamik asit ve NH_'tan) ile zehirsizlestirilir.
Son bosaltim formu ise karacigerdeki bir dongtide olusturulan Gredir.
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B. AMiINOASITLERIN METABOLiZMAS1

Amino asitin amino grubu, a-ketoglutarata aktarilarak L- gulutamat

meydana gelmekte ve daha sonra deaminasyona ugrayarak amonyum iyonu
(NH, ) kaybetmekte ve a-ketoglutarat tekrar ortaya ¢ikmaktadir. Amonyum
(NH,) iyonu dokulardan karacigere transfer edilmekte, burada ya biyosentez
icin kullanilmakta ya da Urik asit ve Ureye donusltlrerek viicut disina
atilmaktadir.

Aminoasit amino grubunu kaybederek, geriye a- ketoasite,
a-ketoasit kaaraboksil grubunu kaybederek ya asetil-CoA'ya déniserek sitrik
asit siklusuna bastan girmekte ya da sitrik asit siklusu ara Grinlerine yikima

ugramaktadir.

NOT: Amino asitlerin azotu lire olarak disari atilirken, karbon iskeleti

daha ileri diizeyde yikima ugratilir.

C. EMILEN AMINOASITLERIN GENEL METABOLIZMASI

Proteinlerin yikilmasi sonucu olusan aminoasitler, barsaktan emilerek
kana gecer ve karaciger ile bobrek tarafindan alinarak metabolik degisikliklere
ugratilir. Kandaki aminoasitlerin bir kismi da idrarla atilir. Kan dolasimindan
hiicreye alinan aminoasitler ve hiicrede protein yikilisi arasinda serbest hale
gecen aminoasitlerle beraber dokuya gore farkli olmak tizere su metabolizma
yollarintizlerler:

1. Aminoasitler vicut proteinlerinin yapilisinda kullanilabilirler. Bu bir
dinamik dengedir ve yapim yikim olaylari her dokuda farkl hizda meydana
gelir.

2. Aminoasitlerden porfirin iskeleti, purin iskeleti ve kreatin gibi protein

olmayan diger azotlu bilesikler yapilir.

D. PROTEINLER

Proteinler amino asitlerin polimerleridirler. Kuramsal olarak, bir
amino asidin a-karboksil grubunun OH'i ile diger amino asidin ai-amino grubu
arasindan su ayrilarak peptit bagi olusur. iki amino asitten dipeptit, (ic amino
asitten tripeptit, 10’a kadar olan amino asitten oligopeptit, daha ¢ok amino

asitten ise polipeptit meydana gelir.
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R! H R
| | |
H,N*- CH-C- OH +H - N - CH - COO"

R? H R?
| | |
H,N™- CH - (ﬁ -N-CH - COO
(0}
Peptid bagi

Birincil yapi: Bu yapi peptit dizisindeki amino asitlerin genetik bilgiye
gore baglanarak dizilimiyle olusan seridir. Her protein icin karakteristik bir dizi
bulunur. Genelde protein zincirinin maksimum bir uzunlugu vardir ve belirli
sayida amino asit icerir. Zincirin fazla uzamasi, proteinin katlanmasinda (ki
bu asama protein fonksiyonu icin dnemli bir asamadir) daha fazla hatanin
olusmasina sebep olabilir.

ikincil Yapi: Amino asitlerin R gruplarinin etkisi gdz éniine alinmadan,
ana zincir atomlarinin hidrojen bag etkilesimleriyle olusan konformasyondur.
Ana zincirdeki oksijen atomlarinda kismi negatif, hidrojen atomlarinda kismi
pozitif yik oldugu icin, bu atomlar arasinda olusan hidrojen baglar cesitli
tipte katlanmalara neden olur.

Ugiinciil Yapi: Amino asitlerin R gruplari arasindaki etkilesimler de
li¢c boyutlu yapida rol oynar ve proteininin genel yapisini yansitir. Protein
katlanirken, hidrofobik R gruplarina sahip olan amino asitler, sulu ortamdan
kacip proteinin merkezinde toplanir. Bu zincirler, Van der Waals etkilesimleri
tarafindan bir arada tutulurlar. Ayrica hidrofilik R gruplariarasi hidrojen baglari
ve yukli R gruplari arasindaki iyonik baglar da Ggincil yapinin kararhligini
etkiler. Ayrica amino asitlerinin birbirine yaklasmasiyla olusan disulfid
kovalent baglari da bu yapiyi giiclendirir.

Dérdiinciil Yapi: Bazi proteinler, islevsel tek bir makromolekil
olusturabilmek i¢in birden fazla polipeptit zinciri icerirler. Bu yapida bulunan
her bir zincire alt birim denir. Bu alt birimler arasindaki etkilesimler, domino
etkisi yaratarak ortak bir calismaya olanak saglar. Ornegin hemoglobin.

Birincil Yapi ikincil Yapi Uctinciil Yapi Dordiingiil Yap

e 7y s
B ”q§\ Taa B (3-katman
g Noog :.;
£ \:) ‘
b ot a-helis
£
e - o o
e 3 h lis B katrman

77



.
<>

Biyokimya

Primer yapida tek baglar, bag etrafinda serbest rotasyona elverisli
oldugundan sonsuz sayida konfiglirasyon (uzaydaki tertip) mumkinken
proteinlerde ancak bazi konfiglirasyonlara rastlanmaktadir. Buna gore de sz
konusu protein molekilindekiatomlarindiizeninibilmek gerekir. Proteinlerde,
hidrojen baglari gibi, atomlar arasi reaksiyonlardan sekonder yapi denilen
bazi konfiglirasyonlar tercih edilir. Polipeptid icin bu konfiglirasyonlardan
Ugl «yaprak struktir», «kivrimli yaprak striktlir» ve «a-helis» sekilleri
anlasiimistir.

Proteinlerin lc¢ boyutlu yapisi sicaklik degisikliklerine karsi ¢ok
hassastir. Pek ¢ok proteinin 100 derecenin g¢ok altindaki sicakliklarda yapisi
bozulur. Bu genellemenin tek istisnasi termofilik bakterilerdir. Bir protein
molekuliiniin, primer dogal yapisindaki tersier ve kuaterner yapisinin
bozulmasi denatirasyon olarak tanimlanir. Bu, hidrojen koéprilerinin ve
distlfur baglarinin ¢oziilmesi ile olur.

Denatirasyon etkisi gosteren fiziksel yontemler kuvvetli calkalama ve
Isitma, UV-isik, rontgen ve radyoaktif isinlardir. Kimyasal denatiirasyon her
seyden 6nce hidrojen baglarini ¢ézen lre ve guanidin gibi maddelerle olur.
Ayrica da baz ve asit, organik ¢ozgenler, agir metal tuzlari, belirli deterjanlar
ve kompleksleme araglari denatiirasyon yapabilir.

E. FiZYOLOJiK ETKIYE SAHIP PEPTIDLER:
Glutatyon (GSH, GSSG): g-glutamil sisteinil glisin yapisindadir.

Antioksidan olarak gorev yapar.
Tirotropin _saliverici faktér: piroglutamil histidil  prolinamid
yapisindadir.

Pentapeptitler: Agri sezilmesinde etkili beyin peptitleridirler.

Oktapeptitler, Dinorfinler: Hipotalamusta olusturulurlar, morfin
benzeri aktiviteleri vardir, istahin diizenlenmesinde rol oynarlar.

Nanopeptitler: Oksitosin ve vazopressin (antiditiretik hormon, ADH)
hipotalamusta sentezlenir, aksonlar boyunca hipofizin arka lobuna tasinir ve
burada depolanirlar. Bradikinin, hormon benzeri etkileri olan bir peptitdir,
inflamatuvar reaksiyonlari inhibe eder.

Dekapeptitler:

Kallidin: lizil bradikinin yapisindadir, kinin aktivitesi gosterir, bobrekte
olusur ve bobrek fonksiyonlarini etkiler.

Gramicidin S: sirkiler yapida ve 2 D-fenilalanin kalintisi iceren bir
peptitdir.
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F. PROTEINLERIN SINIFLANDIRILMASI

Oteden beri yapilan siniflandiriimalarda miimkiin oldugu kadar
kimyasal temele dayanilmakta ve bu olmadigi takdirde ¢ozlinirlik temel
olarak alinmaktadir. Kimyasal bilesimlerine gore proteinler dncelikle basit
proteinler ve bilesik proteinler (proteidler) olmak 6zere iki gruba ayrilirlar.

A-Basit Proteinler

Basit proteinler yalnizca o amino asit molekillerinden yapilmiglardir,
bilesik proteinler ise amino asidlerin yaninda baska yapi taslarini da tasirlar.
Bununla birlikte bu tasnif pek dogru degildir, ¢clinkl basit proteinler grubuna
giren proteinlerde az miktarda amino asit olmayan degisik maddeler, 6rnegin
karbohidrat (albumin ve globulinde) veya fosfor (ovalbuminde) bulunur. Basit
proteinler, ¢cozlinlrlik bakimindan ayrica: ¢éziinen ve ¢éziinmeyen olmak
Uzere iki gruba ayrilirlar. Coziinme; su, tuz, alkali ve asit ¢Ozeltilerinde ve
etanolde olabilir.

Cozlnen proteinler 6 gruba ayrilirlar:

Albuminler: Hayvan ve bitki dokularinda bol miktarda bulunan
albuminler zayif alkali 6zeliktedirler, molekiillerinde bulunan diamino asitler
dikarboksilli asitlerle az cok dengededir. Suda, seyreltik tuz ¢ozeltilerinde,
seyreltik asit ve alkalilerde ¢6zlinirler. Amonyum silfat ile yari doyurmakla,
magnezyum silfat veya sodyum klorir ile doyurmakla pihtilastirilamazlar.
Kuvvetli asitler ve agir metal tuzlari ile pihtilasirlar. Albuminlerin ¢ogunun
izoelektrik noktalari pH 4,5 ile 5,0 arasindadir. Organik c¢ozliclilerde
¢ozlinmezler. Kikiart ylzdeleri (%1,6-2,2) vyiiksektir. Yumurta beyazinda
bulunan uvalbumin (billGri), adalede bulunan miyojen, kan serumunda
bulunan serumalbumin (bill(ri), sitte bulunan Jlaktalbumin, bugdayda
bulunan /ékosin, pankreas salgisinda bulunan insulin (ensiilin) proteinleri
yer alir.

Globulinler: Albuminlere benzerler. Bir kismi saf suda ¢ozlinir ki
bunlara psédoglobulinler denir. Cozeltilerinden sulp MgSO, veya NaCl ile
doyurmakla ve (NH,).,SO, ile yari doyurmakla ¢okeltilirler. Albuminler gibi
isitmakla da pihtilasirlar. Globulinler asit karakterde olduklarindan yalniz
alkalilerde c¢ozindrler; asitlerde, karbonik asitle bile ¢okerler. Globulinler
canhlarin en 6nemli proteinleri olup molekdilleri alblGminlerinkinden daha
biyiktir. izoelektrik noktalari pH 5,5-6,5 arasindadir. Albuminler gibi organik
¢Ozlclilerde ¢oziinmezler Kandan eritrozitlerin ayrilmas ile geriye kalan
sarimtrak sivi plazmada fibrinojen proteini ¢6zlinmus olarak bulunur, kanin
pthtilasmasiile bu protein suda ¢éziinmeyen bir globulin olan fibrin’e donisr.
Kanamalarda bu suretle kanin fazla akmasi énlenir. Serumda serumalbumin
ve serumgiobulin bulunur. Diger 6nemli hayvansal globulinler, siitte bulunan
laktoglobulin ve adalede bulunan miyozin‘dir.
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Kenevirtohumunda ve tahilda edestin, bezelyede iegiimin, bademde amandin
globulinlerdendirler.

Glutelinler: Glutelinler saf su ve tuz ¢ozeltilerinde ¢oziinmezler,
fakat seyreltik asit ve alkalilerde kolay ¢ozindrler. Glutelinlerin tipik 6rnekleri
tahil tanelerinde (endosperm hicrelerinde) bulunurlar. Bunlardan bugdayda
gliitenin, yulafta avenin, pirincte orizenin, misirda zeanin ve arpada hordenin
vardir.

Prolaminler: Prolaminlerin %70-80'lik alkolde c¢ozlinlrler, mutlak
alkolde veya suda ¢oziinmezler. Onun igin bunlara alkolde ¢6zlinen proteinler
denir. Bugdayda gliteninin yaninda gliadin bulunur. Bugday ununa su ilave
edildiginde gliyadin ve gliitenin kolloidal yapiskan bir kompleks yaparlar. Bu
ozelik bugdayi diger hububattan ayirt ettirir. Bu yapiskan madde sayesindedir
ki maya ile olusan karbon dioksit hamurda tutulu kalir. Ekmegin pismesi igin
gluten gereklidir; kabuk, gliiten sayesinde olusur.

Provitaminler: Molekillerindeki azot yizdesi arginin (%90’a kadar)
ihtiva ettiklerinden kuvvetli alkali 6zelliktedirler. Havadan karbondioksit
alarak karbonat olustururlar. Argininden sonra en fazla lisin ve histidin amino
asitleri bulunurlar. Su ve seyreltik asitlerde ¢ozliniirler. Kuvvetli baz 6zeliginde
olduklarindan diger proteinleri ¢okeltirler. Bircok protamin son zamanlarda
tipta kullanilmaya baslanmistir. Bu arada insulinin protamin ile olan bilesigi
seker hastaliklarinda kullaniimaktadir ki bu ilacin etkisinin daha uzun zaman
devam ettigi gorilmektedir.

Histonlar: Histonlar bazi hayvan dokularinda bulunur. Yapilarindaki
diamino asitlerin fazlaligindan, alkali 6zeliktedirler. Histidin ve arginin amino
asitleri fazladir. Yalniz bu alkalilikleri protaminler kadar degildir. izoelektrik
noktalari nétr noktaya daha yakindir. Ornegin globin’in izoelektrik noktasi pH
7,5’tir. Hucrelerde histonlar niklein asitlere baglh olarak bulunurlar
2. Bilesik Proteinler (Proteidler)

Bilesik proteinler, basit proteinlerden baska prostetik grup denilen ve basit
proteine az veya ¢ok saglam bir sekilde baglanmis olan baska cins kimyasal
bilesik kalintilarini kapsarlar.

1. Fosfoproteidler
Glikoproteinler
Kromoproteinler
Lipoproteinler
Nukleoproteinler
Fosfoproteidler: Fosforik asit ve protein bilesikleridir. Sttte bulunan
kazein, yumurta sarisinda bulunan vitelin fosfoproteinlerdendir.

vk wnN

80



Proteinler

.
<>

Mukoproteinler(Glikoproteinler): Glikoproteidler bilesimlerinde
%10-30 karbonhidrat ihtiva ederler. Bunlar iki gruba ayrilirlar. Nétro
glikoproteidler molekillerinde mannoz, galaktoz ve asetilglukozamin gibi
notr sekerler vardir. Bunlar notr veya zayifca asidik Ozelikte proteinlerdir.
Yumurtanin ovomiikoid’i, gdziin cam maddesinin mukoidi ve kan serumunun
serummiikoid’i bunlardandir. Asido glukoproteinler asidik 6zeliktedirler.
Bu proteidlere eskiden miisinler (simiksel maddeler) adi verilmistir.
Kikirdakta bulunan konaroproteidic ve hiyeleronik asit de bu siniftandirlar,
molekillerinde kondroitin siilfat bulunur. Bunlar da fosfor icermezler.

Kromoproteinler: Proteinlerin, boyar madde karakterindeki disuk
molekulli prostetik grupla olan bilezikleridir. En 6nemlilerinde boyar
madde bileseni porfirin bilesigi (hem, klorofil)dir. Porfirinil proteidlerin en
onemlileri hemoproteidlerdir. Hemoproteidlere, oksijen tasinmasinda rol
oynayan hemoglobin, kas boyar maddesi miyoglobin, elektron nakil vasitalari
sitokromlar, katalaz, peroksidaz gibi birgok enzimler dahildir. Her birinde
renksiz protein, bir demir porfirin bilesigine baglanmistir.

Hemoglobin omurgali hayvanlarin kan boyar maddesidir. Protein bi-
leseni bir histon olan globin, boyar madde bileseni ise hem’dir. Hem, demir
(1) iyonunun porfirin ile yaptigi bir komplekstir. Porfirinler porfin ¢ekirdegini
tasirlar. Hemoglobinde yizde 4 hem ile %96 globin vardir. Hemoglobin,
solunumla alinan havanin oksijeni ile akcigerde birleserek oksihemoglobin
haline gecer ki, burada da demir gene iki degerliklidir. Organizma disinda,
oksitleyici maddelerle hemoglobin ¢abucak methemoglobin’e donisdir.
Burada demir 3 degerliklidir, hidroliz ile globin ve hematin ayrilir.

Lipoproteinler: Hem protein hem de lipitlerden olusan biyokimyasal
bilesimlerdir. Tastyici 6zelliklerinin yanisira, lipit metabolizmasinda yer alan
cesitli enzimlerin, tasinan lipitleri birbirine donlistlirdigu kimyasal reaksiyon
platformlari olarak da islev gorirler (HDL, LDL).

Niikleoproteinler: Hayvan ve bitki hicre cekirdeklerinin temel
kismini teskil ederler. Bunlar ¢ok sayida fosfat asit bulundurduklarindan asidik
reaksiyon verirler, su ve asitlerde ¢cozinmezler. Zayif alkalilerde ¢oziinirlerse
de asit ilavesi ile tekrar ¢okeltilirler. Hidrolizlerinde G¢ grup madde ayrilir.

- Fosfat asidi,
- Bir seker veya seker tirevi,
- iki purin ve iki pirimidin cinsinden bazlar.

