BOLUM - 10
METATABOLIZMAYA GiRiS

7.1- GENEL BAKIS.

Canli organizmalar, kendilerini yenilemek, gelismek ve Gremek igin kimyasal
maddelere gereksinim duyarlar. GUnkl organizmanin tamami kimyasal
maddelerden meydana gelmistir. Bu kimyasal maddeler, karbonhidratlar,
lipidler, proteinler gibi organik maddeler, kalsiyum, fosfor, demir, kikdrt gibi
inorganik maddeler ve su’dur. Ornegin deri, su, proteinler, lipidler ve inorganik
maddelerden, hiicre zarlari, lipidler ve proteinlerden meydana gelmistir.

Canli organizmayi olusturan bu kimyasal maddelerin, yani molekdillerin,
disaridan alinmasi gereklidir. Alinan bu maddelerin ¢ogunlugu ise kompleks
molekdller halindedir. Organizma tarafindan kullanilabilmeleri icin, énce basit
molekillere yani yapi taslarina, ©&rnegin, proteinlerin amino asitlere,
karbonhidratlarin, monosakkaritlere  pargcalanmalari  gerekir.  Sonrada,
barsaklardan emilmeyi takiben organizma igerisinde kullanilirlar.

Organizmay! olusturan molekdller, ya canlinin yapisina katilirlar ya da
yapinin olusumunu ve surekliligini saglayan fonfsiyonlara katilirlar. Ancak
molekdillerin gogu hem yapiya katilirlar hem de fonksiyonlara, sadece molekdiler
arasinda bu gorevler yoninden Oncelik oranlarinda fakhlik vardir o kadar.
Ornegin, enzim, vitamin ve hormon gibi molekiller yapiya ¢ok dar bir oranda
katiimalarina karsihk , yapinin sdrekliligini saglayan fonksiyonlara yani
reaksiyonlara ¢ok daha buyUk bir oranda katilirlar.

Gidalarla alinan ve emilen molekiller, hiicreye girdikten sonra cesitli
biyokimyasal reaksiyonlara katirlar. Bu reaksiyonlar, bir molekildeki bir bagin
yikilmasi, bir atomun ya da bir atom grubunun bir molekilden ébir molekile
tasinmasi ya da hayati bilesiklerin sentezlenmesi v.b. gibi olaylardan ibarettir.
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Canli bir organizmanin doku ve hcreleri iginde meydana gelen, canli
maddenin Gretimini ve surekliligini saglayan kimyasal reaksiyonlarin hepsine
birden metabolizma denir.

Gidalarla alinan ya da i¢ ortamda bulunan molekdllerden organizmanin
yapisal veya fonksiyonel bilesikleri sentez etmesi yani metabolizma
reaksiyonlarinin yapilima yénelmesine anabolizma denir.

Ornegin, amino asitlerden proteinlerin sentezlenmesi bir anabolizma
olayidir.

Organizma tarafindan sentez edilen ya da hicreye disaridan giren
molekdllerin pargalanmasi yani metabolizma olaylarinin yikiima yénelmesine
de katabolizma denir. Ornegin, hiicrede sentez edilen glikojenin, glukoz
birimlerine pargalanmasi veya glikozun COo’e pargalanmasi katabolizma

olayidir.

Katabolizma reaksiyonlari, vicutta anabolizma reaksiyonlarindan daha ¢ok
meydana gelir. Clinki, anabolizma olaylari igin gerekli enerji bu yoldan saglanir.
Canli kalmak, gelismek, hareket etmek, Gremek icin bir is yapilmasi gereklidir.

is yapiimasi iginde enerjiye gereksinim vardir. iste bu enerjide katabolizma
reaksiyonlari ile saglanir.

Vicutta meydana gelen reaksiyonlardan bir kismi enerji vericidir. Bu
reaksiyonlara eksergonik reaksiyonlar denir. Bir kisim reaksiyonlarda enetiji
alcidir. Bu reaksiyonlara da endergonik reaksiyonlar adi verilir.

is yapiminda kullanilan enerjiye serbest enerji denir. Biyolojik sistemlerde
ise serbest enerji dogrudan dogruya ortama salinmaz. Bu serbest enerji, bagh
enerji halinde saklanir yani baska molekillere aktarilarak burada yeni baglarin
olugumu icin kullantlir.

Buradan da anlagiliyor ki, vicutta eksergonik ve endergonik reaksiyonlar
birbirlerini tamamlamak amaciyla birlikte meydana gelirler.

Organizmada hicre ve dokular icerisinde gegcen metabolizma olaylari ara
metabolizma terimi ile de anilir. Bu terim, vicuda girmis gida maddelerinin
ancak sindirim kanalindan emildikten sonra ugradidi degisiklikleri ifade eder.
Ara metabolizmadaki anabolik ve katabolik reaksiyonlar, basamaklar halinde
yani bir takim ara maddelerin olusmasiyla gelisir.

Baska bir deyisle reaksiyonun baslangicindaki 6n maddenin ara maddeler
Uzerinden son Uriine ulasmasi seklinde meydana gelir. Arada meydana gelen
maddelere de ara metabolizma maddeleri ya da metabolitler denir.

Metabolizma olaylari, bu sekilde basamaklar halinde meydana gelirken, gok
saylda, kiguk miktarlarda metabolitler olusur. Ara metabolizma olaylari
organizmada canhlik olaylarinin her tirl0 tersliklerini dnlemek igin ¢ok dizenli
bir sekilde igler.

Metabolizma reaksiyonlarini diizenleme ve denetleme gdrevini blylk
6lcide enzim ve hormon’lar Ustlenir.
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METABOLIZMA ILE i LGiLi TERIMLER

e Canli bir organizmanin doku ve hicreleri iginde
Metabolizma meydana gelen, canli maddenin Uretimini ve
surekliligini  saglayan kimyasal reaksiyonlarin
hepsine birden metabolizma denir.