Niklein asitler canli hiicrelerin genetik (bitki, hayvan ve insanlarda
soyacekim olaylarini inceleyen biyoloji kolu) olaylarin kontroliinden sorumlu
olan bu maddelerdir. Molekdlleri zincir seklindedir ve kolayca daha kiglk
birgok birime hidrolizlenebilirler. Her bir niklein asit molekili monomer
birimlerin cinsine ve bu birimlerin zincir icerisindeki siralanis sekline goére
degisir.
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Niklein asitlerin  monomer birimlerine niikleotidler (veya
mononikleotidler) denir ve bu nedenle bir niikleotid zinciri veya niklein
asit molekiliine bazen polinlkleotid de denir. Her bir nikleotid bir fosfat,
bir seker ve bir azotlu halkali bilesik olmak Uzere (g alt birimden olugsmustur.
Nikleotidlerde bulunan karbohidratin cinsine gore nuklein asitler iki gruba
ayrilir.

Bu gruplarin birinde karbohidrat olarak D riboz bulunur, ribondiiklein
asitler adini alirlar. Diger grupta bulunan seker 2-deoksi- D-riboz’dur,
deoksiriboniiklein asitleri igerirler.

Genellikle ribontklein asitler RNA ve deoksiriboniklein asitler DNA
olarak kisaca adlandirilirlar. Niiklein asitlerin azotlu bilesiklerine genellikle
niklein asit bazlari (veya azotlu bazlar) denir, bunlar purin ve pirimidin
tirevleridirler. Her bir niiklein asit molekli iki purin nikleotidi ve iki pirimidin
nikleotidi olmak tGzere dort tip monomer icerir. Ayni iki purin tirevi, adenin ve
guanin, ve ayni bir pirimidin tiirevi sitosin, her iki RNA ve DNA’da bulunurlar.

Fakat dordlincli baz RNA da urasil ve DNA da timin bulunur.

Nikleotidlerin kismen hidrolizi ile fosfat asidi ayrilir, karbohidratin
azotlu bazla olan bilesigi kalir ki bunlara niikleozidler denir.

Metaloprotein: . Demir iceren metaloprotein igin ferritin glizel bir
ornektir.

G. PROTEIN BiYOSENTEZI

Protein sentezi polipeptit zincirinin amino ucundan baslayip karboksil
ucuna dogru devam etmektedir. Protein sentezinin basarilabilmesi icin, t-RNA
ve m-RNA molekillerine, aktive edici enzimlere, ribozomlara, bazi protein
faktorlerine, ATP ve GTP molekillerine ve Mg *? iyonlarina gerek vardir.
Zincirin uzamasl, basamak basamak olmakta ve her seferinde yeni gelen
aminoasitin amino (-NH,) grubu peptid yapisina daha énceden girmis olan
aminoasitin karboksil (-COOH) grubu ile peptid bagi yapmaktadir. Peptid
baginin yapimi icin enerji kaynagi olarak GTP ve ATP ‘ye gerek duyulmaktadir.
Her aminoasite 6zgl olan aminoagil-t-RNA sentetaz enzimleri aracilig ile
ve ATP harcanmasi ile dnce aminoasitler aktive edilmekte daha sonra da
aminoasitin karboksil grubundan t-RNA ‘nin 3-hidroksil grubuna baglanmasi
saglanmaktadir. Boylece aminoagil —t-RNA‘lar olusmaktadir. Her aminoasit
icin en az bir aktive edici enzim ve bir t-RNA bulunmaktadir. Yani bunlarin
sayisi birden fazla olabilmektedir.
Genetik bilginin aktariimasi 3 énemli islemi kapsar
1. Replikasyon : DNA'nin bir es modelinin olusturulmasi.
2. Transkripsiyon: DNA'daki bilginin RNA molekuliine aktariimasi.
3. Translasyon: Genetik bilginlin 20 aminoasite terclimesi ile protein

sentezlenmesidir.
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H. PROTEINLERINLERIN SiNDIRILMESI

Omurgalilarda besinle alinan aminoasitlerin blytk bir bolima,
protein halinde alinmaktadir. Metabolik yollara ancak peptid ve proteinden
ayrilmis serbest aminoasitler girmektedir. Bunun igin de besinle alinan
proteinlerin mide barsak kanalinda proteolitik enzimlerle hidrolize adilmesi
ve serbest aminoasitlere ayrilmasi gerekmektedir. Bu enzimler mide-pankreas
ve incebarsaktan salgilanmaktadir.

Proteinlerin sindirimi midede baslamaktadir. Midedeki en 6nemli
proteolitik enzim pepsindir.

Pepsin, oOzellikle aromatik aminoasitlerin peptid bagini kirmakla
beraber metiyonin ve loysinin yaptigi peptid baglarini da kirar. Pankreatik
sivi ince barsak icine salgilanir. Bu sivi icinde kimotripsinojen, tripsinojen,
prokarboksipeptidaz A ve B ile proelastaz bulunur. Kimotripsinojen, aktif
tripsin ve kimotripsinin faaliyeti sonucu iki peptid baginin koparilmasi ile aktif
kimotripsin haline donustirilmektedir. Kimotripsin, aromatik aminoasitlerin
karboksil gruplarinin katildiklari peptid bagini kirar.

Tripsinojen, enterokinaz enziminin proteolitik aktivitesi ile aktif tripsin haline
donusturilmektedir. Tripsin, bazik aminoasitlerden lizin ve arjininin karboksil
gruplariyla yaptigi peptid bagini kirar.

Karboksipeptidaz A, Zn** iceren bir enzim olup, hemen hemen
peptidin —COOH ucundaki bitiin aminoasitleri koparir. Karboksipeptidaz B,
sadece C-terminaldeki lizin ve arjinin aminoasitlerini koparir.

Aminoasitlerin hemen hemen biitlin metabolizmasi ve yikimi karacigerde
olmaktadir.

i. AZOT DONGUSU

Yirmi dort saat besinlerle alinan azot miktari ile viicuttan atilan
azot miktari arasinda, normal sartlarda bir denge vardir. Buna azot dengesi
denir. Alinan azot, bliyiime icin gerekli proteinlerin kurulusunda kullanilr.
Buna karsilik viicuttan atilani da; idrar, diski, ter, epidermis dokilmesi, sag
ve tirnak biylmesi, burun ve benzeri sekresyonlarla atilir. Viicuda disaridan
besinlerle alinan glinlik azot miktari ayni siire icinde atilandan daha fazla
ise pozitif azot dengesi’nden daha az ise negatif azot dengesi’nden sz edilir.
Geng hayvanlarda biyimeyi olumlu etkileyen insilin ve blylime hormonu,
pozitif azot dengesi lUzerine etki eder. Protein metabolizmasiyla ilgili diger
hormonlar tiroksin, testosteron, kortizon tipindeki adrenal korteks hormonlari
ve ACTH'dir. Negatif azot dengesi aclik, yetersiz beslenme, atesli hastaliklar,
genis yaniklar ve travmalarda gorilir.
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AZOT METABOLIK YOLU KARBON iSKELETi YIKIM YOLU

COOH COOH
I Y/‘\ I Aminoasit
H,N-C-H

A-ketoglutarat C=O RANSAMINASYON

| 2
CHz COOH ICOOH
H,N- c H -
COOH | |C O a-ketoasit
[OKSIDASYON ] CH glutarmik asit R

t [KARBON ISKELETININ YIKIMI|
COOH AsetiI-CoA) (>TCA ara<3ile§ikleri
DOKULARDAN KARACIGERE G A DONGUST
TARANSPORT

co,

KULLANILABILIR MADDEYE VE
UREYE DONUSME

URE<) (> URIK ASIT

Aminoasitlerin amino gruplarinin ve karbon iskeletinin 2 farkh yolda
metabolize edilisi

J. AMONYAK URE URIK ASIT VE KREATININ SENTEZI

En 6nemli sorunlardan birisi amonyak gibi toksik bir maddenin
beyine zarar vermeden periferal dokulardan toplanip toksik olmayan hale
donistirerek vicuttan disart atilmasidir. Periferal dokulardan toplanan
amonyak karaciger ve bobrege nakledilir. Bu organlarda nontoksik hale
donusturuldikten sonra vicut disina atihr. Beyin ve diger dokularda
aminoasitlerin deaminasyonu ile ortaya cikan amonyak, glutamin sentetaz
enziminin etkisi ile glutamat ile birleserek glutamin meydana gelir.

Karada yasayan hayvanlarda glutamin, kan dolasimi ile karacigere
gitmektedir. Karacigerde glutaminaz enziminin etkisi ile glutamin tekrar
glutamat ve amonyum iyonuna (NH, ) ayrilmaktadir. Amonyak, karaciger
tarafindan Ureye cevrilmekte ve daha sonra viicut disina atilmaktadir.
Amonyagin kan dolasiminda en zararsiz sekli, glutamin yapisindaki halidir. Bu
nedenle kan dolagimindaki glutamin konsantrasyonu diger aminoasitlerden
daha fazladir. Alanin de amonyagin nontoksit seklinde karacigere tasinmasinda
dzel bir rol oynamaktadir. iskelet kaslarinda diger dokularda oldugu gibi
aminoasitlerin degredasyonu ile amonyak ortaya g¢ikmaktadir. Bu iki olay
iskelet kasinda oldukca aktif bir sekilde devam etmektedir. iskelet kasinda bu
iki kaynaktan ortaya ¢ikan amonyak glukoz —alanin dongtsii’'nde alanin halinde
karacigere tasimaktadir. Bu iki dongiide amonyak, glutamat dehidrojenaz’in
faaliyeti ile glutamatin amino grubu haline donusturilmektedir.
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KAS KAN KARACIGER
Kas proteini  Glukoz Glukoz Glukoz Ure
Ure

Aminoasitler dongisi

Glikolizis _NH,
Glukoneogenozis
NH,

Glutamat Piruvat Piruvat Glutamat

Alanin
transaminaz

Alanin
transaminaz

o-ketoglutarat

Alanin— Alanin— Alanin a-ketoglutarat

Ure memeli metabolizmasinin son iriinii olup karacigerde
sentezlenerek idrarla da atiir. Ure insanlarda yalniz karacigerde olusur. Bir
glinde sentez edilen Uire miktari 20-25 g.dir. Sentez edilen bu tire miktari ayni
zamanda organizmadaki protein degisim miktarinin bir él¢tsidar. 1 g. Gre
6.25 g. proteine karsilik gelir. Ure olusumunu katalize eden enzimler karaciger
hiicrelerinin mitokondriumunda bulunur. Ure amino asit metabolizmasinda
aciga cikan ve intestinal bakterilerce Uretilerek enterohepatik dolasimla
karacigere ulasan amonyaktan sentezlenir.

Karacigerin dejeneratif ve nekrotik hastaliklarda Ure sentezi
azalacagindan kanda ve idrarda lre konsantrasyonlari azalirken kanda amino
asit ve amonyak seviyeleri ylkselir. Bu durum asiri protein aliniminda ve
genel dolasim bozukluklarinda da gorilebilir. Kanda lre ve amonyak artisi
ile idrarda Ure azalmasina neden olan renal hastaliklardaki tablo ile bu durum
karistirlmamalidir. Etcilerin idrarinda otgullara gére daha fazla dre vardir.
Normal olarak insanlarda giinde 30 — 35 gr/kg tre atilirken atlarda 75 — 150
gr/kg tre atilmaktadir.

Karada yasayan omurgalilarda iire, karacigerde olusmaktadir. Ure
sentezine ilk giren amino grubu, (karaciger hiicrelerinin mitokondrilerinde
bulunan glutamat dehidrojenaz enziminin faaliyeti ve glutamatin oksidatif
deaminasyonu ile ortaya cikan serbest amonyaktan) NH,'ten gelmektedir.
Reaksiyon NAD* gerektirir.

Ure siklusunda iki amino grubu, bir bikarbonat (HCO-, ) ile bir
araya gelerek bir molekiil Gre meydana gelmektedir. Ure siklusunun son
reaksiyonunda bir karaciger enzimi olan arjinaz, arjinini koparir ve Ure
ile ornitin meydana gelir. Meydana gelen Ure, kan dolasimina katilmakta,
bobreklere gelerek oradan disari atilmaktadir. Boylece toksik olan amonyak,
Ureolitik hayvanlarda nontoksik olan Ureye donistlrerek vicut disina
atilmaktadir.
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Kretinin kretin in fosforlu bilesigidir ve kaslarda yiksek enerjili bir
bilesik olarak gorev yapar. Bliyik bir kismi kaslarda olmak tizere 20 gr kadar
kreatin ve fosfokreatin mevcuttur. Kreatinin idrarla disari atilir.

K. PROTEIN YETERSIZLIGi

Protein eksikliginde viicut kendi dokularini kullanir. Sonugcta
blaylme durur, agirhk azahr. Ayrica, viicudumuzda doku, hiicre, enzim gibi
protein kapsayan tim elemanlarin etkinligi azalir veya kaybolur. Hastaliklara
yakalanma riski artar.

Ozellikle biiyiime ve gelisme déneminde, protein gereksiniminin
ylksek oldugu cocukluk ¢aginda, yetersiz veya distk kalite protein alinmasi
onemli sorunlara neden olmaktadir. Proteinin kisith alinmasina karsin,
kalorisi ylUksek olan seker, nisasta ile beslenenlerde kuvasiorkor hastalig
belirir. Kalorinin proteine gore daha kisitl alinmasi durumunda ise marasmus
hastaligi olusur. Ulkemizde siklikla, protein eksikligi enerji eksikligi ile
birlikte goralur. Eksik protein alimi 0-6 yas arasinda heniiz beyin gelisiminin
tamamlanmadigl devre oldugundan zeka geriligine yol acgabilir. Protein kan
hicreleri ve hemoglobin icin de gereklidir.

Urik asit glomeriilusdan kolayca filtre edilir. Proksimal tubulde (rik

asidin rezorpsiyonu, distal tubulda ise sekresyonu vardir. ilerlemis renal
yetersizliklerde plazma dizeylerinde inatgi artis sekillenir.
Organizmada rik asit ¢ok miktarda Iokositin (l6kositin  ¢ekirdegi
nikleoprotein oldugu icin) yapiimasi ve yikilmasi halinde bazi niikleoprotein
metabolizmasinin bozuklugunda (gut hastaliginin nébetlerinden sonra)
idrarda ¢ok yuksek miktarda gikar.

idrarda azalisi gut hastaliginin nébetleri sirasinda, boébrek
yetersizliklerinde gorilir. Bu durumda trik asit kanda birikir.

L. PREOTEINLERIN BAZI OLCUM METODLARI

Kromotografi

Birbirine cok benzeyen, kimyasal bir karisimi olusturan farkli yapidaki
maddelerin birbirleri ile karismayan iki faz arasindaki dagihm dengelerine
dayanarak ayrilmalarini saglayan ve ayni zamanda bu maddelerin kalitatif ve
kantitatif analizini gerceklestiren temel bir ayrim yontemidir.
Hareketli faz gaz ise “gaz kromotografisi”, sivi ise “sivi kromotografisi” olarak
adlandirilir. Ayrilmanin dayandigi ilkeleri gbz 6niine alirsak kromotografi,
Adsorbsiyon ve Partisyon olarak ikiye ayrilir (Adsorbsiyon=yiizeyde tutma,
Partisyon=dagiima).
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Adsorbsiyon - sivi-kati kromotografisi, gaz-kati kromotografisi
Partisyon = sivi-sivi kromotografisi, gaz-sivi kromotografisi
Uygulama bicimine gore de kromotografiyi cesitlerine ayirabiliriz.
Bunlar:

a)
b)
c)
d)
e)
f)
8)

Kagit kromotografisi

Kolon kromotografisi

ince tabaka kromotografisi

Gaz kromotografisi

Yiksek basingli sivi kromotografisi (HPLC)
iyon degisim (ion Exchange) kromotografisi
Jel-filtrasyon kromotografisi
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12. CALISMA SORULARI
iki amino asit kullanarak dipeptid bagini gésteriniz.

Biyokimya

Proteinleri genel olarak siniflandiriniz.

Proteinlerin emilim ve absorbsiyonunu agiklayiniz.
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Giris

Enzimlerin Adlandirilmasi ve Siniflandiriimasi
Enzim Reaksiyonuna Etki Eden Faktorler
Enzim inhibisyonlar

Klinik Tanida Enzim

Calisma Sorulari

&

AMACLAR

Bu Uniteyi calistiktan sonra:

Enzimleri taniyarak siniflandirabilecek,

Enzimierin kimyasal yapisini agiklayabilecek,

Enzim hizini etkileyen faktorleri bilecek,

Enzimlerin organizmalarda nasil kullanildigini bilecek,
Enzimlerin ¢calisma prensipleri 68renecek,

Enzim eksikliginde meydana gelen hastaliklari taniyacaksiniz.




.
6*’ Enzimler
1. GiRIS

Bir reaksiyonu hizlandiran, kendisi reaksiyondan degismeksizin
¢tkan maddeye katalizér denir. Enzim ise canli hiicreler tarafindan meydana
getirilen, ancak etki yapabilmesi icin hiicrelerin varligini gerektirmeyen, 1siya
dayaniksiz, organik bir katalizordr.

Tum enzim proteinleri genler tarafindan sifrelenir. Dolayisiyla
amino asit dizilimi kendine 6zglidiir (bir gen-bir enzim kuralini hatirlayiniz).
Bazi enzimler (pepsin ve Ureaz gibi) yalniz proteinden olusmustur. Fakat
diger cogunlugu iki farkli kisimdan meydana gelmistir. Enzimin protein kismi
Apoenzim denir. Bu kisim enzimin hangi maddeye etki edecegini saptar.
Koenzim kismi ise organik ya da inorganik, ¢cok defa fosfattan meydana gelir.
Ne koenzim ne de apoenzim kismi yalniz basina etkindir. Koenzim kismi metal
iyonu ise (Ca*, K++ Mg*, Zn**) buna Kofaktér denir.