¢ QOrganizmada buluinan molekillerden, yapisal vaya
Anabolizma fonksiyonel bilesiklerin sentez edilmesine, vyani
metabolizma reaksiyonlarinin yapihma yénelmesine
anabolizma denir.

e Organizma tarafindan sentez edilen ya da hicreye
Katabolizma disaridan giren molekdllerin pargalan-masi yani
metabolizma olaylarinin  yikilma  ydnelmesine
katabolizma denir.

Ara Metabolizma | o vjcuda girmis gda maddelerinin,  sindirim
kanalindan emildikten sonra, hiicre ve dokularda
ugradiklart  degisikliklere, yani  metabolizma
olaylarina ara metabolizma denir.

Eksergonik e Kimyasal bir reaksiyon sonunda enerji agiga
Reaksiyonlar clkarsa, bu tip reaksiyonlara, eksergonik
reaksiyonlar denir.

Endergonik e Kimyasal bir reaksiyonun baslyabilmesi igin enerji

Reaksiyonlar gerekiyorsa bu tip reaksiyonlara endergonik
reaksiyonlar denir.
On madde Tepkime Griini
(f) (P)
(B) > (C) — (D) > (E)

Metabolitler
(Ara metabolizma maddeleri)

Tablo 55 - Metabolizma terimleri.
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7.2- METABOLIZMA REAKSIYONLARL.

Organizmada ¢ok ¢esitli metabolizma reaksiyonlari meydana gelir.
Ancak bunlar asagidaki gibi 3 grup altinda toplamak mimkdndar.

a) Hidroliz ve Kondenzasyon
b) Fosfat taginmasi
c) Biyolojik oksidasyonlar.

7.2.1- Kondenzasyon ve Hidroliz.
7.2.1.2- Kondenzasyon.

iki molekdltin aralarindan bir mol su ¢gikmasi ile eter ,ester ve
peptid baglar olusturarak birlesmeleri olayina kondenzasyon denir.

Organizma igerisinde iki monosakkarit moleklinin glikozid bagi
ile birlesmeleri eter bagina, iki amino asitin birbiriyle birlesmesi peptid bagina,
gliserollin yag asitleri ile birlesmeleri de ester bagina guzel birer 6rnektirler.

Kondenzasyon enerji alan yani endergonik bir reaksiyondur.
Gerekli enerjiyi ortamda ayni zamanda meydana gelen eksergonik bir
reaksiyondan saglar.

Ancak organizma igerisinde, eter, ester ve peptid baglarinin
biyosentezi icin gerekli enerji ATP’den alinir.

Gunka ilerleyen konular igerisinde de gérecegimiz gibi, organizma
icerisinde eksergonik reaksiyonlar sonu meydana gelen enerji, drnegin bir
hidroliz reaksiyonu sonucu agida ¢ikan enerji ATP de saklanir.

Kondenzasyon olayina ait reaksiyon 6rnegi Tablo 56’da verilmistir.

7.2.1.1- Hidroliz

Eter, ester, peptid baglarinin, her bag icin 1 mol su alarak
¢dzllmesi sonucu kompleks kimyasal maddelerin daha basit yapi taslarina
ayrilmasina hidroliz denir.

Monosakkaritlerin glikozid baglariyla (eter bagi) birlesmesi sonu
meydana gelen polisakkaritlerin, amilaz enzimi ile, amino asitlerin peptid baglar
ile birlesmeleri sonucu olusan proteinlerin pepsin ile sindirim kanalinda
pargalanmalar vicutta meydana gelen hidroliz olaylarina érnektir.

Yine ftrigliseritlerin lipaz emzimi etkisiyle gliserol ve yag asitlerine
parcalanmasi olayi da organizmada meydana gelen hidroliz olaylarina giizel bir
Ornektir. Tablo 56’da bu olaylarin formulasyonunu gérmektesiniz.

Hidroliz reaksiyonlari eksergonik yani enerji veren reaksiyonlardir.
Molekdl bagina 1-4 kilo kalorilik bir enerji agiga cikar.

Organizma igerisinde, sindirim enzimleri ve beden isisi altinda
gerceklesen hidroliz olaylari, digarida yani in vitro olarak yodun asit ve
alkalilerle kaynatilarakta meydana getirilebilir.
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METABOLIZMA REAKSIYONLARI

Kondenzasyon: iki molekiiliin aralarindan bir mol. su gikmasi ile eter, ester ve
peptid baglar olusturarak birlesmeleri olayina denir.

BOH+AH ——— AB +H)O

i 1 T
|
HoN -C-COOH + HopN C - COOH —— HoN-C-C - N -C- COOH + HoO
| | | |
H H H H
(BOH) + (AH) —_— (AB) + Hs0
Hidroliz:

Eter, ester, peptid baglarinin, her bag icin 1 mol. su alarak

¢6zilmesi sonucu, kompleks kimyasal maddelerin daha basit yapi
taslarina ayrilmasi olayina denir.

AB +H,O ——— BOH + AH
R R

R OH R
|l | |
HoN —-C C -N -C—-COOH + HpO —— HoN - C = COOH + HoN - C — COOH
| | | |
H H H H
(AB) +Hy0 —>  (BOH) +  (AH)

| | | |
R.c|;-o—c|:.R' + HO —5 R.C-OH + R.C-OH

Eter Bagi Su Monosakkarit Monosakkarit

R.COO.-R + H®O —> R.COOH + R.OH

Ester bagi Su Yag asidi Alkol

(AB) +Hp0 — 5 (AH) + (BOH)

Tablo 56- Metabolizma reaksiyonlari 1.
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7.2.2- Fosfat Taginmasi.

Organizmadaki bircok molekdlllerin, 6zellikle karbonhidratlarin
reaksiyonlara girebilmeleri icin fosforlasmis, yani fosfat esterlerinin olusmasi
gereklidir. Ancak organizmada molekdillerin fosforik asitle direkt birlegsmeleri
mumkin degildir. Bu gorevi fosfat tasiyicilar yiklenir ve fosfat kalintisini gerekli
molekdllere verirler.

Fosfat tasiyicilar kapsadiklar fosfat kalintisi sayisina gére 2 grupta
incelenirler.

7.2.2.1- Bir fosfat kalintisi tagiyanlar.

Molekdllerindeki enol, karboksil, hidroksil ya da amino
gruplarinin bir hidrojeni yerine, bir fosfat kalintisi (- HoPO3) tasiyan maddelerdir.
Tablo 57’ de de goérdiginiz gibi, enol fosfatlara, enol fosfopiriivik asit, acil
fosfatlara, fosfo gliserik asit, fosfat esterlerine, adenozin monofosfat ve
glukoz-6-fosfat, fosfamidlere, kreatin fosfat érnek olarak verilebilir.

7.2.2.2- Birden cok fosfat kalintisi tasiyanlar.

Bu gruba 6rnek olarak adenozin difosfat (ADP) ve adenozin
trifosfat (ATP) verilebilir. Bu maddeler, bir niikleoziddeki pentozun alkol
grubunun 1 hidrojeni yerine 2 ya da 3 fosfat kalintisi gegmesiyle meydana
gelmiglerdir.

7.2.2.3- Fosfat baglari ve enetrji.

Fosfat kalintisi tasiyan yukaridaki molekdllerden bir kisminin fosfat
baglari dayanikli bir kisminin ise dayaniksizdir.

Dayanikh fosfat baglari ayni zamanda az enerjili baglardir.
Bunlarin cogu fosfat esterleridir ve organizmada fosfataz enzimleri ile in vitro
olarak ise sulu asit ve alkalilerle yikmak mdmkinddr. Bu baglar yikilma
sirasinda 1-5 kilo kalori arasinda bir enerji verirler. Ornegin, Tablo 57'de
g6rdiguniz gibi glukoz-6-fosfatin, glukoz ve fosfata pargalanmasindan yani
Glukoz-6-fosfattaki fosfat baginin yikihmi ile az bir enerji, 3.3 kilo kalorilik bir
enerji agiga ¢ikar.

Dayaniksiz fosfat baglari ise yikilmasi ile yiksek enerji veren
baglardir. Acil fosfatlar, enol fosfatlar, fosfamidler ve adenozin trifosfat bu
tip fosfat baglari tasiyan molekdllerdir. Bir kismi su ile bile yikilabilir. Biyolojik
reaksiyonlarda 6zel fosfataz enzimleri ile yikildiklarinda, 7-13 kilo kalori eneriji
verirler.

Onun igin bu tip fosfat bilesiklerine ylksek enerjili fosfat
bilesikleri adi da verilir. Ornegin ATP’nin yikilmasi ile bir ADP ve bir fosfat
aciga cikar ve bu sirada da 7 kilo kalorilik bir enerji meydana gelir. Clnk(
ATP’nin ikinci ve Uglncl fosfat molekilleri arasindaki bag yiksek enerijili fosfat
bagidir.

Yukarida da degindigimiz gibi, metabolizma reaksiyonlarinda,
maddelerin yikihmi sirasinda yani katabolizma olaylarinda, agiga ¢ikan enerji,
endergonik yani enerjiye gereksinim gdsteren reaksiyonlarda kullaniimak tzere
Ozel kimyasal bir bag icerisine sokularak saklanir.

iste bu ya ATP gibi nikleozidlerin fosfat baglarinda ya da
metabolizma ara maddelerine fosfatlarin baglanmasiyla gergeklesir.
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Fosfat Tasinmasi:

o Bir fosfat kalintisi tasiyanlar:

CHo CHoOH H
g -0 -HoPO3 C|)HOH |C =0
C‘J =0 (‘3 =0 (C‘)HOH)4
(|DH g - HoPO3 |CH20 - HoPO3
FosfoenolpirGivik asit (PEP) Fosfogliserik asit Glukoz-6-fosfat
COOCH
C|)H2 —N - C (NH) — NH = H,PO3 Adenin — Riboz — O — H,PO3
CH;
Kreatin fosfat Adenozin monofosfat (AMP)

e Birden cok fosfat kalintisi tasiyanlar:
Adenin — Riboz — O — H,PO3- O — H,PO4
Adenozin difosfat (ADP)
Adenin — Riboz — O - H,PO3— O — H;,PO 53— O — H,PO4
Adenozin trifosfat (ATP)

e Fosfat baglari ve enetiji:

Fosfat bilesikleri Bag tiir Reaksiyon K.Kalori
Glikoz-6-fosfat ester Glu-6-P —- Glu + P -3,3
ATP fosfoanhidrit ~ATP — ADP + P -7,0
ATP “ ATP - AMP + P + P -8,6
FosfoenolpirGivat enolfosfat  PEP — pirGivat + P -13,0
Kreatinfosfat fosfamid Kreatin-P— Kreatin+P -10,2

Tablo 57- Metabolizma reaksiyonlari 2.
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Tdm ylOksek enerjili fosfat bilesikleri fosfat verici olarak gorev
yapar. Bu tir fosfat bilesiklerinin hidrolizi ile enerji agida ¢ikar. Ancak bunlar
arasindan 6zellikle ATP, yikilarak baska bir molekdlin fosforlanmasi igin hem
gerekli fosfati hem de enerjiyi saglar. Organizma icerisinde bu fosfat ve ener;ji
tasinmasi da fosfokinaz enzimlerinin kontrolU altinda gergeklesir.