Bircok vitamin oOzellikle b grubu vitaminler protein yapisinda
olan enzimlerin kofaktorii olarak gérev yaparlar. Ornegin NAD, NADP, FAD,
FMN (oksadisyon olaylarini katalize eder), TPP ve koenzim-A (biyokimyasal
reaksiyonlarda agik gruplari tasiyici olarak gérev yapar).

Ezimler 6zel olarak adlandirilirken, katalize ettikleri reaksiyonun
Ozelligine gore adlandirilirlar. Genel olarak enzimin etki ettigi substrata az
eki getirilerek okunur. Ornegin; fosforu etkileyen enzime fosforilaz, laktozu
etkileyene laktaz, lipidleri etkileyene de lipaz denir.

Enzimler genel olarak etkilerini olustuklari yerde gosterirler. Ancak
bazi durumlarda sentez edildikleri hiicrenin disina salinirlar. Ornegin; Pepsin,
kimotripsin, ve tripsin gibi enzimler sindirime katilmak lzere yapildiklari
hicre digsina salinirlar. Bazi enzimler de kan serumu iginde yer alarak hiicre
disi faaliyetlerde bulunurlar. Hiicrede sentezlendikten sonra disari salinan
proteolitik sindirim enzimleri sentezlendikleri hlicreye zarar vermemeleri igin
prenzim ( zimojen ) halinde bulunurlar.

Enzimlerinhiicreicerisindekiyerlerinitespitetmekigin histokimyasal
metodlardan yayarlanilir ve ultrasantrifiijden yararlanilmaktadir. Doku sivisina
izomolar bir solisyon ile homojenize edilen dok, degisik hizlarda merkezkag
edilmek suretiyle hiicrenin alt yapi elamanlari birbirinden ayrilir. Bu altyapi
fraksiyonlari icerisinde hangi enzimlerin bulundugu enzimatik reaksiyonlarla
saptanir.

Enzimlerin bir kismi sitoplazmaya serbestge dagilmis olarak, diger
bir kismi da hiicredeki bazi yapilara sikica baglanmis olarak bulunur. Laktik asit,
amino asit ve yag asitlerinden tiireyen maddeleri karbondioksit ve suya kadar
parcalayan solunum enzimleri, mitokondri zarlarinin yapisma katilir. Keza
ribozomlarin islevsel bitlnligline katilan enzimler de bu tiptir. Dokulardaki
enzimler degisik yontemlerle saptanabilir.
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2. ENZIMLERIN SINIFLANDIRILMASI
Enzimin hangi substratla calisilacagini saptayan kismi apoenzim

Biyokimya

kismidir. Koenzim kismi daha ¢ok kimyasal baga yakin olarak islev gosterir.
Ezimin apoenzim kismi bir ya da birkag yerinden (aktif bolgelerden) substrat
molekiliine yapisir ya da baglanir (yani bir enzim-substrat kompleksi olusur)
ve bu arada koenzim kismi substrat Uzerindeki baglarla gercek anlamda
birlesmeye veya baglanmaya giderek onu pargalar.

Uluslararasi Biyokimya ve Molekiler Biyoloji Birligi (IUBMB) enzimlerin
her birinin sayisiz alt grup iceren alt ana sinifa bolindGgu bir isimlendirme
sistemi gergeklestirmistir.

Oksidazlar: Oksidasyon-rediksiyon olaylarini katalizlerler. NADH,
NADPH, FADH, ve FMNH, koenzimleri bulundururlar (Dehidrogenazlar,
sitokromlar, oksidazlar, oksijenazlar).

Transferazlar: Grup transferi reaksiyonlarini katalize eden enzimlerdir.
C, N veya P tasiyan gruplarin transferini katalizlerler.

Hidrolazlar: Baglara su sokarak yikmayi katalizlerler.

Liyazlar: C—C, C—S ve belli C— N baglarinin yikimini katalizlerler.

izomerazlar: izomerizasyon reaksiyonlarini katalize ederler.

Ligazlar: ATP’nin yikilmasindan olusan enerjiden faydalanarak iki
molekiliin birlesmesini kataliz eden enzimlerdir.

3. ENZIMLERIN CALISMA MEKANIZMASI VE REAKSIYONUNU
ETKILEYEN FAKTORLER

Enzim substrat kompleksini saglayan bolgeye aktif merkez denir.
Enzimin aktif bolgesinde en az bir amino asit bulunur. Aktif bolgede amino
asitlerin yaninda kofaktor, koenzimler de bulunur. Enzimlerin etki ettigi
maddeye substrat denir. Reaksiyon sonunda meydana gelen maddeye (iriin
veya prodakt denir.

Aktif merkezdeki bazi bolgeler substrati baglamakta diger bolge
de kataliz olayini basarmaktadir. Enzimler reaksiyonun gerceklesmesi igin
bulunduklari ortamin aktivasyon enerijisini diistirerek asiimasi gereken enerji
bariyeri dusurirler. Bu durumda katalizor hizi artirir, ancak etkilestigi sistemin
termodinamik 6zelliklerini degistirmez.

Yani aktif merkezde iki bolge bulunur. Birincisi baglanma bodlgesi,
ikincisi de katalitik aktivite bolgesidir.
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Substrat
A B
Uriin AB

(2
| -uh- @
- A_4

Enzim Enzim

Genellikle substratin aktif merkezde enzime bir anahtar kilit gibi
baglandigi kabul edilmektedir.

Biyolojik maddelerde yer alan bircok enzim aktivite Unitesi olarak
adlandirilir. Enzim Unitesi, belirli sartlar altinda bir dakika igerisinde 1
mikromol substratin transformasyonu katalize eden enzim miktari olarak
tanimlanmaktadir.

Enzim tek bir monomerden olusmussa 3 boyutlu yapiya sahip olmasi
gerekir. Tersiyer yapiyi kararl kilmak icin H baglari, iyonik Baglar, Nonpolar
Baglar, Kovalent Baglar, Van der Walls baglari gorev alir.

Enzimlerin ¢cogu birden fazla monomerden meydana gelmistir.

Enzim, 2 veya daha fazla alt (initeden meydana gelmisse quarterner
yapinin belirli bir diizende bir araya gelmesi gerekir.

Normal laboratuvar kosullarinda ¢ok yiksek isilarda fazla enerji
harcanmasini gerektiren bircok kimyasal reaksiyon, enzimler sayesinde
daha az enerji ve viicut I1sisinda basarilmaktadir. Enzimler bazi bakimlardan
kimyasal katalizorlere (protein olmayan katalizérler) benzetiimektedir.
Katalizorler kimyasal reaksiyonu baslatmayip, vyalniz 6lcilemeyecek
derecede yavas olusan kimyasal reaksiyonlarin hizini artirmaktadir. Enzimler
inorganik katalizorlere oranla aktivasyon enerjisini daha etkin bir sekilde
duslirmektedirler. Boylece reaksiyonlarin, daha dislik sicaklikta ve az enerji
ile ylrimelerini saglamaktadirlar. 1 mol hidrojen peroksidin (H,0,) kendi
kendine yikilmasi icin 18 Kcal'lik enerjiye ihtiyag vardir. Halbuki katalaz enzimi
kullanildiginda sadece 2 Kcal.'lik bir enerjiye ihtiya¢ duyuldugu goriilmektedir.

Enzim Konsantrasyonu: Bir enzim reaksiyonunun hizi, enzimin
konsantrasyonu ile dogru orantilidir. Enzim miktari arttikga reaksiyonun hizi
da artar. Enzim miktari 2 katina ¢ikartilirsa, reaksiyon hizi da iki kati artar.

Substrat Konsantrasyonu: Eger pH ve sicaklik sabit tutulursa, enzim/
substrat derisimi arasindaki orana bagli olarak bir tepkime hizi gérilir.
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Hidrojen iyonu Konsantrasyonu (pH): Enzimler genel olarak belirli
bir pH derecesinde en yiiksek aktiviteyi gosterirler. Enzimler protein yapisinda
olmalarindan dolaylr amin ve karboksil gruplari, ortamin pH derecesine gore
az veya ¢ok iyonlasirlar ve enzim konformasyonunda degisiklikler olur. Ayrica
disuk ve yiksek pH dereceleri enzimde protein yapisinda olmalarindan ileri
gelen bir denatiirasyona da sebep olabilir. Bir enzimin reaksiyonu en fazla
hizlandirdigi pH””a optimum pH denir.

Isinin Enzimatik Aktiviteye Etkisi: Enzim reaksiyonlarinda sicakligin
her 10 °C’de artmasina karsilik enzimin reaksiyon hizi bir kati veya ¢ kat
kadar artmaktadir. Bazi enzimlerde artis daha fazla olabilir. Hayvansal kaynakl
enzimler igin optimum 1s1 40-50 °C oldugu halde, bitkisel enzimler igin 50-60
°C dir. Daha yiiksek 1sida enzimatik reaksiyon hizi azalir ve bir noktada enzim
harabiyat olur.

Reaksiyon Uriinleri: Bir enzimin reaksiyon hizi, zamanla reaksiyon
Urdnlerinin artmasindan dolayi azalir. Clinkli enzim reaksiyonu geri donisli
ozelliktedir.

Zaman: Bir enzimin reaksiyon hizi, belirli bir zamanda retilen
Urindn  miktariyla belirlenmektedir. Zaman uzadik¢a olusan (Urlinlerin
aralarinda birleserek aksi yonde bir reaksiyon meydana getirmesi, enzimin
zamanla inaktif olmasi, reaksiyonu 6nleyen maddelerin olusmasi ve substratin
tiikenmesi gibi faktorlerdir.

Isik ve Diger Fiziksel Faktoérler: Kirmizi isik tiikriik amilazini ve diger
bazi enzimlerin aktivitesini artirirken, ultraviole 1sinlar aktiviteyi azaltici ydonde
etki yaparlar.

Allosterik Etki: Cok enzimli sistemlerin ilk reaksiyonlarini baslatan
veya diizenleyen ezimlere allosterik enzim denir. Bir¢ok enzim reaksiyonlarinin
son {riinii feed-back mekanizmasi ile enzimin etkisini inhibe eder. Ornegin;
5 enzimin katalize ettigi L-treonin’in L-izoloysin’e ddnlismesi sirasinda,
bu reaksiyon dizisinin son uriind olan L-izoloysin, ilk enzim olan L-treonin
dehidretazi kuvvetle inhibe eder. Bu inhibisyonu reaksiyonlarda olusan diger
ara Urlinler yapamaz. Son urin tarafindan inhibe edilen ilk enzim allosterik
enzimdir.

V__ ve Km Ozelligi

V__; maksimum hizin yarisindaki substrat derigimidir.

Km Michaelis Menten hiz konstantrasyonudir. Bir diger deyisle Km’nin anlami
enzimin aktif verinin yarisinin dolu oldugu substrat konsantrasyonunun
ifadesidir.

Km’in birimi molar derisimdir. 10-1 — 10-6 M arasindadir.

Enzim konsantrasyonuna bagh degildir.
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Km; Substrat yapisi, pH, Sicaklik, iyonik siddet durumuna gére degisir.
Km enzimin bir karakteristigidir. Bir sivinin kaynama noktasi gibi. Ancak birden
fazla enzim ayni Km’ye sahip olabilir.

Km bize V__ "1 6lgmek icin ne kadar substrat kullanmamiz gerektigini séyler ve
enzim inhibitorleri degerlendirilmesinde de kullanilir.

Km bize substrat icin enzim afinitesi hakkinda fikir verir. Bir enzim
disik Km’ye sahip ise substrat igin ylksek afiniteye sahiptir. Clinki disuk
substrat konsantrasyonunda maksimum hiza ulasmis yani doymustur.
Metabolizmada disiik Km’ye sahip (yliksek afinitedeki) enzimler biyik 6nem
tasir. Dusik Km degerleri (1/1.000.000) 10° M olarak verilir.

Dislik afiinitedeki ylksek Km’e sahip enzimler ise metabolizma i¢in az
onemlidir. Bu Km degerleri 1/100 M->10? veya 10* M olarak verilir. Enzim
Uzerine bir inhibtor etki ediyorsa Km tarzi hakkinda bilgi verir.

4. ENZiM iNHIBISYONLARI

Enzimler katalizlenen bir reaksiyonun hizini azaltan her hangi bir
maddeye inhibitér denir. En sik rastlanan iki inhibisyon tipi vardir:

Kompetitif (yarismali) inhibisyon: Bu durumda inhibitér substratin
normalde baglanmasi gereken yere geri dontisimli olarak baglanir ve boylece
substratla o bélge icin yarisir. Ornegin siiksinik dehidrogenaz enzimi, siiksinik
aste’e benzeyen malonik asit tarafindan inhibe edilir. Malonik asit, enzimle
birlesmek icin siiksinik asitle yarisir.

Nonkompetitif ( yarismasiz ) Inhibisyon: Bu inhibisyon tipi inhibitdr
substrat enzimin farkl bolgelerine baglaninca yarismasiz inhibisyon meydana
gelir. Yarismasiz inhibitor serbest enzim ya da ES kompleksine baglanarak
reaksiyonun yiiriimesine engel olurlar. Ornegin kursun zehirlenmesinde
kursun proteinlerdeki sisteinin silfidril ya zinciri ile kovalent baglar olusturur.
Bu agir metalin baglanmasi geri doénilslimslzdir. protoporfirin’e Fe?
girisini katalizleyen ferrokeletaz enzimi ve aminolevilant dehidraz kursun
inhibisyonuna duyarli enzimlere 6rnektir.

5. KLINiK TANIDA VE TEDAVIDE ENZIMLER

Enzimler kanda, dokularda ve biyolojik viicut sivilarinda bulunurlar.
Plazma enzimleri iki ana grupta toplanabilir. Birincisi plazmaya belirli organlar
tarafindan aktif olarak salgilanan kiiciik bir grup enzimdir. Ornegin, karaciger
kan pihtilagsmasiyla ilgili enzimlerin zimojenleri (inaktif dncllerini) salgilar.
ikincisi, normal hiicrenin salgiladigi enzimlerdir. Bu enzimler normalde
intersellilerdir ve plazmada herhangi fizyolojik bir fonksiyonlari yoktur.
Saglkli kisilerde bu enzimlerin diizeyleri oldukga sabittir ve hiicrelerden
plazmaya salgilanmalariyla plazmadan uzaklastiriimalari esit hizda oldugu
icin bir denge halindedir. Plazmada enzim aktivitesindeki artis hiicre hasariile
birlikte intraselliler enzimlerin salinmasindaki bir artisi gosterir.
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Hicre i¢i enzim miktari ile plazma enzim miktari arasinda belirli
enzimler yéniinden ¢ok biyiik bir fark vardir. Ornegin karaciger icindeki
laktad dehidrogenaz dizeyi hiicre disindakinden 300 kat daha fazladir. Alkol
dehidrogenaz ise hiicre igerisinde 10.000 kat daha yogundur.

Enzimlerde tip alaninda gittikge artan oranlarda yararlanilmaya
baslanmistir. Enzimlerin nitelik ve nicelik tayinlerinin yapilmasi suretiyle
kalitsal anomalilerin ve hastaliklarin teshisleri yapilabilmekte ve prognaz yani
hastaligin gelecegi hakkinda fikir edinilmektedir. Bunun gibi bazi hastaliklarin
tedavisinde de enzim preparatlarindanilag olarak yararlaniimaya baslanmistir.
Anormal enzim seviyelerindeki artmalar bu enzimlerin hiicre digi siviya
gecmeleri daha fazla olacagindan buradaki o6lglimler nasil bir tedaviye
gidilmesi gerektigi konusunda klinikgiye fikir verir.

Enzimlerle tedavide daha cok eksoenzimlerden faydalanilir. Ozellikle
midede sindirim bozukluklarinda proenzim olarak pepsinojeni kapsayan
preparatlardan veya ince bagirsaklarin tst kisminda yine sindirime yardimci
olacak pankreas enzimlerini iceren preparatlardan yararlaniimaktadir.

Enzim sentezleyen dokunun hastaya transportu ile enzim yapma veya yeterli
enzim yapma yeteneginde olmayan dokularin tedavisi mimkunddr.

Enzim defekti sonucu meydana gelen kalitsal hastaliklarin tedavisi igin
onun yerine gegebilecek enzimlerinde temin edilecegi yolunda ¢alismalar
mevcuttur.

Sitokrom denen enzimler biyolojik oksidasyon katalizorleri olarak
gorev yaparlarken ayni zamanda toksik maddelerin zehir etkisinin yok
edilmesinde de buyik rol oynarlar. Bu 6zelliklerinden dolayi viicuda giren
ilag yabanci kimyasal maddelerin atiimini kolaylastirici yonde de klinikte
kullanilmaktadirlar.
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13. CALISMA SORULARI
Enzim nedir, hangi kisimlardan olugsmustur?

Enzim hizini etkileyen faktorler nelerdir?

Enzim inhibisyonlari nelerdir?

97






Unite
VITAMINLER

/




iCINDEKILER

Giris

Vitaminler

Amino Asitlerin Siniflandiriimasi

Amino Asitlerin Ozellikleri

Amino Asitlerin Bazi Kimyasal Reaksiyonlari
Amino Asitlerin Renk Reaksiyonlari
Proteinlerin Siniflandiriimasi
Proteinlerinlerin Bazi Kimyasal Ozellikleri
Bazi Onemli Protein Tiirleri

Calisma Sorulari
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AMACLAR

Bu Uniteyi galistiktan sonra:

Vitaminlein kimyasal yapisini agiklayabilecek,

Vitaminleri 2 gurupta siniflandirabilecek,

Vitaminlerin organizmalarda nasil kullanildigini bilecek ve viicut
disina nasil atildigini bilecek,

Vitamin eksikligi ve fazlaligi hastaliklarini 6grenecek,
Vitaminlere bagli hastaliklari 6greneceksiniz.