Tablo 58de formulasyonu gorilen bu reaksiyonlardan birincisi,
ekzergoniktir. Ikincisi ise endergonik reaksiyondur. Birinci reaksiyondan ikinci
reaksiyona enerji tagsimaya yarayan molekil de fosfattir.

Bu reaksiyonda Glukozun, Glukoz-6-P’a dénlismesi icin enerjiye
gereksinim vardir. Bu gereksinimde ATP’den bir fosfatin ayrilmasi ile saglanmig
ve bu fosfatta glukoz ile esterlesmistir. Sonugta agikta kalan 4 kilo kalorilik
enerjide G-6-P’da saklanmistir. Tablo 3'de de gérdiiginiz gibi, G-6-P, Glukoz
ve fosfata pargalanirken yaklasik 3,3 kilo kalorilik bir enerji verir.

7.2.3- Biyolojik oksidasyonlar.

Biyolojik oksidasyon olaylarinin iyi anlasilabilmesi igin, dncelikle
oksitlenme ve indirgenme olaylarinin iyice anlasiimasi gereklidir.

7.2.3.1- Oksidasyon ve rediiksiyon olaylari.

Organizmada gecen oksidasyon reaksiyonlari, enerjiyi serbest
birakan reaksiyonlardir. Her nekadar oksidasyon terimi, oksijenin dider bir
madde ile birlestidi reaksiyonlar i¢in kullanilirsada, oksijen, hidrojen kabul eden
bir cok biyolojik akseptérden sadece bir tanesidir. Onun i¢in oksidasyonun asil
tanimi, bir maddenin elektron kaybetmesi, rediiksiyonun asil tanimi da, bir
maddenin elektron kazanmasi olarak yapilir.

Ancak organik maddelerde elektronla beraber hidrojen iyonunun
da molekdlden ayrildigr goralir.  Onun igin en basit oksidasyon tipine
dehidrojenasyon denir. Buna gére organik maddelerin indirgenmesinde,
elektron alinmasi ile birlikte hidrojen alinmasinin da beraber gergeklestigi
g6ralir. Tablo 58’de bazi organik maddelerin oksitlenmesine ait formalleri
gormektesiniz. Bunlardan “a” ile gosterilen formullerde, primer ve sekonder

alkoller 2H ve 2 e~ kaybetmislerdir, “b” ile gdsterilen formilde ise, molekilden H
yani bir proton uzaklasmis, elektron oksijende kalmistir. Biyolojik reaksiyonlarda
H* ve e~ nun uzaklagmasi bir sira dahilinde basamakli olusur. Once proton

(H*) sonra da elektron uzaklagir.

En sik rastlanan oksitlenmeler, “c” de ki formilden de gérilecegi

gibi, molekilden 2H, yani 2H* ve 2 e~*nun uzaklagsmasidir. Bu reaksiyon “d” de
g6raldiga gibi basamakli da meydana gelebilir.

Burada ilk basamakta molekilden bir proton uzaklasmis, ikinci
basamakta da yine ikinci bir protonla birlikte iki de elektron uzaklasmistir.

Organizmada oksidasyon, rediksiyon olaylari enzimler igin de s6z
konusudur. Enzimlerin H ve elektron alis veriglerinin formilasyonunu da Tablo
58’de gdérmektesiniz. Elektron kaybi ve ayni zamanda hidrojen iyonu kaybi,
ancak ortamda bunlari alabilecek bir maddenin bulunmasi ile mimkandur.
Simdi sirasiyla bu olaylari inceleyecegiz.
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e Fosfat tasinmasi mekanizmasi: (T.4-1)

1- ATP + H, O —— ADP + Fosfat — 7 K.Kalori/mol.
2- Glukoz + Fosfat —— G-6-P +H,0O + 3 K.Kalori/mol.
3- ATP + Glukoz — G-6-P + ADP — 4 K.Kalori/mol.

e Oksidasyon: (T.4-2)

a) | |
R-CH,OH —> R-CHO +2H HCOH —» C=0 + 2H
b) R.COOH —> R.COO™ + H*
c)
H OH
| +H,0 | —2Htve2e™
R-C=0 ———» R-C-OH R — COOH
\
H
d)
H H
| - H¥ | —H -
CH;.C-OH —>CH3.<|:—O—> CH;.CH-0O"
+
H H
e)

ENZH, - 2e~+ 2H*+ENZ yada ENZH, - H + Ht+ ENZ

f)
ENZH, +2e~+ 2H* - ENZH, yada ENZ +H + H*— ENZH,

Tablo 58 - Metabolizma reaksiyonlar 3.

Tablolarla Biyokimya Cilt 2 * Prof. Dr. Tanju Asi * Ankara 1999
http://veterinary.ankara.edu.tr/~fidanci




122 TABLOLARLA BiYOKIMYA

7.2.3.2- Biyolojik oksidasyonlarin mekanizmasi.

Organizmadaki en dnemli elektron vericileri, organik molekiillerin
Ornegin, glukoz, yag asidi gibi molekdllerin hidrojen atomlandir. Hidrojen

atomu bir H* ve bir e~'dan ibarettir. En énemli elektron alicilari ise, havanin
oksijen molekilii (O,) dir. Biyolojik oksidasyonlarda iste bu organik
maddelerdeki H iyonlari ve elektronlarin oksijene tasinmasi olayidir. Ancak bu
reaksiyon tek bir tepkime ile degilde basamaklar halinde meydana gelir. iste bu
basamaklarda organik maddelerdeki H iyonu ve elektron oksido-rediiksiyon
ezimleri aracilii ile taginirlar.

Oksido-redlksiyon enzimlerinin organik molekilden
uzaklastirdiklari ve aktardiklari elektronlara ve hidrojen iyonlarina indirgeme
ekivalanlari denir. Bu indirgeme ekivalanlari ya direkt, ya da indirekt olarak
havanin oksijenine tasinirlar. Direkt biyolojik oksidasyonlar viicutta ¢ok ufak
capta meydana gelir. Bu olayda gérevli enzimler oksidazlardir. Bunlar ilgili
konular icinde gériilecektir. indirekt biyolojik oksidasyonlar, ise vicutta cok
blylk capta meydana gelirler. Bu olayda gérevli enzimler dehidrojenazlardir.
Vicutta blylk oranda metabolize olan, karbonhidratlar, proteinler ve lipidler bu
yoldan dehidrojenasyona ugrarlar ve sonugta énemli miktarda enerji meydana
gelir. iste viicutta asil biyolojik oksidasyon bu indirekt yoldan olandir.

Bu tlr biyolojik oksidasyonda H iyonlari ve elektronlar, enzimler
aracihgi ile organik molekillerden alinir ve oksijene kadar bir sira enzimlere
aktarilarak tasinirlar. Bu olayda gérevli dehidrojenazlara solunum enzimleri
denir. Bu enzimlerin indirgeme ekivalanlarini tagiyan aktif kismlari, yani organik
molekilden hidrojen ve elektronlari alip tasiyan kisimlari Koenzim bélimleridir
ve Koenzimler etkili gruplarina gére dért grupta toplanirlar.

1-Piridinli enzimler (Nikotinamidli enzimler).

Etkili grubu nikotinik asit amid’dir. Yapinin yani Koenzim’in tim
adi ise, nikotinamid - adenin - dintlikleotid’dir. Kisaca NAD olarak g&sterilir.
NAD’de 2 fosforik asit bulunur.

Buna bir G¢lnci fosforik asit daha girerse nikotinamid - adenin -
diniikleotid - fosfat kisaca NADP meydana gelir. NAD ve NADP’ nin her
ikiside elektron ve hidrojen iyonu alinca indirgenir, NADH + H ve NADPH + H
halini alir.

Bu piridinli koenzimler, degisik apoenzimlere yani dehidrojenazlara
baglanirlar. Bu koenzime ait formilasyon Tablo 59°'da gérilmektedir. Koenzimi
NAD olan enzimler, dzellikle karbonhidrat metabolizmasinda, glikoliz ve TCA
siklisii gibi metabolizma yollarinda ve mitokondri i¢i solunum zincirinde rol
alirlar.

NAD ve NADP’ler anaerobik dehidrojenazlar olduklarindan O ile
reaksiyona girmezler ve organik bir maddeden aldiklari ve tasidiklari H iyonu ve
elektronlari, bir sonraki koenzim olan Flavinli enzimlere aktarirlar.

2- Flavinli enzimler.

Etkili grubu, Riboflavin’in (Vitamin B,), dimetil-izoalloksazin
grubudur. Yapinin tim adi ise flavin-adenin-dinilikleotid’dir. Kisaca FAD
olarak gdsterilir. H iyonu ve elektron alinca FADH, halini alir.
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HIDROJEN ve ELEKTRON TASIYICI KO-ENZIMLER

1. Piridinli enzimleri

C NH,  92H C NH;
Nikotinamid
— 2 H

Rlboz —P - P - Riboz — Adenin RIbOZ ~P-P —Ribgz-Adenin

lll'Buraya bir fosforik asit girince-"’i

P NADP olur P
NAD veya NADP NADH + H veya NADPH + H
Oksitlenmis sekli Indirgenmis sekli
2- Flavinli enzimler 5
H . 0 o
~ N
HaC XY N HaC “NH
HsC | \. ©=0 HsC =0
N N N ll\l
| + - |
Ribitol +2H" + 2e Ribitol H
| — |
|P +2H* + 2e” IP
P — Riboz — Adenin P — Riboz — Adenin
FAD ) FADH,
Oksitlenmisg sekli Indirgenmis sekli

AH; + NAD «—— A + NADH +H

NADH+H + FAD <+—— NAD + FADH;

Tablo 59 - Solunum zincirindeki koenzimler.
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FAD, 6zel bir apoenzime sikica baghdir. Tim bu enzimlerin
solunum zincirindeki gérevi, piridinli enzimlerden ve organik maddelerden aldigi
elektron ve hidrojeni, kinon’lu enzimlere (Q) aktarmasidir.

3- Kinonlu enzimler ( Koenzim Qy, ).
Etkili grubu kinon’dur. Yan kol olarak 10 izopren kalintisi tasir. 2 H

atomu yani 2H* ve 2 e~ alinca hidrokinon halinde indirgenir. Qjo'un biyolojik
oksidasyon zincirindeki sitokromlarla yakin iliskisi vardir.

Flavinli enzimlerden aldigi 2H* ve 2 e~ ile indirgenir ve aldigi
elektronlari demirli enzimlere bagka bir deyisle, sitokromlara ve 06zellikle

sitokrom b’ ye verir. Flavinli enzimlerden aldigi 2 H* ‘i de ortama birakir.
Koenzim Qio'un oksitlenmis sekli Q ile, indirgenmis seklide kisaca QH,
biciminde gosterilir.

4- Demirli enzimler.

Etkili grubu demirdir. Demir bir porfin iskeletinin tam ortasina
yerlesmistir. Béylece bir koenzim olusturmustur. Porfirin yapilarinda bulunan bu
koenzimler, gesitli 6zel proteinlerle ¢ok siki bir sekilde baglanarak cesitli demirli
enzimleri meydana getirirler. Bu enzimler baslica sitokromlar ve sitokrom
oksidazlardir.