.
6*’ Vitaminler
1. GIRIS

Vitaminler hiicresel metabolik reaksiyonlar icin cok az miktarlari
yeterli olan, eksikliklerinde bazi sorunlara neden olan organik bilesiklerdir.
Genelde vitaminler erime 6zelliklerine gére yagda ve suda eriyen olarak iki
gruba ayrilir. Bu pratik agidan pisirme sirasinda vitamin dayanikhihgini etkiler.
Suda eriyen C ve B grubu vitaminler toksik degillerdir ve idrar yolu ile atilirlar.
Viicutta depolanmalari az oldugu icin gereksinim fazladir. Yagda eriyen A, D,
E, K toksik olabilir ve depolanabilirler. Bazi dokularin bu vitaminlere kesin
ihtiyaglari vardr.

Yagda eriyen vitaminler yaglarla birlikte emilir, tasinir ve atilirlar.
Yaglarin diyette az veya hi¢ olmamasi, safra veya pankreas salgilarinin eksikligi,
barsaklardan emilimi engelleyen anatomik veya fonksiyonel bozukluklar bu
grup vitaminlerin eksikligine yol agar.

Yagda eriyen vitaminlerin fazlasi idrarla atilamaz, depolanir. Bu
islem yeri de karacigerdir. E vitamini disindaki yagda eriyenler uzun sire,
gereginden fazla alinmasi sonucunda toksik etki yapabilirler. Suda eriyenler
ylksek miktarlarda depolanamazlar, kullanilan miktarin fazlasiidrarla atilir. Bu
nedenle bunlarin eksikliklerine daha sik rastlanir fakat bazi B grubu vitaminleri
istisnadir, karaciger de uzun siire (3-5 yil) korunabilirler.

2. VITAMIN NOKSANLIK HASTALIKLARI

Belirli vitaminlerin noksanliklari cogu kez karakteristik bozukluklara
(noksanlik hastaliklarina) sebep olur, bazen sadece blylimenin durmasi
misahade edilir. Vitamin noksanliginin latent seyreden hafif sekline
hypovitaminose, 6lime sebep olan agir sekline ise avitaminose denir.
Hypervitaminose’a A ve D vitaminlerinde rastlanmistir ve daima vitamin
therapie’de yanlis dozaj sonucudur.

Provitamin adi da verilen bu 6n maddelerin bizzat kendileri biyolojik bakimdan
etkisizdirler. Ancak hayvan organizmasi dahilinde nisbeten basit parcalanma
ve oksidasyon olaylari ile vitamin sekline cgevirirler. Kediler mistesna biitiin
hayvan nevileri, karotinlerden hidrolitik par¢alanma ile vitamin A igerebilirler.

3. VITAMINLERIN SINIFLANDIRILMASI

Genel olarak vitaminler yagda eriyen vitaminler grubu, suda eriyen
vitaminler grubu ve vitamin benzeri etkili maddeler diye taksim edilirler.

Bu taksimin, vitaminlerin fizyolojik etkileriyle bir alakasi yok ama
bulunmalari, rezorpsiyonlari, dagilislari ve depo edilebilmeleri ile ilgisi vardir.
Buna gore lipidlerin sindirilmesinin veya lipidlerin rezorpsiyonunun (mesela,
safra kanallari ttkanmasinda veya lipid parcalayan enzimlerin noksanliginda)
bozuklugunda, lipidlerde  eriyebilen  vitaminlerin rezorpsiyonlari
yapilamadigindan yeter miktarda alinsalar dahi hypovitaminose meydana
gelir.
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Bu taksim usuliinde baska vitaminler etki mekanizmalarina gore
koenzim vazifesi olan vitaminler ve koenzim vazifesi olmayan vitaminler diye
de taksim edilebilirler.

4. YAGDA ERIYEN VITAMINLER

A Vitamini

Vicudun gereksinimi olan vitamin A kanda ve diger hiicrelerde
bulunur. Isiya dayanikli olmasina ragmen kolayca okside olur ve vitamin
Ozelligini yitirir. Bu bakimdan okside olarak acimis yaglarda A vitamini kaybi
fazladir. Asit ortamda cesitli izomerleri eydana gelir ki, bunlarin bazisinda
vitamin 6zelligi azalmistir.

A vitamini hayvansal ve bitkisel yiyeceklerde bulunur. Bitkisel
yiyeceklerde A vitamininin 6n maddesi olan karotenler bulunur. Karotenler
daha cok koyu yesil yaprakli sebzeler, sari sebzeler ve sari meyvelerde bulunur.
Bu yiyeceklerde bulunan karotenin ancak altiile on ikide biri viicut tarafindan
A vitamini olarak kullanilabilmektedir.

A vitamininin biyolojik aktivitesini gosteren bilesikler retinol,
retinoik asit ve retinaldir. Sadece retinol tam vitamin etkisine sahiptir.
Retinoidler terimi sentetik ve dogal tim retinol analoglari igin kullanilir.
Hayvansal kaynaklarda A vitamini bol miktarda bulunur ve retinol esterleri
seklindedir. Bitkilerde bulunan A vitamini provitamin haldedir ve beta-karoten
olarak adlandirilir. Beta-karoten bagirsak mukoza epitelinde A vitaminine
donusturilmektedir. Ancak tamamen metabolize edilmedigi icin A vitamini
kaynagi olarak kullanimi retinolden alti kat daha azdir. Karotenlerin ayni
zamanda alfa ve gamma formlari da vardir.

A vitamini karacigerde ester olarak depolanir. Retinol, transport igin
hidrolize edilir ve takiben apo-retinol baglayici proteine baglanir. Retinotik
asit plazmada albliimine bagli olarak tasinir. Ekstrahepatik hiicrelerde retinol,
hiicresel retinol baglayan proteine bagh halde bulunur. A Vitamini kaynagi
besinler yag ile birlikte alindigi zaman A vitamini kullanimini artirir. Ornegin,
yagsiz yenilen havug salatasi gerekli A vitamini etkinligini karsilayamaz yag ile
tiketildigi zaman viicut tarafindan daha gabuk absorbe edilir.

Ergin bir insanin glinlik A vitamini gereksinimi 1.5 mg’dir. A vitamini
deri, gbz, sindirim ve solunum sistemlerindeki epitel hiicrelerinin normal
kalabilmesi igin gereklidir. Eger bu vitamin eksik olursa, goz epiteli kornea
onlinde sert ve kuru bir tabaka olusturarak kseroftami denilen bir cesit
korlige neden olur. Ayrica sinir dokusunun, kemik ve dislerin gelismesinde
de roli vardir. Gece korltgi denen alaca karanlikta gormeme durumunda A
vitamini eksikliginde ortaya ¢ikan bir bozukluktur.
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A vitamini eksikliginin en agir formu korliik gelisir. Bu hastalarda
ayni zamanda deride kuruma ve hiperkeratoz da gelisir. Epitel metaplazisi de
gozlenebilir. A vitamini yetersizligi, karacigerden demirin mobilizasyonuna
neden olacagindan, eksikliginde anemi gelisebilir.

D vitamini

D Vitaminiyagda eriyen vitaminlerdendir. Daha ¢ok iki sekilde bulunur.
Aktif 7-dehidrokolesterol ve D, vitamini gibi adlarla da anilan kolesalsiferol ise
insan derisinde glines 15181 ile temas sonucu meydana gelir. Isiya karsi sabit ve
pisirilmeye dayanikhdir.

Kalsiyum ve fosfor metabolizmasini diizenleyen faktorlerden biridir.
Kalsiyum ve fosforun emilerek viicuda faydali bir hale gelmesi ve kemiklerin
gelisimi icin gerekli bir vitamindir. Hlcrelerin biyimesinde ve kas ile sinir
sistemlerinin diizenli islevinde dnemli rol oynar.

D vitamini eksikliklerinde g¢ocuklarda rasitizm, yetiskinlerde ve
menopoz donemindeki kadinlarda osteoporoz ve osteomalasia denilen kemik
hastaliklari, akciger, kolon ve prostat kanseri riski artar.

E vitamini

E vitamini yagda eriyen vitaminlerdendir. Alfa, beta, gama ve delta
tokoferolleri igerir. Bitkisel yaglar ve bugday tanesi en iyi kaynagidir. Isiya karsi
sabit ve pisirilmeye dayanikhdir.

Genel olarak hububat tohumu yaglarinda ve yesil bitki yaglarinda
bulunur insanlarda belirli felg cesitlerinin tedavisinde E vitamini basari
sonuglarivermektedir. En iyi antioksidandir. Hiicre zari ve tasiyici molekdllerin
lipid kismini oturtulmus ederek hiicreyi serbest radikaller, agir metaller, zehirli
bilesikler, ila¢ ve radyasyonun zararli etkilerinden korur. immun sistemin
aktivitesi icin gereklidir. Yaslanmaya karsi koruyucudur. Serbest radikallerin
dokular, deri ve kan damarlarinda olusturdugu dejenaratif etkiyi onler.

K vitamini

K vitamininde K, den K, e kadar kimyasal yapilari benzeyen bir seri
vitaminleri kapsadigindan, kompleks bir vitamindir. Kan pihtilasmasinda
onemli rol oynar. Lahana, karnibahar, 1spanak ve diger yesil sebzelerde,
soya fasulyesi ve tahillarda bulunur. Genellikle viicutta bagirsak bakterileri
tarafindan sentez edilir. K Vitamini vicutta 6nemli miktarlarda depolanmaz.
K-2 vitamini barsaklardaki bazi bakteriler tarafindan tretilebilmektedir.

5. SUDA ERIYEN VITAMINLER
Suda eriyen baslica vitaminler B ve C vitaminleridir. Bu vitaminler
vicutta fazla depo edilmezler (B, harig).
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B Grubu Vitaminler

B vitamini, vitaminler grubu oldugundan, B grubu denir. B grubu
adi, kimyasal yapilarinin veya etkilerinin benzerliginden degil, daima beraber
bulunmalarindan verilmistir. Eger bir besin B, vitaminince fakirse, diger B
vitaminlerince de fakirdir. Buglin on iki kadar B vitamini bilinmektedir. Fakat
bunlar B olarak degil, kimyasal yapilarina gére isimlendirilirler. B grubu
vitaminleri, ¢esitli enzimlere koenzim olarak gorev yaparlar.

Genellikle B vitaminleri; et, stt, yumurtasarisi, biramayasi, hububat,
karaciger, yesil sebzeler, yerfishgl ve soyafasilyesinde bulunurlar. Bunlar
icinde en 6nemlisi B, veya tiyamindir.

Tiyamin(B, vitamini)C ,H . ON_S

Bu vitamin, karbonhidrat metabolizmasi igin gereklidir, noksanligi
halinde privik asitin, asetik asite donlismesi aksar. Bu nedenle viicutta,
yorgunluk ve kas kiramplari gériilir. ileri bir B, eksikliginde bu belirtiler
artarak, sinirlerde dejenerasyon gorilir. Bunun sonucunda felg¢ meydana
gelebilir. Bu duruma beriberi denir. Boyle bir kimseye B, vitamini verilirse,
bu belirtiler derhal kaybolur. Tiyamin biramayasinda, bugday, yerfistigi ve
diger tohumlarda, yumurta sarisi ve karagigerde bulunur. Bir insanda giinde

ortalama 2-3 mg B, vitamini gerektirir.

Riboflavin(B, vitamini)C _H, O.N,

Bitki ve hayvanlarda bulunan sari bir pigmenttir. Tiyamince zengin
besinlerde bol olarak bulunur, ayrica kalinbarsak bakterileri tarafindan da
sentezlenir. Riboflavin flavin-mononikleotit (FMN) veya flavin-adenin-
diintkleotit (FAD) seklinde prostetik grup olarak ¢ok sayida enzimde bulunur.
Bu enzimler oksidasyon olaylarina katilirlar ve butiin organlarda varliklarini
gosterirler. Besinlerle alinan riboflavin bagirsak duvarinda fosforla birleserek
rezorbe olur. Bu miktar riboflavinin serbest halde siitle atilma seklidir.
Blylimede, solunumda hidrojen transferinde (ADP nin ATP ye donlismesnde)
rol oynar. insanlarda 1-2 mg dir. insanlar da normal olarak tam kanda 100 ml.
20 ml riboflavin bulunur.

Eksikligi agiz kenarlarinda, deride ¢atlakliklara ve sa¢ dokilmesine yol acar.

Nikotinamit, Niyasin(B, vitamini)C_H.O,N

B, vitamininin bulundugu maddelerde bulundugu gibi barsak
bakterileri tarafindan da sentezlenebilir. Nikotin amiddir. Nikotin amid
dokularda nikotinamid adenin di nikleotid (NAD) ve Nikdtinamid adenin
dinikleotid fosfat (NADP) seklinde bulunur. Nikotinik asit ve nikotinamid
barsaklarda emildikten sonra kan plazmasinda goralir.

Eksikliginde pelegra denen sinirsel bozukluklar, zihinsel bulanikhk (erken
bunama) gibi durumlar goralir.

104



Vitaminler

.
<>

Pantotenik Asit (B, vitamini) CH _O.N

Kalinbarsak bakterileri tarafindan da sentezlenebilen bu vitamin et,
yumurta, bira mayasi, tatli patates, sit, karaciger ve yer fishginda bol bulunur.
insanlarda giinliik nicotinamid ihtiyaci 15-15 mg’dir. Sinir ve derinin normal
korunmasi igin gereklidir. Genellikle biyliimenin gecikmesi, deri hastaliklari,
adrenal bozukluklari ve saglarin erken beyazlamasi gibi bozukluklar gorilar.

Pridoksin (B, vitamini) C.H ,O.N

B, vitaminince zengin besinlerde bulunur.  Amino  asit
metabolizmasinda koenzim gérevi vardir. Piridoksinin en énemli islevlerinden
birisi transaminazlarin koenzimi olmasidir. B, vitaminine kesin gereksinim
oldugu bilinmekle birlikte insanlarda glnlik gereksinimin 1,5-2 mg oldugu
sanilmaktadir. .Eksikliginde dermatit denen deri iltihaplari, diren¢ azlig ve
kansizlik gibi bazi bozukluklar géralir.

Biyotin (H vitamini) C ,H, O,N.S

CO, baglamasi ya da karboksilasyon reaksilasyonlarina katilan
enzimlerin prostetik grubu olarak gorev alir. Cesitli enzimlerde prostetik grup
olarak fonksiyon yapar. Cig yumurtada bulunur.

Folik Asit (B,vitamini) C H .ON,

Insanda 0,4 mg folik asit bulunmasi gerekir. Folik asidin kendisi
biyolojik bakimdan etkili degildir. Folik asit noksanlgi |6kosit ve trombosit
yapimi bozulur, buyime yavaslar hemoglobin azalir. Anemi, istahsizlik, diyare
gibi durumlar goralir.

Kobalamin (B,, vitamini) C_H, N, O CO

Kan hiicrelerinin yapilmasinda ve blyiimede rol oynar. Bu bakimdan
kansizligi onler. Ayrica hiicre bélinmesinde ve DNA sentezinde koenzim

gorevi vardir. Eksikligi anemi denen kansizliga ve bogaz iltihabina neden olur.

C vitamini

Askorbik Asit denilen maddedir. Dis ortam kosullarinda ve pisirme
esnasinda, diger maddelerle etkileserek kolaylikla bozulabilir. Besinlerle
alinan vitamin iki saat icersinde kullanilir ve dort saat sonunda kandan
uzaklasir. Taze meyve ve meyve sulari ile sebzelerde bol miktarda bulunur.
Eksikliginde olusan en agir durum skorbt hastaligidir. Genel olarak dokularin
saghgl bozulur. Eksikliginde dis eti kanamalari ve gekilmeler, enfeksiyonlara
karsi dayaniksizlik, zor iyilesme, deride kiiglik kanamalar, halsizlik, istahsizlik
meydana gelir.
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14. CALISMA SORULARI

Vitaninleri eriyebilirliklerine gore siniflandiriniz.

Vitamin eksikligi hastaliklari nasil gergeklesir?
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Hormonlarin Siniflandiriimasi
Tiroid Hormonlari

Steroid Hormonlar

Adrenal Korteks Hormonlari
Tropik Hormonlar

Gonadal Steroidler

Pankreas Hormonlari

Hipofiz Hormonlari
Hipotalamus Hormonlari
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Bu Uniteyi galistiktan sonra:
Hormonlarin viicut icinde nerelerde bulundugunu, nasil,
calistigini ve hangi metabolik yollara etki ettiklerini bilecek,
Hormonlari siflandirarak etki mekanizmalarini agiklayabilecek,
Hipofiz bezi hormonlarini taniyacak,

Tiroid bezi hormonlarini bilecek,

Adrenal korteks bezinden salgilanan hormonlari ve etkilerini
bilecek,

Cinsiyet hormonlarini ve 6nemini agiklayabilecek,

Pankreasta salinan insilin ve glukagon hormonlarinin hayti
onemini izah edebileceksiniz.
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€¢é Hormonlar
1. GIRIS

Hormonlar, organizmanin i¢ salgl bezleri ve diger bazi dokulardan
dogrudan dogruya cesitli doku ve organlara gotirilmek lizere kana salgilanan
etkili kimyasal maddelerdir.

Hormonla organizmada sentezlenir ve ihtiyaca gbre salgilanirlar.
Dokulardaki hormon seviyesi diizenleyici mekanizmalarla belirli dizeyde
tutulur. Hedef hiicrelere cogunlukla 6zel proteinlere bagl olarak kan yolu
ile tasinirlar. Hormonlarin kan dolasimindan tekrar uzaklastirilmasi etkin bir
yonetmelik icin gereklidir. Hormonlarin ¢cogu karacigerde inaktive edilirler.
Endokriner bozukluklarin tedavisi icin hormonlarin kandaki dizeylerinin
bilinmesi énemlidir. Bazi hormonlar birbirinin tersi etki yaparlar. Ornegin,
epinefrinkansekeriniyikseltirkeninstlindislrir. Digeryandan, hormonlardan
bazilari kimi yerlerde ayni, kimi yerlerde karsit yonde etki yapar. Progesteron
uterusun oksitosine duyarlihgini azaltip 6strojenlerin etkisini ©nlerken,
meme bezlerinde Ostojenlerle baslatilan laktasyon hazirligini stirdtrerek ayni
yonde etki gosteririler. Bazi hormonlar yasamin siirdirtlebilmesi icin zorunlu
iken, bazilarinin eksikligi sadece metabolizmanin yavaslamasina neden
olur. Hormonlar; kisaca vicutta i¢ dengenin dis kosullara uygun bicimde
surdirilebilmesi, biylime, gelisme, lireme, enerji Uretimi ve kullanimi ile
depo edilmesi icin gerek kendi baslarina gerekse merkezi sinir sistemi ile ve
otonom sinir sistemi ile birlikte cok 6nemli gérevler yaparlar.

2. HORMONLARIN SINIFLANDIRILMASI
Hormonlar kimyasal yapilarina gore ¢ grup altinda toplanir:
1. Steroid hormonlar: 6strojenler, androjenler, progesteron ve kortikoidler
2. Peptid ve Proteohormonlar: Pankreas hormonlari, hipofiz hormonlari ve
diger peptidler

3. Aminoasit tiirevli hormonlar: Troid hormonlari (iyotlu), kotekol aminler
(adrenalin, noradrenalin), serotonin ve melatonin, histamin ve asitil
kolin’dir.

Hormonlar ve hormon benzeri maddeler olustuklari organ ve
etkilerine gore 5 grupta toplanirlar.

1. Norosekretorik hormonlar: Hipotalamusta veya norosekretorik
sinir hicrelerinde olusturulurlar. Sentezlendikleri yer ile etki yerleri
birbirlerinden uzaktir. Releasin hormonlar bu gruba 6rnek verilebilir.

2. Gonadotropik hormonlar: Bunlarin da sentez yerleriyle etki yerleri
birbirine uzaktir. Hipofizin 6n lobundan ve plasantadan salgilanarak
endokrin organ Uzerinde etkili olurlar. FSH, LH, ACTH ve STH bu gruba
ornektir.
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3. Glandiiler Hormonlar: pankreas, testisler, ovaryum, plasenta, hipofiz
bobrekistl bezi ve tiroid bezi gibi endokrin organlarda olusturulurlar ve
kana verilirler.

4. Doku hormonlari: Birgok dokuda ozellikle de mide ve barsagin 6zel
hicrelerinde sentezlenirler. Bunlar gastrin ve sekritin gibi hormonlardir.

5. Mediatorler: Bircok hiicre tarafindan olusturulup salgilanirlar. Ancak
etkileri lokaldir. Ornegin histamin, prostoglandinler ve angiotensindir.

6. Bazl hormon bezleri hipotalamus-hipofiz sistemi tarafindan merkezi
olarak kontrol edilir. Buna gére hormon bezlerinin li¢c basamagi kapsayan
hiyerarsisinden bahsedilir. Hipotalamus’un kontrolli altinda endokrin
regllasyonunun organizasyonu asagida sematik olarak gosterilmistir.

Sinirsel Uyarim ——p Hipotalamus «—— Sinirsel Uyarim

Hipofiz Orta Lobu

Hipofiz 6n lobu MSH Hipotiz arka lobu
l l Oksitosin Vazopressin
FSH LH
TSH PROLAKTON (PRL)
Tiroid bezi
ACTH Growth Hormon (GH)
l Testisler Overler Kemikler Pankreas Hiicreleri

Adrenal \ / *
korteks Glukagon

Seksle ilgili dokular

Karaciger
Kaslar - Karaciger
ve diger dokular

Genellikle hormonlar 6zel bir bezden kana salindiktan sonra kan
yoluyla etki edecegi hedef dokuya tasinirlar.

Bir hormon kimyasal madde olarak yalniz kimyasal etkilere sahip
olabilir. Bunun yaninda bir kimyasal olaya katilmak zorundadir. Gézlenen
fizyolojik etkiler genellikle bu primer etkinin daha sonraki sonuglaridirlar.
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3. TIROID HORMONLARI
Tiroid hormonlari tiroid bezinde sentezlenir. Bunlar tiroksin (T4) ve

triiyodotironin (T3) dir. T4 ve T3 hormonlarinin éncili tirozindir.
[ [

HO@CHZ- CH - COOH HO CH, - CH - COOH

|
3-Monoiyodotirozon (MIT)

3,5-Diiyodotirozin

I [
o@— o@ CH, - CH - COOH
|

3,5,3’ Trilyodotiroin

—Q— —Q—CH CH - COOH

3, 5 3,5'- Tetralyodotlronm (T, Tiroksin)

Tiroid hormonlarinin yaklasik tiimi kanda spesifik proteinlere (tiriod
baglayan globulin, tiroid baglayan prealbumin ve albumin) bagli olarak
bulunur. Hormonlar bagl olduklarinda aktif degillerdir.

Tiroid hormonlart  tim memeli hicrelerinin  yasamlarini
surdurebilmeleriigin gereklidir. Esas etkili olan T3’tlr. T4 ise bir prohormondur
ve hiicrelerde T3’e gevrilir.

Tiroid hormonlari serbest olarak hiicre plazma membranini gecerler.
Hicre gekirdeginde spesifik protein reseptdre baglanirlar. Tiroid hormonlari
hayvanlarin ¢ogunda metabolik hizi artirir. Oksidatif reaksiyonlarin katalize
edilmesi ile yakin iliskisi vardir ve viicutta metabolizma hizini regile eder.
Troid hormonundaki artis oksijen yakilmasi, viicut isisi, nabiz, sistolik kan
basinci, hassasiyet, lipolizis ve kilo kaybindaki artisile ilgilidir. Tiroid hormonun
fazlalig tirotoksikoz veya hipertiroidizm, eksikliginde ise hipotiroidizm ortaya
cikar.

Paratiroid Hormon

Paratiroid bezler tarafindan salgilanan paratiroid hormon (PTH)
distilfit bagl icermeyen 84 amino asitlik tek bir polipepdit zinciri olarak
salgilanir. PTH plazma kalsiyum diizeylerini artir. PTH’nin bobrekler Gizerine
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olan etkisinin toplam sonucu, plazma kalsiyum diizeyinin artmasi, plazma
fosfat diizeyinin diismesi ve D vitamini aktivitesinin artmasidir. D vitamini
kemiklere ve barsaklara etki ederek plazma kalsiyum diizeyini yikseltir.

Kalsitonin

Bu hormon tiroid bezinin crista neuralis kokenli C hiicreleri tarafindan
Uretilir. 32 amino asitlik tek bir polipeptid zincirden olusur. Karboksil ucundaki
prolin bir amid grubu ile bloke edilmistir ve biyolojik aktivite icin mutlaka
gereklidir.

Kalsitonin salgisinin kalsiyum ile kontrolG PTH icin sdylenenlerin aksi
yondedir. Kalsitonin salgisi hiperkalsemi ile uyarilir ve hipokalsemi ile inhibe
olur. Ayrica gastrin ve kolesistokinin de kalsitonin salgisini uyarirlar.

Kemik yapiminin hizli oldugu durumlarda kalsitonin plazma kalsiyumunu hizla
dusardar.

Hipokalsemi genellikle paratiroid yetmezligi sonucu ortaya cikar.
Hastalarda plazma kalsiyum diizeylerindeki disklige karsin fosfat diizeyleri
yuksektir. Duslk kalsiyum titremelere ve tetaniye neden olur. Kramplar ve
olum gelisir.

4. ADRENAL KORTEKS HORMONLARI

Bugruptamineralokortikoidler, glukokortikoidler ve gonadal steroidler
vardir. Mineralokortikoidler baslica potasyum ve sodyum metabolizmasini
etkiler. Glukokortikoidler glikoz ve diger yakitlarin metabolizmasi tzerine ¢ok
sayida onemli etkileri vardir. Gonadal steroidlerden androjen ve &strojenler
siraslyla erkeklerde ve kadinlarda cinsel gelisimi saglarlar. Progestinlerin
ise progestasyonel etkisi vardir. Blitlin steroidlerin oncili olan kolesterol
dolagimdaki lipoproteinlerden sentezlenebilecegi gibi endojen olarak
asetatdan da sentezlenebilir. Tim steroidlerin sentezi icin 6n madde asetattir.
Kandaki normal fizyolojik duzeyleri 10 ile 10® M arasinda bulunan bu
hormonlar iyi karakterize edilmis plazmadaki proteinlerle tasinmaktadirlar.
Steroidler lipofilik olduklarindan kolaylikla plazma zarlarinin lipid tabakasindan
gecebilirler ve boylece bitin hiicrelere girebilirler. Bazi insan timoérlerinde
(hiperplastik prostat papillomlari ve hipofiz adenomlari gibi) steroidler
icin kolaylastirnlmis veya aktif transport mekanizmalarinin bulundugu
gosterilmistir. Fakat bu mekanizmalarin normal hiicreler i¢in olan énemleri
bilinmemektedir.

Bobrek Ustl bezi ve diger seks steroidlerinin sentezi ve salgilanisi
hipofizden c¢ikan adrenokortikotropik hormon (ACTH) tarafindan kontrol
edilir.

ACTH’nin salgilanisi, kandaki steroidler tarafindan feed-back
mekanizma ile kontrol edilmektedir.
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Adrenal bezin dis kismi adrenal korteksdir. Adrenal korteksin steroid

hormonlari 3 sinifa ayrilir.

1. Glukokokortikoidler: Oncelikle protein, karbonhidrat, lipid
metabolizmasini etkilerler ve zona fasciculata’dan sentezlenirler.

2. Mineralokortikoidler: Elektrolitlerin transportunu ve dokularda suyun
dagilimini etkilerler. Zona glomerulosada sentez edilirler.

3. Adrojen ve Ostrojenler: Spesifik hedef organlarinda sekunder seks
karakterlerini etkilerler, zona fasciculatada sentez edilirler.

Glukokortikoidler

Endnemlisikortizoldir.Kortizolendoplazmikretikulumda21hidroksilaz
ve mitekondride 11B-hidroksilazin etkileri ile 17a-hidroksiprogesterondan
sentezlenir.

CH, OH

ST

3

Kortizol

Kortizol plazmada protein bagl olarak ve serbest halde bulunur.
Glukokortikoidler insuline antagonisttir. Glukokortikoidler dolasimdaki
glukozu artirirlar. Kan damarlarinda ve gastrointestinal sistemde diz kas
tonusunun korunmasi igcin de gereklidir. Kortizol geneel olarak katabolik
bir hormondur. Yani hicrelerde protein yikimini hizlandirir. Glukokortikoid
yetmezligine Adisson hastaligi denir. Genellikle adrenal bezlerin otoimmun
harabiyeti sonucu olusur.

Mineralokortikoidler

Mineral dengesinin korunabilmesi icin adrenal mineralokortikoidlere
ihtiya¢ vardir. En gigli mineralokortikoid olan aldosteron bdébreklerden
sodyum tutulmasina ve potasyumun atilmasina neden olur. Aldosteroniin
plazmada bagladig! spesifik bir tasiyici protein yoktur. Fakat ¢ok zayif bir
formda albumine baglanir. Aldosteron salgilanmasinda etkili olan faktorler,
ekstrasellller sivinin potasyum iyonu yogunlugu, renin-angiotensin sistemi,
vicudun sodyum miktari ve ACTH’dir. Aldosteron distal renal tubililerde
potasyum-hidrojen iyonu ile degistirelerek sodyumun glomeruler filtrattan
geri emilimini artirir.
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Biiyime Hormonu (Growth Hormon, GH)

Somatotropin adi da verilen biylime hormonu (growth hormone,
GH), kiglk bir protein molekilidir. Bu hormon biylime yetenegine sahip
olan bitlin viicut dokularinin blylimesini temin eder artirmaktadir. GH’nin
karbohidratlar Uzerine etkisi insulin etkisinin zithidir. Bliyime hormonu
langerhans adaciklarinin beta hicrelerinin siirekli uyarilarak fazla miktarda
inslilin salgilanmasina sebep olur. Asiri miktarda biylime hormonu
salgilanmasina bagh olarak da devlik gelisir. Nadiren bazi hastalarda ylksek
GH seviyesine karsin hipofizer clicelige benzer bir durum ortaya ¢ikar. Bu
duruma Laron ciiceligi denir. Akromegali de buyime hormonuna bagl olarak
gelisen klinik bir durumdur. GH fazlaligr hemen her zaman hipofiz bezinin iyi
huylu ve buyulk timorlerine bagli olarak ortaya gikar.

6. GONADAL STEROIDLER

Ostrojenler ve Progestinler

Ostrojenin en &nemli gérevi menstrual siklusun normal seklilde
devamini saglamak ve disi Ureme organlarini gebelige hazirlamaktr.
Ovaryum follikillerinden 6strogenlerin salgilanmasi ovaryum ve 6n hipofiz
arasindaki feed-back mekanizma ile diizenlenmektedir. Ostrogenler disilerde
cinsiyet organlarinin ve ikincil cinsiyet karakterlerinin gelismesi, gelismenin
ve fizyolojik etkinliklerinin siirdirilmesi icin gereklidirler. Ostrogenler disi
karakterlerinin meydana gelmesinde birinci derecede sorumludurlar.

Progesteron

Uterus mukozasinin kalinligini ve bezlerinin kompleksitesini artirir.
Boylece endometruyum implantasyona hazirlanir. Uterus kasilmalarinin
frekansi azalir. Boylece implante olmus durumdaki fotlisun disari atilmasi
onlenmis olur. Progesteron memelerde lobulus ve alveoluslarin gelismesini
saglar. Progesteron psisik etkileri cercevesinde olmak Uzere disi hayvanlarda
yavru yapma orneginde oldugu gibi annelik davranislarinin gelismesini
kolaylastirir.

Androjenler

Testosteron testislerdeki leydig hucrelerinde vyapilir.  Tercih
edilen sentez yolu pregnenolondan sirasiyla 17a-hidroksipregnenolon,
dehidroepiandrosteron ve testosteron yoludur. Testislere ait fonksiyon
hipofizer LH ve FSH hormonlar tarafindan kontrol edilmektedir. Hormon
salgisinin  diizenlenmesinde LH etkilidir. Kandaki testosteron dizeyi
algaldiginda, bunun hipotalamustan gonadotropin serbestlestirici faktor
(GnRF)’Uin sahverilmesini saglar. FSH’nin testisin endokrin islevleri Gizerine bir
etkisi yoktur. Ses telleri kalinlasarak ses tonu da kalinlasir.
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Pankreasin Langerhans odaciklarinda iki hormon (insiilin ve
Gliikagon) sentezlenmektedir. Birbirinin antagonisti olan bu hormonlardan
insllin B-hicrelerinde glukagon ise a- hicrelerinde sentezlenmektedir. Her
iki hormon da karbonhidrat metabolizmasinin diizenlenmesinde gérev alirlar.

Glukagon

Glukagon pankreasta Langerhans adaciklarinin a-hiicrelerinde sentez
edilir. Biitiin memelilerde ayni olan 29 amino asitlik bir peptittir. Dislk kan
glikoz konsantrasyonuna cevap olarak salinir.

insulin

Polipeptid hormon olan insulin bitln tiirlerde birbirlerine dislfid
koprdileri ile baglh olan iki amino asit zincirinden kuruludur. Aktif insulin
21 amino asit kapsayan bir A zinciri ile 30 amino asit kapsayan bir B zinciri
icerir. insulin hedef dokusunun plazma membrani lizerinde 6zel reseptére
kuvvetle baglanir. Membran reseptorl bir glikoproteindir. Béylece insulin
fonksiyonunu hiicreye girmeden yapar.
insulin, glikoz kullaniimasini, glikojen depolanmasinin, yag sentezinin, amino
asit aliminin ve protein sentezinin artmasina sebep olarak metabolizmada
onemli rol oynayan ve karaciger, kas, yag dokulari lizerine etki eder.

8. HiPOFiZ HORMONLARI

Hipofiz Orta Lob Hormonlari

Hipofizin orta lobundan salgilanan hormon melanosit stimule
edici hormon (MSH) veya melanotropindir. MSH derinin pigmentasyonunu
etkileyen bir hormondur. Bazi hayvanlarin cilt renklerinin yasadiklari cevrenin
rengine uymasini saglar, insanlarda ise derinin koyulagsmasina etkisi vardir.

MSH salgilanmasi genellikle 15tk uyarmasi ile olur. Isik siddetinin
artmasi halinde MSH sentezi ve salgilanmasi azalir.

Hipofiz Arka Lob Hormonlari

Arka hipofizde hi¢cbir hormon olusmaz, fakat hipotalamusta
sentezlenen Vazopressin (Antidiliretik hormon= ADH) ve oksitosin burada
depo edilmektedir.