Bu koenzimin fonksiyonu, yalniz elektronlar alip vermekle demir
valansinda degisiklikler meydana gelmesi esasina dayanir. U¢ degerli demir, iki
degerli demire indirgenir. Bundanda anlasiliyorki, demirli enzimler, yalniz
elektronu alip verebilirler. Elektronla birlikte dehidrojenize olmus yani organik

maddeden alinmig, H* ise agikta kalir.

Sitokromlarin G¢ tarG vardir. Bunlar by, ¢; ve ¢ sitokromlardir.
Enzim islevlerinde de ayni bu sira ile dizilirler. Bunlar Tablo 6’da da gérildagu
gibi koenzim Q;¢’'dan aldiklari elektronlari birbirlerine aktarirlar.

Elektron veren oksitlenir, alan ise indirgenir. indirgenmig sitokrom ¢
de elektronlarini sitokrom oksidazlara verir ve kendi tekrar oksitlenir.

Sitokrom oksidazlarin ise iki tlr0 vardir. Sitokrom a ve sitokrom
a;. Bu iki sitokromun ayni olduguda ileri strGlmektedir. Sitokrom oksidaz a; ,
sitokrom c¢ ‘den elektronlari alir ve kendi indirgenir.

indirgenmis Sitokrom oksidaz a; ‘de elektronlarini havanin O, ‘ine

vererek onu oksijen iyonuna gevirir. Oksijen iyonu da ortamdaki 2 H* ile
reaksiyona girer ve bdylece su sentezlenmis olur.

Organizmadaki endojen suyun sentezi bu sekilde meydana gelir.
Organik maddelerden metabolizma olaylari sirasinda dehidrojenaz enzimleri ile
alinan hidrojen iyonlari, yukarida bahsettigimiz koenzimler araciligi ile solunum
zincirinde tasinirlar ve havanin oksijeni ile reaksiyona girerek suyu meydana
getirirler.

Onun igindir ki en cok hidrojene sahip molekiilden en ¢ok su
sentez edilir. Lipidler de hidrojenden en zengin organik bilesik olduklarindan en
¢ok endojen su sentezlenen maddelerdir.
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SOLUNUM ZIiNCIRINDEKI KOENZIMLER

3- Kinon’lu enzimler.

O OH
I
CH;0 CHs  4oH's 260 CHO CHg
CH30 R -2HT +2e° CH30 R
0
OH
CH;
R = (CH,; - CH = C —CH,),
Koenzim Qg “Koenzim Qy
Oksitlenmig sekili Indirgenmis sekli

FADH, + Q ——— FAD + Q.H,

4- DEMIRLI ENZIMLER.

+2e-
Fe+++ - Fe++
-2e’
Demirli enzim koenzimi Demi_rli enzim koenzimi
Oksitlenmis sekli Indirgenmis sekli

Q.H, + 2sitokrombttt —— Q +2sitokrom b™+ + 2 HT
2 sitokrom bt + 2 sitokrom ¢, T+ —— 2 sitokrom b+++ + 2 sitokrom ¢, ++
2 sitokrom c; Tt + 2 sitokrom ctt+ —— 2 sitokrom ¢; T+ + 2 sitokrom ¢+

2 sitokrom ¢t + 2 sitokrom a;T++ —— 2 sitokrom ct++ + 2 sitokrom a; T+

Tablo 10 - Solunum zincirindeki koenzimler.
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7.2.3.3- Solunum zincirinin fonksiyonu.

Biyolojik oksidasyonlarin blyidk kismi, birbirini tamamlayan ve ¢ok
sayida oksidasyon-rediiksiyon olaylarinin bir zincirin halkalari gibi, dizilmesiyle
olur.

Bu zincirin bir ucunda, ézel bir dehidrojenaz enziminin dogrudan
dogruya etkisiyle organik maddelerden hidrojeni aktiflestirerek almasi ile olusan
oksitlenmis bir madde, diger ucunda ise, molekiler bir oksijen vardir. iki ug
arasinda, hidrojen ve elektron alici ve tasiyici enzimlerin ézel bir siralanmasi
g6raldr. Buna elektron tasima dizisi veya solunum zinciri denir.

Bu zincir,

AH, — 5 NAShidrolenaz Ap qQ _p-c¢,-c-as-0,,
g6raldagi gibi NAD’nin hidrojen ve elektronlari almasi ile basladigi
gibi, asagidaki sekilde, FAD’den de baslayabilir. (A burada herhangi bir
organanik maddeyi simgelemektedir).

AHy  —————  Fgchidroienaz =€~ Oz,
Oksijen, bdylece sitokrom oksidaz (sitokron as) yardimi ile gelen
elektronlari ve ortamdan H* ‘leri alarak suya indirgenir.

Bu sekilde zincirin basinda, hidrojenlerinin bir kismini ya da
tamamini kaybetmis olan organik madde ise baska bir maddeye déntismustir.
Ya organizmada yeniden, yeni yapisiyla, yeni bir gbrev Ustlenir. Ya da daha
baska reaksiyonlara, ileri oksidasyonlara maruz kalmaya hazir bir duruma
gelmis olur.

7.2.3.4- Solunum zincirindeki enerji miktari ve olusum yeri.

Genel olarak oksidasyonlar sonunda bir enerji agiga cikar.
Reaksiyona giren kimyasal sistem de yuksek bir enerji diizeyinden daha asag!

bir dlizeye iner. Ayni olay solunum zincirinde de gérilir. 2H* ve 2 e~ taginmasi
sirasinda, yUksek enerijili bir bag olusumuna yeterli enerji meydana gelir.