Vazopressin

Vazopressin halkasal bir nonapepdittir ve molekil agirhgr 1084’dur
(insan). Pepditte bir disilfit koprist ve karboksil ucunda amid grubu ile
bloke edilmis bir glisin bulunur. Biyolojik aktivite i¢in distlfit koprusi ve
amid grubu mutlaka gereklidir. Vazopressinin baslica gorevi bdbreklerden
stzlilen suyun tutulmasidir. Bu antidiliretik etki sonucu idrar konsantre hale
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gelir. Vazopressin ayrica damarlardaki diz kaslara etki ederek damarlarin
blzilmesine neden olur. Vazopressin bobregin distal tubillerine etki ederek
tubdllerin suya gecirgenligini artirir. Hipotalamusun vazopressin liretememesi
sonucu diabetes insipidus olusur. Nadiren kalitsaldir.

Oksitosin

Oksitosin’de halkasal bir nonapepdittir ve bir disulfit bagl tasir.
Basilca gorevi dogum ve laktasyon sirasinda diz kaslarin kasiimasini
uyarmaktir. Hamilelikte uterustaki oksitosin reseptoérlerinin sayisi 100-200
kat artar. Dogum sirasinda oksitosin salinmasi uterusun kasilmasini artirarak
fetusun ¢ikmasini saglar. Oksitosin siklikla dogumu hizlandirmak amaciyla
verilir. Dogumdan sonra oksitosin siitlin gelmesi icin de dnemlidir. Bebegin-
yavrunun emmesi oksitosin salinimini uyarir.

Prolaktin

Luteotrop hormon, laktotrop hormon olarak da adlandiriimis
olan prolaktinin esas fonksiyonu disilerde st yapimini uyarmaktir. Bunun
olabilmesiigin olgun meme dokusunun gelismis olmasi gerekir. Siit yapiminda
prolaktin, dstrojenler, insiliin ve kortizol ile birlikte etki eder. Prolaktin sit
proteinleri olan kazein ve laktoalbumin mRNA’larinin yapimin artirir. Prolaktin
progesteron olusumu igin Corpus luteumu stimile eder.

Prolaktin duzeyleri eriskin yasam boyunca korunur. Erkeklerde
herhangi bir fonksiyonu yoktur. Prolaktin 6n hipofiz hormonlari icerisinde
salgilanmasi inhibiisyonla kontrol edilen tek hormondur.

9. HIPOTALAMUS HORMONLARI

Hipofizin aktivitesi blyiik 6lclide hipotalamus tarafindan kontrol edlir.
Sonyillardahipotalamusta hipofizhormonlarininsalgilanmasinikontrolaltinda
bulunduran releasing factors (saliverme faktorleri) adi verilen nérosekretorik
etkli maddelerin salgilandigi belirlenmistir. Sinir hicreleri tarafindan
hormonlar ve hormona benzer maddelerin Uretilmesine noérosekresyon
denir. Oksitosin, vazopressin ve relasing faktorler nérosekretorik hormonlara
dahildir.

10. DIGER ONEMLi BAZI HORMONLAR
Releasing Faktor

Trotropik hormonu salgilatan hormon (TRH): Bu hormon tripeptid
yapisindadir ve TSH'In salgilanmasini diizenler. Kandaki disik T3 ve
T4 dizeyleri hipotalamustan TRH salgilanmasini uyarir. TRH ise TSH’In
salgilanmasini ve bu da T3 ve T4’ln salgilanmasini artirir.
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Kortikotropik hormon salgilayan hormon (CRH): Bu hormon
varligi tespit edilen ilk hipotalamus hormonudu. Yapisi heniiz tam olarak
aydinlatilmamis bir peptid olup 6zellikle strese karsilik ACTH’In biyosentezini
artirir.

Luteinlestiren hormon salgilayan hormon(LHRH): LH’nin biyosentezini
dizenler. Polipeptid yapisindadir ve ayni zamanda FSH’u salgilatan hormon
(FSHRH) aktivitesine de sahiptir.

Prolaktin inhibe eden hormon(PIH): Diger gonodotropinlerin serbest
hale gecisleri hipotalamusun uygun releasing faktéri tarafindan stimiile
edilirken prolaktin retimi bir hipotalamus hormonu tarafindan inhibe edilir.

Bliyiime hormonu salgilatan hormon (Somotoluberin): Blylime
hormonunun olusumunu kontrol eden bu hormon, kandaki glukoz
konsantrasyonunu azaltigindan fazla miktarda meydana gelir.

Prostoglandinler: Prostoglandinler uzun zincirli doymamis yag
asitlerin tlirevi olup, arasidonik asidin en onemli c¢ikis maddesidirler.
Prostoglandinler birgok fizyolojik reaksiyonda mediator (araci) olarak etki
gosterirler. Sinirsel uyari sonucu agiga cikar ve diger birgok aracida oldugu
gibi etkisi cok kisa strelidir.

Histamin: Histidinin dekarboksilasyonu ile olusur. Histaminin
enfeksiyonlarinda ve alerjik reaksiyonlardaki etkisi tibbi bakimdan
onemlidir. Bu nedenle histaminin biyolojik aktivitesini inhibe eden maddeler
antihistaminikler tedavi amaciyla kullanilir.

Relaksin: Gebe olmayan disilerde menstlriel doéngliniin salgl
evresinde korpus luteumumdan, gebelik sirasinda plasentadan salinir. Baslica
gorevi insan ve hemen hemen bitiin memeli hayvanlarda dogum sirasinda
dogum kanalinin genislemesini ve dogumunu kolay olmasini saglamasidir.

11. BiTKi HORMONLARI

Bitkisel hormonlar genellikle bitkinin biiyiimesine yonelik olarak diizenleyici
gorev yaparlar. Buglin biyime hormonlari bitkinin bliyime ve gelismesini
etkileme durumuna gore 4 ana grupta toplamak mimkuanddar.

1. Auksinler (indol Asetik asit)
2. Gibberilinler (Giberilik Asit)

3. Sitokininler
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12. CALISMA SORULARI

Biyokimya

Hormanlarin genel siniflandirmasini sematize ediniz.

Steroid hormonlari hangileridir?

isiilin ve Glikagonun 6nemi nedir?
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1. GIRIS

Anorganik Metabolizma

Organizmada mevcut minerallerin gogu dogada da en yaygin bulunan
maddelerdir. Canl organizmada organik yapiya katilan C, H, O, N ile birlikte
Ca, P, Mg, K, Na, Cl, S, Fe, Cu, Co, Zn, Mn, Cr, Mo, F, Se, |, B, As, Br, Si, Ni, Al gibi
elementlerin bulundugu degisik arastirmacilar tarafindan bildirilmistir. Ancak
bunlardan Si, As, Br, Al, Ni, B elementlerin organizmada ne ise yaradiklarina
ait kesin bilgi yoktur.

Yukaridaki elementlerden Ca, P, Mg, K, Na, Cl, S digerlerine gore
daha biylik miktarda bulunur. Organizmada kanda % mg diizeyindedirler.
Onun icin bu elementlere makro elementler = majér elementeler= plastik
elementler denir. Diger elementler de yani Fe, Cu, Co, Zn, Mn, Cr, Mo, F, Se,
I, B, As, Br, Si, Ni, Al; iz elementler denir. Bunlar daha ¢ok enzim, hormon ve
vitaminlere bagl olarak gorev yaparlar.

2. KALSIYUM (Ca)

Kalsiyum kemiklerimizin olusumunu ve saglamligini saglayan
viicudumuz i¢in zorunlu minerallerden biridir. Tim viicut agirhgimizin % 1,5
- 2,0’sini olusturur. Bu kalsiyumun % 98’i kemiklerimizde, % 1’i dislerimizde,
diger % 1’i ise kan dolasimi ve yumusak dokularda bulunmakta ve bu %1’lik
kissm hayati rol oynamaktadir. Clinkli bu kigik miktarlardaki kalsiyum
azaldiginda vicut kaslari diizglin olarak kasilamaz, kan pihtilasamaz ve sinir
iletimi diizglin olarak yapilamaz. Bu kalsiyum diizeyi diyetle disaridan alinarak
veya kemikteki kalsiyum kullanilarak viicut tarafindan dengelenmeye c¢alisilir.

Gunlik gereksinimi 0.5 gr kadar olan kalsiyum siit, yogurt ve peynir
gibi st Grlnleri ile yumurta sarisi, fasulye, mercimek, lahana gibi besinlerden
kolayhkla saglanmaktadir. Gelisme dénemlerinde ¢ocuklarda ve gebelikte
kadinlarda kalsiyum gereksinimi artmaktadir.

D vitamini kalsiyum ve fosforun sindirim sisteminden emilmesine
yardimci olur. Diyetle yeterince kalsiyum alinmamasi durumunda osteoporoz
adh kemik hastaligini olusur. Kalsiyum emiliminde, metabolizmasinda ve
fonksiyonlarinda bir¢ok besin, D vitamini ve bazi hormonlar rol oynamaktadir.

Kalsiyum, iyon halinde hiicre zari gegirgenligi ve kan pithtilagsmasi igin
onemlidir.

Organizmada kalsiyumun degisik islevleri bulunmaktadir. Kaslarda
kalsiyum iyonlarinin tripinine baglanmasi ile kasilma olayi baslar. Steroid
disinda tim hormonlarin nérotransmitter ve néromodulatorlerin salgilanmasi
kalsiyum ile iliskilidir.
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Kalsiyum metabolizmasi kalsiterol, parathormon ve kalsitonin
hormon sistemi tarafindan diizenlenmektedir. Kan damari cidarinin ve hiicre
zarlarinin gegirgenligini azaltr.

1. Kas ve sinirlerin uyarilma yetenegini diistrir.

2. Kas kontraksiyonlarinin gerceklesmesinde ve sinirlerin uyarimlari
iletmesinde gereklidir.

3. Kan ve siitin pithtilasmasinda gereklidir.

4. Bazl enzimlerin (lipaz, ATPaz, sliksinik dehidrogenaz) aktivasyonunda
gorev alir.

Oranin uygun olmamasi durumunda genglerde rasitizim, yaslilarda
osteomalasi gozukdr.

3. FOSFOR (P)

Besinlerde fosforik asidin inorganik tuzlari (fosfatlar), esterleri,
anhidritleri ve fosfamid seklinde bulunan fosforun son (g bilesigi organik
yapidadir. Gunlik gereksinimi 2 gr kadar olan fosfor, sit ve sit Griinlerinde
bulunan kazein adi verilen bir fosfoprotein yapisinda 6nemli miktarda
bulundugu icin kolayca saglanmaktadir.

4. MAGNEZYUM (Mg)

Vicudumuzdaki yaklasik 20-28 gr magnezyumun %60"1 kemik ve
dislerimizde, % 49’u kaslarimizda bulunur. Kanda ise toplam magnezyumun %
1’i bulunmaktadir (Serum seviyesi 1,5 - 2,1 mEq/L). Yesil bitkiler magnezyum
tasir. Ayrica kuru yemisler, tohumlar ve tim hububatlar magnezyum igerirler.
Vicudumuzdaki 300’den fazla biyokimyasal reaksiyonda roli vardir. Kas ve
sinir fonksiyonlarinin yirGtalmesi, kemik glcluliginin saglanmasi, kalp
ritminin dizeninin saglanmasinda rolU buyulktlr. Enerji metabolizmasi ve
protein sentezinde de yer almaktadir.

Magnezyum eksikliginde sinirlilik, konfizyon, disoriantasyon, istah
kaybi, depresyon, kas kramplari ve kasilmalari, kalp ritminde bozulmalar,
solukluk, uyusukluk, koroner spazm gibi belirtiler gorilebilir. Magnezyum
eksikligi postmenapozal osteoporoz icin bir risk faktor olusturmaktadir.

5. BAKIR (Cu)

Vicutta bakir Cu* (cuprous) ve Cu? (cupric) formlarinda degiskenlik
gosterirken, vicuttaki bakirin blylik cogunlugu Cu? formundadir. Bakirin
oksidasyon ve rediksiyon tepkimelerinde kolaylikla elektron alip vermesi
nedeniyle son derece onemli bir element olmasinin yani sira serbest
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radikallerin uzaklastirilmasinda da rol oynamaktadir. Giinlik ahm miktarini
1,15 mg/gin olarak belirlemistir. Bakir bircok gidada bulunmakta
ve en ¢ok da organ etlerinde, kabuklu deniz Urinlerinde, findik ve
tohumlarda bulunmaktadir. Bugday kepegi ve bitin tahil Grinleri
de bakir icin iyi bir kaynaktir. Bitkilerin yetistigi topraklardaki mineral
miktarlari degiskenlik gosterdiginden, bitkilerdeki bakir miktari da
degisebilir. Cinko ve Molibden bakirin emilimini engellemektedir: Klinik
olarak bakir eksikligi cok yaygin degildir.

6. SODYUM (Na) VE KLOR (Cl)

Kan ve vicut sivilarinin sinir uyarilarinin nakli, kalp faaliyetleri
ve bazi metabolizma fonksiyonlarinin dizenlenmesi igin sodyum iyonlari
gereklidir. ince barsaklardan emilerek plazmaya gegen ve intraselliiler siviya
alinan sodyum plazma diizeyi normal degerleri 142 mEq/L dir. Organizmada
bulunan toplam sodyum miktarinin yaklasik 2/3 kadari degistirilebilir, 1/3’0
kadari ise kemik ve kikirdaklarda, kondrotin siilfat gibi bilesiklerin yapisinda
baglanmis sekilde yer almaktadir. Organizmada idrar ve ter ile atilan sodyum
metamolizmasini mineralokortikoidler diizenlemektedir.

Gunlik gereksinim olan 5-6 g, su ve besinlerle kolaylikla alinabilir.

Klorir iyonu halinde tim barsak boyunca emilerek 6nce kan
plazmasina daha sonra diger hiicrelerin dis sivilarina gegmektedir. Dokularda
hicre sivisina kiyasla Cl diizeyi oldukga disuktir. Cesitli vicut sivilarinin
degisik klor icerikleri, bu sivilarin protein dizeylerindeki farklihklardan
kaynaklanmaktadir. Klorun organizmadaki dagilimi, proteinat anyonu ile
bikarbonat, fosfat, silfat gibi anyonlarin dizeyleri ile yakindan ilgilidir. Bu
iyonlarin artmasi Cl diizeyinin azalmasina yol agmaktadir.

Kloriir (CI) ve bikarbonat (HCO,) gibi iyonlarla birlikte asit/baz
dengesinin strdiridlmesinde ve ekstraselliler sivinin osmotik basing dengesi
(osmolarite) tizerinde sodyum oldukga etkilidir.

7. POTASYUM (K)

Besinlerle sindirim sistemine alinan potasyum bilesikleri ince
barsaklardan emilerek ©nce plazmaya daha sonra belirli dokulara
gecmektedir. Hicre ici sivisinda fazla miktarda potasyum bulunmaktadir.
Eritrositlerde potasyum diizeyi 107 mEq/L, kan plazmasinda ise sadece 5,1
mEq/L kadardir. iskelet kaslari ve karaciger hiicrelerinde bulunan potasyum
hiicre olusumundan sonra degistirilmedigi gosterilmistir. Ozellikle kalp
kasi (myocardium) aktivitesi Uzerine etkili olan potasyum bircok enzimin
aktivatoridir. Hucre igi sivisinda asit/baz dengesi, osmotik denge ve
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metabolizma olaylari ile iligkilidir. Fosforilasyon gibi belirli metabolik olaylar
icin mutlaka gereklidir. Hiicrelerde ¢ogalmayi hizlandiran potasyum, ditiretik
etki gostermektedir

8. DEMIR (Fe)

Toplam olarak erkeklerde 3.45, kadinlarda ise 2.45 gr kadar demir,
tiim viicuda dagilmis olarak bulunur. Bunun %60-70 kadari kan hiicrelerinde
hemoglobin icinde, %10-12 kadari kaslarda miyoglobin icinde ve enzimlerde,
%15-30 kadari da, karaciger, dalak ve kemik iliginde depolanmis olarak
bulunur.

Emilen demir, kanda transferrin adi verilen 6zel tasiyici bir protein
tarafindan tasinir. Normal sartlarda bu tasiyict molekiliin 1/3’G demir ile
dolu haldedir. Transferrin demiri, kullanildigi hiicrelere goturir. Demirin
¢ogunlugu, basta hemoglobin olmak Uzere oksijen baslayan molekdillerin
yapiminda kullanilir. Kirmizi kan hiicreleri igcindeki demir, hiicre yikilana kadar
icinde kalir. Yasam sirelerini dolduran kirmizi kan hicrelerinin, basta dalak
olmak Uzere, retikiiloendotelyal sistem adi verilen 6zel bir dokuyu iceren
organlarda yikilmasinin ardindan ortaya ¢ikan demir tekrar kan yapiminda
kullanilir. Bir kissim demirde, bu dokularda ferritin ve hemosiderin adi verilen
molekdllerin yardimi ile depo edilir. Gerektiginde tekrar kullanilir. Ferritin
suda eriyebilen bir molekiil oldugu igin, serumda da bir miktar bulunur.
Vicut demir depolarinin durumunu goéstermesi acisindan serum ferritin
diizeyi, 6nemli bir gostergesidir. Serum ferritin diizeyi dtistklGgi viicut demir
miktarinin azaldigini isaret eder. Ancak, enflamasyon, karaciger hastaliklari
ve kanser mevcudiyetinde miktari reaktif olarak artabileceginden, demir
eksikligi gizli kalabilir. Eksikliginde anemi meydana gelir.