Acida cikan enerji, bir inorganik fosfat ile, adenozin difosfat’a
(ADP)'ye tasinir. ADP de bu enerji ve fosfati bagliyarak, yiksek enerjili
adenozin trifosfat’i (ATP) meydana getirir.

Eder solunum zinciri yukarndaki birinci dizideki gibi NAD’li bir
dehidrojenazdan baslayip oksitlenmis ise, 3 mol ATP sentez edilir. ikinci
dizideki gibi FAD’li dehidrojenazlardan baslayip oksitlenmis ise 2 mol ATP
sentez edilir.

ATP’Ierin birincisinin  olusum yeri zincirde, NAD ile FAD
arasindadir. Ikinci ATP’nin sentez yeri sitokrom b ile sitokrom c¢ arasinda,
dgclncindn yeri ise sitokrom a ile oksijen arasindadir.

FAD’li dehidrojenazlarla baslayan biyolojik oksidasyonlarda nigin 2
ATP sentezlendidi, zincirdeki ATP’lerin sentez yerlerinden daha iyi
anlasiimaktadir.
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SOLUNUM ZINCIRI ve ENERJI OLUSUMU

Solunum zinciri ve su sentezi:

| NAD
CH, FAD
I
CH,
| NADH2H
i a

FADH—3
I
CH
CH QH Fet++
| %7 5
Sitok. b Fet+t
Fet+ 2
2e sitok.cq
2H ++ Fe+++
Fe' 2e/ 2
sitok ¢
Fet+ 2‘f:'e+++
sitok.
oksidaz
HQO
1/2 O4
o*
Solunum zincirinde ATP olusum yerleri:
ADR + P ADP + P ADP + P
AH, — NAD + FAD — Q — sitok.b > sitok. ¢; — sitok. ¢ — sitok.as F O,
ATP ATP ATP

Tablo 61 - Solunum zinciri ve enerji olusumu.
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7.2.3.5- Biyolojik oksidasyonlarin 6nemi.

Organizmada devamli meydana gelen olaylardan birisi de
biyolojik oksidasyonlardir. Bu olaylar, viicutta olusan endergonik kimyasal
reaksiyonlar icin gerekli enerjiyi saglaladiklari gibi, bir maddenin oksitlenme ve
yikilmasi sirasinda viicuda gerekli bir cok yeni maddelerin ortaya ¢ikmasini da
saglarlar.

Glukoz, yag asidi, amino asit gibi, tim organik yapi taslarinin
oksidasyonundan ileri gelen enerji miktari bakimindan, ister organizma
icerisinde olsun, ister dogada veya laboratuvar kosullari altinda meydana gelsin
aynidir. Buda 1 molekil glikozun igin yaklasik 700 kilo kaloridir. Bu éyle yUksek
bir enerji miktaridir ki, meydana geldigi hlcreyi yakip kavurabilir.

Laboratuvar kosullarinda ara maddelere gereksinme olmadan hizla
CO, ve H,O olusmasi birden bire buyik bir enerji gcikmasi ile meydana gelir.
Halbuki, canlinin viicudunda basamak basamak gerceklesen reaksiyonlar ile,
bir cok ara madde olusur ve enerjide parga parca serbest hale gelir. Bu enerji
parcalari da hemen tekrar baska molekillerin ve 6zellikle yiiksek enerjili fosfat
bagi bulunan adenozin trifosfat'in (ATP) olusumuna harcanarak yeniden
kimyasal enerji halinde depolastirilir. Bir molekil ATP 7-8 kilo kalorilik bir enerji
depolastirir. ATP saklinde depolanan bu eneriji;

1-Vlcut 1sisinin olusum ve devaminin saglanmasinda,

2-Peptid baglarinin, glikozid baglarinin olusumu gibi bir ¢ok sentez
olayinin saglanmasinda,

3-Kaslarin kontraksiyonunun ve hiicre zarindan aktif emilim,
pompalama, salgilama gibi olaylarin saglanmasinda,
kullanilir. (Bu konudaki daha detayl bilgi icin Tablo 62’ye bak).

7.3- METABOLIZMADA REAKSIYON SIKLUSLERI.

Organizmada bir ¢cok maddenin yikilisi ya da olusumu sikliis adi
verilen zincirleme reaksiyon dizileri ile meydana gelir. Sikliise girecek madde,
6nce siklisin temel maddesi ile birlesir.

Bu 0riin de basamak, basamak reaksiyona ugrayarak, bir ¢ok yeni
madde zerinden, sikllistin temel maddesine ulasir.

Bu sekilde basta siklisiin temel maddesi ile reaksiyona giren
madde ya daha ufak pargalara ayriimis, ya da biylik molekulllere ¢gevrilmis ama
sonunda temel madde yine olusmustur.

Bdylece bir noktadan baslayip (temel madde), devam eden
reaksiyonlar sonunda tekrar ona doénllen reaksiyonlar zincirine siklis adi
verilir.

Karbonhidratlar, yag asitleri ve proteinlerden olugsan asetil-koA'nin
temel madde olan oksalasetik asit ile reaksiyona girerek CO, ve H,O’ya kadar
parcalanmasi TCA siklisii ile olur.

Yine ATP’nin yikihsi ve ADP’den tekrar olusumu da siklis
bicimindedir. Organizmada meydana gelen baska bir 6nemli sikliste Ure
siklistdar.
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BiYOLOJIK OKSIDASYONLAR

ONEMi e Yeni maddelerin olusmasini saglar,
e Enerjinin meydana gelmesini saglar.

ATP e Biyolojik oksidasyonlarda 1 mol glukoz igin
(Adenozin yaklasik 700 kilo kalori enerji meydana gelir.
trifosfat) e Bir mol. ATP 7-8 kilo kalorilik enerji depolastirir.
ATP’nin 1. ATP’nin ADP’ye hidrolizi ile vlicut i1sisinin olugum
ORGANIZMADA ve devami igin IsI enerjisi saglar.
ENERJI VERDIGI | 2. C-C baglanmalari, peptid baglanmalari, glikozid
FONKSIYONLAR baglari olusumu, esterlesmeler gibi reaksiyonlarla

lipid, protein, polisakkaritler gibi blylk molekdllerin
olusumu igin kimyasal enerji saglar.

3. Kaslarin kontraksiyonu igin enerji saglar ve ayrica,
hicre zarindan aktif emilim, pompalama ve
salgilama gibi olaylar icin enerji saglar.

Tablo 62 - Biyolojik oksidasyonlarin 6nemi ve ATP.

METABOLIZMADA REAKSIYON SIKLUSLERI

Tarifi e Bir temel maddeden baglayip, devam eden
reaksiyonlar sonunda tekrar o temel maddeye
dénulen zincirleme reaksiyonlar dizisine metabolizma
siklisU denir.

1. TCA siklGsU
2. Ure siklUsi
3. ATP ve ADP sistemleri sikllsU

Endergonik
/' olaylar \

ORGANIZMADA
ONEMLI
SIKLUSLER

ADP
ATP +
anorganik fosfat
Eksergonik J
olaylar

Tablo 63 - Metabolizma siklisleri.
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7.4- METABOLIZMA REAKSIYONLARININ HUCREDEKI YERLERI

Niikleus. Hucrenin niikleus fraksiyonunda oksidasyon-rediiksiyon
enzimleri bulunmadigi i¢in, biyolojik oksidasyonlar burada meydana gelmez.

Buna karsilik niikleik asit, protein ve lipidlerin hidroliz ve
sentezi burada gerceklesir.

Gunkl gerekli enzimler yéniinden zengindir. Sentez igin gerekli
enerji, mitokondri ve sitoplazmadaki yiksek enerjili fosfat baglarindan (ATP)
saglanir.

Mitokondri. Bu fraksiyonda, 6én sirada biyolojik oksidasyon ve
sitrik asit sikliisii (TCA sikllisii) enzimleri bulunur. Bundan dolayi ener;ji
veren, ekzergonik olaylar burada ¢ok miktarda meydana gelir.

Dolayisiyla ATP sentezide coklukla gergeklesir. Bu nedenle bu
fraksiyona enerji fabrikasi adi da verilmistir.

Buna karsilik enerji veren reaksiyonlar ¢cok meydana geldigine gore
enerji harcayan endergonik reaksiyonlar da siklikla meydana gelir.

Ribozomlar. Protein biyosentezi, yag asitleri biyosentezi
hiicrenin bu fraksiyonun da gergeklesir.

Retikiliimler. Hiicrenin bu fraksiyonunda protein depolanmasi
ve taginimi gercgeklestirilir.

Lizozomlar. Protein, niikleik asit v.b. pek ¢ok maddenin
hidrolizi burada meydana gelir. Lizozom zardan yapilmis torba bi¢iminde bir
kesedir.

Tarlh proteazlar, RNAazlar, glikozidazlar, lizozimler, fosfatazlar
gibi gesitli bilesikleri yikan hidroliz enzimleri bu kesecik i¢inde bulunur.

Sitoplazmadaki proteinler ve glikojenin sitoplazma tanecikleri
disinda kalan tin bilesikler ve maddeler lizozomlarda yikilr.

Hicrede en biyik miktarda bulunan, protein nikleik asitler ve
fosfolipidlerin lizozomal yolla yikilmasi yasam bakimindan 6n sirada 6nemli olan
olaylardandir.

Lizozom zari igerdigi enzimleri disari ¢gikarmaz. Ciktiklari anda ise
hicreyi sindirirler. Bu nedenle lizozomlara hiicrenin intihar kesesi denir.

Sitoplazma. Sitoplazmada tim enzimler serbest halde bulunur.
Anaerobik yani oksijensiz kosullarda, enerji olusmasi olayi olan glikoliz’ in
baslica yeri sitoplazmadir.

Glikoliz, glikozun pirGvik asit ya da laktik asite kadar
parcalanmasidir.

Sadece bir ayricallk olarak beynin glikoliz enzimleri hlcrenin
mitokondri fraksiyonunda bulunur.

Bundan baska , sitoplazma da proteinlerin, yaglarin, glikojen
granUllerinin yikilimlarida gergeklesir.

Tablolarla Biyokimya Cilt 2 * Prof. Dr. Tanju Asi * Ankara 1999
http://veterinary.ankara.edu.tr/~fidanci



METABOLIZMAYA GiRiS

131

METABOLIZMA REAKSIYONLARININ HUCREDEKI YERLERI

NUKLEUS

Nikleik asitlerin hidroliz ve sentezi
Proteinlerin hidroliz ve sentezi

Lipidlerin hidroliz ve sentezi

MITOKONDRI

Biyolojik oksidasyon
TCA siklusl
ATP sentezi

Enerji harcayan endergonik reaksiyonlar

RIBOZOMLAR

Protein biyosentezi

Yag asitleri biyosentezi

RETIKULUMLER

Protein depolanmasi

Protein tasinmasi

LiZOZOMLAR

Proteinlerin hidrolizi
Nikleik asitlerin hidrolizi

Proteaz, RNAaz, glikozidaz ve fosfatazlar bol
miktarda bulunur.

SITOPLAZMA

Glikoliz
Proteinlerin yikilimi
Yaglarin yikilimi
Glikojenin yikilimi

Tablo 64 - Metabolizma reaksiyonlarinin hiicredeki yerleri.
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