9. CINKO (Zn)

Cesitli bitkisel ve hayvansal besinlerde yaygin olarak bulunur. Bugday
¢imi ve bira mayasi, marul, salatalik, karaciger ve deniz urinlerinde bol
miktarda Zn vardir. Glinlik gereksinimi viicut agirhginin her kilogrami icin 0.3
mg olarak belirlenmistir. ince barsakta cok az miktarda emilerek organizmaya
alinan Zn prostat, sacg, kemik, karaciger, borek, iskelet kasi pankreas, sindirim
kanali, dalak ve kan gibi organ ve dokularda degisik miktarlarda bulunmaktadir.
Cinko organizmada diski ve idrarla atilmaktadir.

insiilin hormonunun depolanmasi, salgilanmasi ve aktivitesi icin
cinko blyuk 6nem tasimaktadir. Asit/baz dengesinde c¢ok biyik 6neme
sahip olan karbonik anhidraz enziminin molekdl yapilarinin bir bélimuini
¢inko olusturmaktadir. Agir metallerin detoksifikasyonunda yangi olaylarinin
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gelismesinde, metallotioneinlerin yapisinda da ¢inkonun etkili oldugu
gosterilmistir. Kikartli amino asit icerikleri fazla olan ve %8,5 oraninda kikirt
tastyan, kadmiyum detoksifikasyonunda gorevli bu protenlerin agirliklarinin
%2 kadari ¢cinkodur. Biyosentezleri ¢cinko tarafindan uyariimaktadir.

10. iYOT (1)

iyot, tiroit hormonu yapimi icin elzem olan bir maddedir. Tiroit
hormonlari (T, ve T,) birgok hiicrenin metabolik iglemlerini diizenler, bir¢ok
organin 6zellikle beynin erken biiylimesi ve gelismesininde rol oynar. Yeterince
iyot alinamadigi durumlarda (6rnegin dogu Karadeniz bélgesinde) tiroit
hormonu vyetersizligi ortaya cikar. Hormon yetersizligi feedback dizenleme
mekanizmasi denilen bir mekanizma ile hipofizden TSH salgilanmasini saglar.
TSH yeterli miktarda tiroit hormonu Gretmesi icin tiroidi uyarir. TSH’nin uzun
slire tiroidi uyarmasi tiroit hiicrelerinin blylimesine ve ¢ogalmasina neden
olur. Bu ise tiroidin hacminin biylimesine dolayisiyla guatr olusumuna neden
olur. Bu yiyeceklerle beslenenlerde guatr ortaya ¢ikar. Bu hastalarin tuzuna
iyot ilave edilmesi (iyot suplemantasyonu) ile guatirlari kiiculir.

Deniz Grlinlerinde bol miktarda bulunan iyotun emilimi barsaklarda
olur. Bobrek, akciger, barsak, siit, deri ve tikrik yolu ile atilir. iyot Tiroid
hormonlari igin gereklidir. Embriyonik ve genclik evrelerinde eksik oldugu
zaman keratinismus (clicelik ve zeka gerligi) erginlerde, miksodem hastaligini
ortaya cikarir.

11.FLUOR (F)

Kemiklerin ve disin yapisindaki 6nemli maddelerdendir. Cay ve deniz
baliklarinda bol miktarda bulunsa da en 6nemli kaynak icme sularidir. Fluor
alinmasi ayni zamanda osteoporoz denilen kemik zayiflamasi hastaligini da
onleyici ve tedavi edici etki yaratacaktir. Gereginden fazla alindiginda da zarar
vererek kalici disler Gizerinde sari-kahverengi lekeler ortaya ¢ikar ve dis minesi
bu bolgelerde tahrip olmaya baslar. Asiri fluor yliklenmesi kemiklerde de
normal disi gelismeler ve eklemlerde garpilmalar gibi belirtiler ortaya cikarir.

12. SELENYUM (Se)

Selenyum ve E Vitamini antioksidan etkileri yoninden birbirlerini
destekler tarzda davranirlar. Bu etkisine karsin tiim viicutta bulunan Selenyum
miktari 1 mg’dan azdir. Barsaklardan %60 oraninda emilir ve viicutta erkeklerde
testiste, her iki cinste dalak, bobrek ve pankreasta bulunur. Yaslanmaya karsi
ve cinsel gliclin devami icin olumlu etkileri bu elementi popiler kilmaktadir.
Onerilen giinliik alim 50-200 mikrogram olmasidir.
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Cocuklar igin 30-150 mikrogram yeterlidir. Erkeler kadinlardan biraz
daha fazla gereksinim gosterebilirler. Uzerinde arastirmalar yapildikga yeni
etkileri anlasiimaktadir. Bu etkinin temeli antioksidan o6zelligine dayanir.
Glutatyon peroksidaz enziminin yapisina girer. Kesin olarak selenyum
eksikligine bagl hastalik olarak nitelendirilebilecek bir durum yoktur.

13. MANGANEZ (Mg)

Kemiklerin ve bircok enzimin yapisina giren manganez, kepekli
tahillarda, yesil yaprakli sebzelerde ve gayda bol miktarda bulunur eksikliginde
Parkinson hastaligi benzeri sinir sistemi belirtileri ortaya ¢ikarir.
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12. CALISMA SORULARI

Anorganik Metabolizma

Yetiskin bir insanda bulunmasi gereken mineraller nelerdir?

Kalsiyum ve fosforun canli igcin 6nemini agiklayiniz.
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1. GIRIS
icinde bilimsel ¢alismalarin ve uygulamalarin yapildigi, amaca goére

Laboratuvar Teknikleri

Ozel alet ve cihazlarla donatilmis yerlere laboratuvar denir. Laboratuvarlar
¢ok cesitli amaglarla farkh aletler ve cihazlarla donatildiklarindan,
bilimlerin ilerlemesinde ve degisik bilim dallarinin olusmasinda ve bunlarin
uygulamalarinda kullanilmak Gzere farkhlik gosterirler.

Genel olarak laboratuvarlari iki gruba ayirmak mimkiindr:

1. Elementer seviyede olan laboratuvarlar

2. Arastirma laboratuarlari

Elementer laboratuvarlarda esas amag 6gretimdir. Burada 6grencilere
basit veya gelismis seviyede uygulamalar yaptiriir. Ogretimle ilgilenen
kurumlarda bu laboratuvarlar yaygindir. ilgili bilim dalinin klasiklesmis
konularina ait deneyler bu tip laboratuvarlarda yapilir. Burada bilimsel ve
teknik cihaz, donatim 6grenim amachdir. Cok gelismis ve 6zel arastirmalar
icin kullanilan cihaz ve aletler boyle laboratuvarlarda bulunmaz.

Arastirma laboratuvarlari ise arastirilan konunun istek ve 6zelliklerine
uygun olarak birbirlerinden ¢ok farkli olabilirler. Bu laboratuvarlardan bilime
yeni gelismeler getirme iddasinda olan bilim adamlari ¢alisir.

Bununla beraber sanayiye donik ve bir kurulusun yaptigi trinlerin
daha iyi ve mikemmelinin arastirnimasina amag¢ edinen arastirma
laboratuvarlari da vardir.

Yaptiklari islere ve amaglarina gore laboratuvarlari siniflandirmak ve
isimlerini bir liste halinde vermek oldukga gtictiir. Clinkii ginimizde hemen
her bilim dalinin ve kurulusun kendi 6zel amaglarina uygun donatilmis ve
birbirinden oldukga farkllik gosteren laboratuvarlari mevcuttur.

Ancak burada 6grenim kurumlarinda ozellikle tip, eczacilik, veterinerlik ve
biyoloji gibi fen bilimlerinde genel olarak olmasi zorunlu olan laboratuvarlari
sayabiliriz.

2. LABORATUVAR VE LABORATUVAR TESTLERININ ONEMI

insanda saglik halini inceleme, var olan bir hastaligi tanima, gereken
tedaviyi belirleme, tedavi goren hastalarda tedavinin etkisi, ila¢ kullanim
diizeyi ve hastaligin seyri ile iyilesme ve prognoza karar verme tibbin ¢alisma
konusudur. Ancak bu gorevleri basarmak i¢in mutlaka hastaligin ya da
metabolizma bozuklugunun kaynagina inilir. Bu kaynak da viicut sivilarinin (
kan, idrar, sinovial sivi vs.) ve metabolizma dizenleyicilerin (hormon, enzim
vs.) viicuttaki kontrol ile mimkindir. Bunun yolu da laboratuvar testleriyle
muimkin olur.
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Laboratuvarda yapilacak her testin hayati 5nem tasimasi bu testlerin
cok dikkatli ve titizlikle yapilmasi geregini ortaya koyar. Bir laboratuvar
testinde bedel/yarar oraninin dogru saptanmasi ve analize dogru anda karar
verilip ve sonucun dogru alinmasi prensibi 6nem tasir.

Test sonuglarini glivenirligi ancak titiz ve teknik bir calisma ile mimkiin
olacaktir. Bu nedenle testler yapilirken denetlenebilir fiziksel etmenlerin
kontroll yapilmali numunenin bilesimine etki edecek faktorlerin bilinmesi ve
numunenin alindigi malzemenin temizligine dikkat edilmelidir.
Laboratuvarda test sonuglarinda yanilgi, gecikme ve hatalara neden olan
etmenler cok sayida olup ozellikle laboratuvarin i¢ disiplini, kullanilan
analitik yontem veya aletlerden kaynaklanan bu hatalari giderme veya en aza
indirgeme sorumlulugu laboratuvara aittir.

Analiz sirasinda ¢alismanin niteligi ne kadar Ust diizeyde ise alinan
sonuglarin duyarhligi da o denli Ust dizeyde olacagindan, laboratuvar
calismalarinin en 6nde tutacaklaritemel konuyapilanisin niteligidir. Buydnden
meslek ve ahlak batlnligu ile bilimsel sorumluluk duygusu laboratuvarciyi
nitelikli is yapmaya zorlar.

3. LABORATUVARLARDA UYGULANACAK KURALLAR
En dikkatli kosullarda bile zaman zaman laboratuvar kazalari olabilir.
Isitma sirasinda maddelerden dogan yanmalar, demir ve benzeri aletlerden
kaynaklanan yanmalar, asit ve benzeri yanici ve yaki maddelerin viicudu ya
da kiyafetlerin her hangi bir yerine bulasmasindan meydana gelen sorunlar
seklinde siralamak mumkinddr. Bu durumlarin dogmamasi igin bditin
laboratuvarlarda oldugu gibi biyokimya laboratuvarinda da 6nceden alinmasi
gereken tedbirlerin neler oldugunu bilmek, olusmus veya olusabilecek
problemlere daha kolay ¢6ziim yolu bulma agisinda isik tutacaktir. Bu konulari
su sekilde siralamak mimkin olabilir:
1. Laboratuvarciddicalisiimagereken biryeroldugu akildan ¢ikarilmamaldir.
Her 6grenci kendisine ayrilan bélim ve malzemeleri kullanmalidir.
2. Calisma mumkin oldugu kadar sessizlik icinde yapilmalidir.
3. GCesitliasit-bazlarin ve diger maddelerin sigrama olasiligina karsi korunmak
amacliyla mutlaka onlikli laboratuvara girilmesi gerekmektedir.
4. Laboratuvara gelmeden 6nce, yapacaginiz deneyle ilgili 6n bilgiyi aliniz.
Yapacaginiz deneyi ve amacini 6greniniz.
5. Laboratuvardan dnceilgili 6gretim elemaninin deneyle ilgili agiklamalarini
dikkatle dinleyiniz.
6. Sadece o giinkii programda belirtilen deneyi yapiniz. izin verilmeyen
deneyi kesinlikle yapmayiniz.

132



&

>

¢ Laboratuvar Teknikleri

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.
18.

Herhangi bir yere asit veya baska bir asindirici kimyasal madde dokdilirse,
hemen su ile yikayiniz.
Baska tlrli soylenmedikce, kimyasal maddelere elle dokunmayiniz.
Kimyasal maddelerin cilt ve gbéze temasindan kaginiimahdir.
Hicbir zaman bir kimyasal ya da herhangi baska bir maddenin tadina
bakmayiniz.
Bir maddenin kokusuna bakmak igin, biraz uzakta durunuz ve kabin
Gzerinden bir miktar buhari elinizle yelpazeleyerek burnunuza dogru
yonelmesini engelleyiniz.
Bir kaptan madde alinmadan 6nce etiketine dikkat ediniz. Etiketsiz
maddeleri kullanmayiniz.
Deney sirasinda fazla ya da yanhslikla almis oldugunuz maddeleri aldiginiz
kaba geri koymayiniz.
Deneylerde mimkin oldugunca az malzeme kullaniimali ve madde
israfindan kaginilmahdir. Alet ve cam malzemeleri temiz tutunuz.
Laboratuvar sonunda kullandiginiz tiim malzemeleri ve masayi temiz
tutunuz.
Ugucu, yanicl, patlayic (eter, alkol, kloroform gibi) madde bulunan
siselerin agizlari devamli kapali tutulmal, yanici gakmak, kibrit ve benzeri
aletler yakilmamalidir.
Her ne sebeple olursa olsun kimyasal bir madde ile temas durumunda
temas bolgesinin bol su ile yikanmasi gereklidir (asit bulasmissa bu bolge
derhal bol sodyum bikarbonat ¢ozeltisi veya su ile yikanmalidir. Asit
elbiseye bulasmis ise hemen seyreltik amonyak ¢ozeltisi arkasindan da
su ile yikanmalidir. Bazlarin bulasma durumunda ise doymus borik asit
¢ozeltisi kullaniimalidir).
Kirllan ve c¢atlayan malzemeleri 6demekle yikimli oldugunuzu
unutmayiniz.
Kati maddeler, kibritler ve kagitlar laboratuvara atilmamalidir.
Laboratuvardaki galismalarinizi bitirince, laboratuvarlari sizden sonra
gelecek 6grencilerin kullanimina hazir bir hale getirmeden laboratuvarlari
terk etmeyiniz.

Cam ve plastik malzemeler kullanilmayi takiben birakilirsa igerisinde

organik ve inorganik maddelerin kurumasindan dolayl zor temizlenirler.
Bunun 6nlenmesi bakimindan, kullanilir kullanilmaz hemen calkalanmali ve

icinde su bulunan bir kaba birakilmalidir. Bu malzemeler firga ile yikanip iyi
bir sekilde durulandiktan sonra, sulari bosalacak konuma getirilip kurutma
dolabina konulmaldir.
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4. LABORATUVAR MALZEMELERININ TANITIMI

Tum laboratuvarlarda hemen her zaman bulunan vazgecilmez bazi
malzemeler vardir. Bunlari genel olarak siniflandirmak gerekirse:

1. Cam malzemeler

2. Blyltmeye yarayan alet ve cihazlar

3. C(Cesitli mekanik malzemeler ve cihazlar
4. Kimyasal maddeler

Camyapisive ozellikleribakimindanbilimsel deneylerinyapilmasinda
ve gesitli kimyasal maddelere dayanmada ve temizleme kolayhligindan dolayi
uygun olan bir maddedir. Laboratuvarlarda camdan yapilmis malzemeler
cok yaygin olarak kullaniimaktadir. Ozellikle kimya laboratuvarlarinda cam
malzemelerin kullanim sahasi daha da genistir. Biyoloji laboratuvarlarinda ise
kiicimsenmeyecek miktardadir. Ozellikle de mikrobiyoloji laboratuvarlarinda
kullanim alani fazladir.

Cam malzemeler genellikle hazir olarak piyasadan temin edilir.
Yapilacak galismanin 6zelliklerine uygun olarak cesitli vasiflara sahip cam
malzeme her zaman temin edilebilir. Ancak bazi 6zel amaclar icin laboratuvar
veya calismaya uygun cam malzemeler yaptirilabilir.

Biyokimya
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5. BIYOKIMYA LABORATUVARLARINDA KULLANILAN ALETLER VE

TEKNIKLER

1. Spektrofotometrik analiz
. HPLC Analiz
. Fluoresan Detektor
. UV Detektor
. Elektro-Kimyasal Detektor
LC
. Kapiler
el
. Molekdiler teknikler
.PCR
. Real time PCR
.qPCR
. Nukleik asit izolasyonu
. Hicre kiltur teknikleri
. Fibroblast kultri
. HepG2 Kdiiltiri
. Eep2 Kltlri
. Lenfosit kaltiri
. Radioimmun (RIA) Yontemi
. ELISA Yontemi
. Jel Yontemi
. izoelektrofokuslama
. Santrifugasyon
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6. BIYOKIMYASAL ANALIZ CESITLERI

GUnUmizde yiksek teknolojideki cihazlar ¢ogunlukla yorucu ve
uzun zaman alan ve el becerisi Uzerine kurulan kimyasal testlerin yerini
almistir. Kimyasal testler bu cihazlarla ¢ok daha kisa slirede, daha pratik ve
hassas sonuclar elde edilmektedir.

Ancak cihazlarin kalibrasyonundaki hatalara bagh yeni zorluklarda
¢ikar. Klinik yonden distintldiginde yapilabilecek en kigik hatanin, kimi
zaman bir hastanin hayatina mal olabilecegi konusu, analizlerde azami
dikkatin 6nemini belirgin sekilde agiklamaktadir.

Egitim Amach Analizler

Biyokimya bilim dali icerisinde egitim ve 6grenim goren 6grenciler,
teorik olarak anlatilan bilgilerin daha kalici ve anlasilabilir olmasi agisindan
yaptirilan deneyler ile hastaliklarin teshisi amaciyla 6rnegin idrar gibi biyolojik
sivilarda yaptirilan testler ve analizler de bu sinifta incelenirler.
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Biyokimya

1. Kalitatif analizler: Bilinmeyen bir maddenin bilesiminde neler
oldugunu veya bir karisimin hangi maddelerden meydana geldigini ya da
belirli bir maddenin bir ¢ozelti igerisinde olup olmadigini anlamak igin yapilan
analizlerdir. Madde miktari 6lglim{ 6nemli degildir.

Ornegin, idrarda seker (Glikoz) olup olmadigini anlamak igin fehling ve
beneddit testlerini kullanabiliriz.

2. Kantitatif analizler: Bir karisimda mevcut kimyasal maddelerin
miktarinin tayin edilmesi icin uygulanan analizlere verilen isimdir. Kan
plazmasinda glikoz miktarinin tayin edilmesi kantitatif analizlere bir 6rnektir.
Kantitatif analizlerde 3 metot uygulanir.

a) Gravimetrik metod: Analizi yapilacak olan madde c¢ozelti
icerisinden diger kimyasal islemlerle ¢oktirilar, kurutulur ve tartilir.

b) Volumetrik metod (Titrasyon): Renk degisimi ile reaksiyonun
bittigini gdsteren maddeler indikatorler kullanilir.

c) Kolorimetrik metod: Maddelerin sahip olduklari belirli fiziksel ve
kimyasal reaksiyonlar neticesinde aldiklari rengin yogunlugunun olgilmesi
yoluyla madde konsantrasyonunun belirlenmesi seklinde basit bir tanimlama
yapilabilir.

6. COZELTILER

Bir maddenin baska bir madde icinde, homojen olarak dagilmasindan
olusan karisima ¢ozelti denir. Bir ¢ozeltide ¢6zen ve ¢dzlinen olmak Uzere
iki kisim vardir. Cozenin miktari ¢oziinene gore ¢ok fazladir. En 6nemli
¢Oziicl sudur. Alkol, karbon tetraklorir, eter ve benzen diger dnemli organik
¢Ozlcllerdendir.

Gozeltide kullanilan maddelerin miktarini belirtmek igin gesitli 6lgiim
birimler kullanilmaktadir.

Konsantrasyon: Bir ¢ozeltinin birim hacimdeki ¢6zlinmis madde
miktarina denir.

Yapilan analizlere ait sonuglar nitel testlerde var veya yok, ayri nicel
testlerde keyfi olarak diizenlenmis bir dizgiye ait harf veya arti eksi sayisi ile
gosterilir. Nicel testlerde ise bir birimle ifade edilir.

Nicel testlerde kullanilan birimler ¢ok cesitli olup bunlar ylzde
(%), desilitrede (/dl), litrede (/L), mililitrede (/ml), mol ve alt katlari (mol, nmol,
vb), nanogram (ng), mikrogram (ug), miligram (mg), gram (g), miliekivelan
veya ekivelan (mEq veya Eq) veya linite veya uluslararasi inite (U veya IU)
seklinde ifade edilir.

Fiziki birimlerin sabit olmasina karsin Uinite ve hatta uluslararasi
Uniteler bir yontemden digerine degismekte, dzellikle enzimler gibi kinetik
testlerde sadece Isi degisikligi sonucu bile degistiriimektedir. Bu birimler
asagida verilmistir:
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Konsantrasyon Birimleri
1. Molarite (M): Bir ¢ozeltinin 1 litresinde ¢6zlinen maddenin mol sayisidir.
2. Molalite (m): 1000gr. Coziicide ¢6ziinen maddenin esdeger agirhgi

sayisidir. Molalitede esas olan ¢oziiciiniin gram olarak miktaridir.

3. Normalite (N): Bir ¢ozeltinin 1 litresinde ¢oziinen maddenin esdeger
agirhgr sayisidir. Bir esdeger gram sayisi kitlesinin esdeger agirligina
oranidir. Esdeger agirhgiise molekil kitlesinin tesir degerligine bolinmesi
ile elde edilir.

4. Formalite (F): Bir ¢ozeltide ¢6ziinmis maddenin formul gram sayisidir.

Cozelti Cesitleri

1. Osmolar ¢ozeltiler: Litresinde 1 osmolar gram madde bulunduran
¢ozeltilerdir. 1 osmol ise osmotik bakimdan aktif bir Ginitedir. Bu Unite iyon,
molekil veya radikal olabilir. Sulu gozeltilerde NaCl tamamen iyonlasabilir
ve Na*, Cl iyonlari halinde bulunur. Dolayisiyla her NaCl molekili osmotik
bakimdan aktif 2 partikiil vardir. Oyle ise NaCl’iin 1 osmol grami1 58.5/2 = 29.5
g’'dir.

2. izotonik ¢ézelti: Birbirleri ile ayni sayida osmotik olarak aktif
partikiil iceren ¢ozeltilerdir. izotonik ¢dzelti tibbi laboratuvarda, kanin osmotik
konsantrasyonu ile ayni olan ¢ozeltiler anlamina gelir, bu da 0.3 osmolardir.
Ornegin; NaCl'iin bir osmolar ¢ozeltisi litresinde 29.25 madde igerir. O
halde NaCl’iin bir osmolar ¢ozeltisini hazirlamak i¢in 0.3 x 29.25 =9 g. NaCl
¢Ozuldikten sonra hacmi distile su ile litreye tamamlandiginda bildigimiz %0.9
serum fizyolojik ¢ozelti hazirlanmis olur.

Glukozun izotonik ¢ozeltisi ise 0.3 x 180 = 54 g. dir. 54 g. bir miktar distile suda

¢Ozullr ve litreye tamamlanir. % 5’lik dekstroz ¢ozeltisi adi verilen kliniklerde

serum olarak kullanilan ¢ozeltiler bu esasa gore hazirlanirlar.

Konsantrasyonu 0.3 osmolardan az olan ¢ozeltilere Hipotonik, fazla olan

¢Ozeltilere ise hipertonik ¢ozeltiler denir.

Bir hiicre izotonik bir ¢ozelti icerisine konuldugu zaman herhangi bir degisim

gostermez. Hipertonik sivi icerisinde ayni hiicre su vererek buzilirken,

hipotonik sivida ise su alip siser.

3. Tampon Cozeltiler: Bazi durumlarda belirli pH’daki bir ¢ézeltinin
hazirlanmasi ve saklanmasi gerekir. Boyle bir c¢ozeltinin korunmasi
hazirlanmasindan daha zordur. Hava ile temas etmesi, saklanacak kaptan
gececek safsizliklar pH’yr degistirebilir. Tampon c¢ozeltiler, az miktarda asit
veya baz katildiginda pH’si pek degismeyen ¢ozeltilerdir. Ornegin asetik asit
ve sodyum asetat karisimini ele alirsak bu ¢ozelti 3.7-5.6 araliginda pH’si sabit
olan sabit bir ¢ozelti olup iyi bir tampon ¢ozeltidir.
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Zayif asitler alkalilere karsi tampon tesiri gosterdikleri gibi zayif
alkaliler de asitlere karsi tampon tesiri gosterirler. Ornegin; CO, ihtiva eden su
gayet zayif asit oldugu halde az sodyum hidroksit ilavesi ile alkalik olmaz.

CO,+Na* + O ——— Na* + (HCO,)

Amfolitler ortamin pH’sina gére hem H* iyonlari hem de OH- iyonlari
baglayabilirler.

Labaratuvarda tampon olarak ozellikle zayif asitlerle bunlarin
tuzlariniihtiva eden karisimlar kullanilir. Zayif bir asidin yaninda kendi tuzunun
bulunmasi, bu asidin dissosiyonunu azaltir.

Vicutta biyolojik tamponlar mevcuttur. Viicudun asit baz dengesinin
bozulmasi durumunda; kanin pH’si, kandaki karbonik asidin kismi basinci,
kanin bikarbonat konsantrasyonunda farkliliklar gézlenir.

Vicutta asit baz dengesini saglayan mekanizmalar sulandirma,
tampon sistemler, solunum ve renal mekanizmadir.

4Yizde (%)Cozeltiler: %'nin anlami, 100 ml ya da 100 gr ¢ozeltideki
¢6ziinmis madde miktaridir.

e Kati bir maddeden ¢6zelti hazirlanmasi:
% ile ifade edilen sayl kadar madde tartilir. Ve yeterli miktarda
¢Ozliclde eritilir. Sonra hacim 100 ml’ye tamamlanir.

e Sivi maddeden % ¢o6zelti hazirlanmasi:
(V/V): % ile ifade edilen sayi kadar ml. O sividan alinir ve hacim suile
100 ml’ye kadar tamamlanir.
% 40’hk Etanol ¢ozeltisi = 40 ml Etanol + 60 ml. Su
(W/W): % ile ifade edilen sayi kadar g. O sividan alinir ve su ile total
agirhk 100 g. tamamlanir.
% 40’hk Etanol ¢ozeltisi = 40g. Etanol + 60 g. Su

e Yiiksek Konsantrasyonlu Bir Cozeltiden Diisiik Konsantrasyonlu Bir
Cozeltinin Hazirlanmasi:

1.% 36'lik ¢ozeltiden % 9’luk bir ¢ozelti hazirlamak icin % 36’lik
¢ozeltiden 9 ml. Alinir ve hacim distile su ile 36 ml’ye tamamlanir.

Civi=(C,V, C,: Birinci ¢ozeltinin konsantrasyonu
C, ikinci ¢ozeltinin konsantrasyonu
V,: Birinci ¢ozeltinin hacmi
V,: ikinci ¢ozeltinin hacmi_
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e Bir Konsantre ve Bir Seyreltik Cozeltiden Ortak Diliisyonda Cézelti
Hazirlanmasi:
% 96’lik ve % 40’k iki ¢cozeltiden % 60’hk bir ¢ozelti hazirlayahm.
Bunun igin ¢apraz kural uygulanir.

% 96’k 22 ml
N
% 62
TN
% 40 34 ml

% 96'liktan 22 ml. % 40’liktan 34 ml. Alinip karistirilirsa 56 ml. % 62’lik

¢Ozelti hazirlanmis olur.
e Molekiil Suyu Bulunduran Maddelerden Cézelti Hazirlanmasi:

1 M ve 1lt. CuSO, ¢ozeltisi istensin.
Susuz CuSO,’tan s6z konusu ¢ozeltiyi hazirlamak icin molekil agirligi kadar
(MW= 150,5 gr.) tartilir, distile suda bir miktar ¢6zillir ve son hacmi 1 It’ye
tamamlanir. Eger bakir sulfat iki sulu ise (CuSO, 2H,0): 159,5 + 36 = 195,5 gr.
CusO, 2H,0.

% 5'lik CuSO, ¢ozeltisi istensin. Elimizdeki bakir silfat iki sulu ise
soyle bir oranti yapilabilir.

159.5 CuSO, yerine 195,5 CuSO, 2H,0 kullanilirsa
5 CuSO, X CuSO, 2H,0

X=5x195.5/159.5 =6,1285 gr. CuSO, 2H,0 tartilir, bir miktar suda ¢6zullr ve
hacmi 100 ml’ye tamamlanir.

Tablo: Biyokimyada c¢ok sik kullanilan bazi bilesiklerin ekivalan
agirhiklar

Bilegigin ismi Formuliu Molekiil agirhgi | Ekivalan agirhig
Hidroklorik asit HCl 36.465 36.465

Sulfarik asit H,SO, 98.082 49.041

Oksalik asit H,C,0,.2H,0 | 126.68 63. 034
Sodyum hidroksit NaOH 40.005 40.005
Potasyum hidroksid KOH 56.104 56.104

GUmUs nitrat AgNO, 169.888 169.888
Potasyum permanganat | KMnO, 158.026 31.605
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Vicut sivilarinin molekdil topluluklari olarak ifade etmek mimkinddr.

Bu sivilar igerisinde, bircok yalin molekiil ve molekil topluluklari
yer almistir. Bundan dolayi kiiciik molekillerin ve molekdil topluluklarinin
kendi eriyikleri icerisinde gosterdikleri 6zellikleri, bu viicut sivilari bir araya
getirmistir. Viicut sivilari baslica, hiicre i¢i ve hiicre disi sivilari diye iki grupta
toplanirlar.

Hicrelerin ve dokularin igleri ve diglari bu karisik yapili sivilarla
dolu ve sarili bir durumdadir. Bu hiicrelerin zarlari, su molekillerini ve bazi
erimis kuclk molekdlleri gecirir bazi maddeleri gecirmezler. Yani secici
gecirgen bir 6zellik gosterirler. Bu nedenle bu iki sivida bazi erimis maddelerin
konsantrasyonlari farkli olur. Ornegin canli organizmada zarlardan diffiizyona
ugrayabilen yani diyaliz olabilen maddelerden bazilari zardan ge¢meyen
proteinler tarafindan hiicre iginde tutulurlar. Buna karsilik bazilari zardan
gecerek dis sividan daha yliksek konsantrasyon verir. Fakat sonugta zar igindeki
diffizyona ugrayabilecek iyonlarin konsantrasyonlari ¢carpimi, zar disindaki
zardan difflizyona ugrayabilen iyonlarin konsantrasyonuna esit olur. Boylece
yeni bir osmotik basing dengesi saglanir. Buna Donnan zar dengesi denir. Her
iki sivi tipinin osmotik basinci aynidir ve denge olarak 5.98-7.7 atmosferdir.
Bu da %0.85—-0.9 gramlik sodyum kloriir erigine esittir. Ayni deger mide 6z
suyu, safra gibi salgi sivilari igin bile uygundur. Bu osmotik basinci gosteren
her siviya izotonik sivi denir. Bu oranin lstlindekilere hipertonik, altindakilere
hipotonik sivi denir.

Vicut sivilarinda organik ve inorganik maddeler bulunur. Elektrolitler
disinda kan proteinleri, fosfolipidler, kolesterol, nétral yaglar, glikoz, Gre, trik
asit, laktik asit, kreatinin, bilirubin, safra tuzlari, vitaminler gibi organik ve
protein yapisindaki bilesikler de yer alir.

inorganik maddelerden baslica Na, K, Cl, Mg, Ca gibi katyonlar ile C,
SO,, HPO,  HCO, gibi anyonlar bulunur.

Gerek organik maddeler ve gerekse inorganik maddeler yani
elektrolitlerin gesitli viicut sivilarindaki dagihmi birbirinden farkhdir.

7. BIYOKIMYA LABORATUVARLARINDA YAPILAN ANALIZLER

Modern tibbin teshis ve tedavisinde 6nemli bir yere sahip olan Tibbi
Biyokimya/Klinik Biyokimya analizleri. tani, prognoz ve tedavinin izlenmesinde
biyolojik materyallerde (serum, plazma, dokular ve diger viicut sivilar),
kimyasal ve molekiiler biyolojik yontemler ile analizler gerceklestiriimektedir

Metabolizma Analizleri

RIA Analizleri

RIA Unitemizde gamma counter cihazi ile analizlerimiz yapiimaktadir.
Hormon Unitemize bagl olarak faaliyet gostermektedir. Radyoaktif alan
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icerdiginden dolayl Unitemiz Turkiye Atom Enerjisi Kurumu tarafindan
denetlenmektedir. Unitemizde rutin analizlerin yani sira arastirma amagli
ilgili analizler de yapilmaktadir. Bu Unitemizde rutin olarak yapilan testler
sunlardir:

17-OHProgesteron

SerbestTestosteron

Aldosteron

Plazma Renin Aktivitesi

idrar Analizleri

Tam Kan Sayimi Analizleri

Tam bir kan sayimi, hastada anemi veya hastanin viicudunda gelismis
bir enfeksiyon olup olmadigini gosterir. Tam Kan Sayimi (CBC) doktorlar
tarafindan en ¢ok istenen kan tetkiklerinden birisidir. Tam Kan Sayimi (CBC)
kandaki sekilli elemanlarin sayisinin hesaplanmasidir.

Asidoz: Kan pH’t normalde 7.38 — 7.44 arasinda bulunur. PH’nin
7.38’in altina distigl hallere asidoz adi verilir. Metabolik asidozlar baslica iki
grupta toplanabilirler.

Keto asidoz: Aclikta ya da diabetus mellutus’un komplikasyonu
olarak ortaya ¢ikar. Her iki durumda da asidoza neden olan maddeler B- keto
bitirik asit B - oksi butirik asit (asetoastik asid)tir. Bir miktarda B- keto butirik
asidin dekarboksilasyonundan, nétr bir madde olan aseton olusur.

Laktik asidoz: Artan madde laktik asittir. Asiri egzersizlerden sonra,
sokta, biguanid ve salisilad gibi maddelerle zehirlenmelerde ve asiri alkol
kullanimindan sonra gorilar. Alkoliin metabolizmasinda NAD*iceren alkol
dehidrogenaz kullanilir. Asiri alkol NAD*1 tlketir. Halbuki laktat’in privata
dontsmesi icin NAD* gereklidir. NAD* azalmis oldugundan laktat birikimi olur
ve asidoz gorilur. Asidozda Bikarbonat / CO, orani azalmistir. Bobreklerden
H* iyon sekresyonu artar. Organizma, NH,'in bir kismini dre sentezinden
kullanmayarak H* iyonlarinin nétralizasyonunda kullanir ve NH*, (amonyum)
iyonu haline getirir bu da idrarla atilir. Ayrica kanda CO_nin artmasini 6nlemek
icin derin soluma meydana gelir. Bu durumda bobreklerden bikarbonat
reabsorbsiyon artar ve bu mekanizmalarla pH’nin korunmasina galisihr.

Alkaloz: Kan pH’si 7.44’Un Uzerindedir. Asiri bikarbonat alinimi ileri
derecede kusmalarda mide HCI'nin kaybedildigi durumlarda, K* kaybina
neden olan asiri diliretik ilaglarin kullanimi durumlarinda rastlanir.
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8. CALISMA SORULARI
Biyokmya laboratuvarlarlarinda hangi tiir él¢limler yapilir?

Biyokimya

Laboratuvarda kullanilan dlgiimleri tanimlayiniz?

Cozelti nedir, kag sekilde hazirlanir?
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