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METABOLIZMA

Canli sistemde maddelerin ugradigi kimyasal
degisikliklerin hepsine birden metabolizma,
bu degisiklikleri meydana getiren
reaksiyonlara da metabolizma reaksiyonlari
adi verilir.

% Metabolizma: Devinsel olarak tekrar eden
reaksiyonlar (Yunanca)
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METABOLIZMA
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ANABOLIZMA KATABOLIZMA
YIKILMA
Ekzergonik
Reaksiyonlar



Insan organizmasindaki baslica
metabolizma reaksiyonlari

» Biosentez
» Yikilma
» Depo maddelerinin olugsmasi

» Metabolizma sirasinda olugan veya
disaridan alinan toksik maddelerin
zehirsizlestirilmesi
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Bitkilerde fo'roseln’reﬁk fosforilasyon
Kimyasal bag enerjisi
Karbohidrat, lipid, protein
(Besin maddeleri)
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Insan organizmasinda

Biolojik oksidasyon (Katabolizma)

|

Enerji
ADP + Pi ,  ATP
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ATP: birnukleotiddir
( Adenozin tri fosfat )
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ADENOZIN TRIFOSFAT (ATP)
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INSAN ORGANIZMASINDA MEYDANA
GELEN METABOLIZMA REAKSIYONLARI

. Hidrolitik yikilma (Hidrolazlar)

. Kondansasyon (Ligazlar)
Oksido-rediiksiyon (Oksidorediiktazlar)
. Transfosforilasyon
. Transaminasyon . (Transferazlar)
. Transagilasyon
. Transmetilasyon
. Karboksilasyon (Ligazlar)
Dekarboksilasyon (Liyazlar)




Hidrolitik yikilma (hidroliz)

* Bir molekiile su girmesi sonucu
pargalanmasidir.

* Bir maddenin suyun H* ve OH-
iyonlarini ayri ayri baglayarak
kendini meydana getiren yapi
birimlerine ayrilmasidir.



Karbohidratlar

>  Monosakkaridler

(eter, glikozid baginin hidrolizi)

Lipidler

>  Gliserol + Yag asidleri
(ester baginin hidrolizi)

> Amino asidler

Proteinler

(peptid baginin hidrolizi)



Kondansasyon

- Iki molekiiliin birbiriyle birlesmesidir. Bu
birlesme sirasinda H,O, NH; gibi kiigiik bir
molekiil ayrilir ve daha biiyiik bir molekiil
meydana gelir.

Peptid bagi

- H,0O | | |

R,-CH-COOH j; R,-CH-COOH — » R,-CH-CO-NH-CH-COOH
| ...... * | | |




Kondansasyon

Monosakkaridler —— Di- ve polisakkaridler

Gliserol + Yag asidleri »  Lipidler

Amino asidler » Peptid ve Proteinler



Oksido-rediiksiyon reaksiyonlari

* Organik maddelerin yiikseltgenme
ve indirgenme reaksiyonlaridir.
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Besinler

|

Bir seri enzim reaksiyonu

|

Yiikseltgenme

l

Enerji (ATP+H,0)



 Her safhada 2H* ve 2 e (=2
hidrojen atomu) organik
molekilden ayrilir ve diger bir
hidrojen alictya aktarilir.

* En son hidrojen alici oksijendir.

« 2H*+ 2+ %% 0, , H,O
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Solunum zinciri=Elektron
tasinma zinciri (ETS)

Bir organik molekiilden ayrilan
proton ve elektronlarin hava
oksijeni ile su tegkil etmeleri
sirasinda yer alan enzimlerin

olusturdugu bir sistemdir.






- Insan organizmasinda, organik
molekiillerin oksidasyonlarinin en
son basamag! solunum zincirinde
cereyan eder ve bu sirada agiga
¢ikan enerji ile ATP sentez edilir.

» Boylece enerji ATP sekline
degistirilmis olur.



S0LUNUM ZINCIRINDE K
ENZIMLER
(oksidoredaktazlar)

1.Nikotinamid nuklectidl:
enzimler.
Kofaktor: NA ot

NADPY

2. Flavin nukleot.idli enzimler
Kofak ter: FMN
FAD

3 Kinonlu enzimler
Kofaktér: Koenzim Q



4. sitokromlLar

(sit b, sit ¢4, site, sita,
sit a, )
Kofaktor: ch*iyonu

Fe3t iyonu sadece elektron.
Lart tasr.



Nikotinamid adenin diniukleotidli
enzimler

Nikotinamid(Byvit) Adenin

Ri t‘)loz, Riboz
Fo 5fa.t R < o Fasfal:
NADY

Nikotinamid adenin dinuklect.id.




Piridin
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Nikotinik asid

(Niasin)

Nikotinamid
(Niasinamid)



Nikotinamid Adenin

Ri tlmz. RiLoz_Fos{at

I
FO.':!fat Fosfat

NADPY
Nikotinamid adenin dinukleo.
tid  f{osfat
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NADPH

* NADPH hidrojen ve elektronlari
solunum zincirine aktarmaz

* Biosentez reaksiyonlarindaki
indirgeme reaksiyonlarinda
kullanir:

* Yag asidlerinin de novo sentezi
* Kolesterol sentezi



NADPH

+ Baslica pentoz fosfat yolunda meydana
gelir.

* Solunum zincirine girmez, ATP
olusturmaz.



AH, + NADP’ ——— NADPH+ l-l*fA

S ¢ranshid: ojenca.
NADPH +HY+NAD"” _L ‘NADH+ H“"

/‘\"NRDP

$olL Zzincir:

3ATP




A{l2 CA+H+ H

Hidrojen ver|C| rld lyonu

H- = |—|++2e

AH, + NAD? *A + NADH + H”




NAD'li enzimler hidrid
iyonlarini FMN'li enzimlere
aktarir.

Higbir zaman dogrudan
oksijene vermezler.



Flavin nukleotidli enzimler

* Flavin mono nukleotid (FMN)
- Flavin adenin dinukleotid (FAD)



Dimetilizoalloksazin
, Riboflavin
Ribitol (B2 vit)
Fosfal
FMN

Flavin mononukleotid

—

Dimetil izoalloksozin Adenin

Ribitol Riboz
F%Jat Fosfat
FAD

Flavin adenin dinukleotid
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NAD*li enzimler hidrojenleri FMN'ye
aktarirlar.

NADH+H* + FMN ~ FMNH, + NAD*

FAD'li enzimler hidrojenleri NAD*'den
almazlar, dogrudan hidrojen vericiden
alirlar.

AH, + FAD - FADH, + A






Gerek FMNH, gerek FADH,
hidrojen atomlarini kinonlu
enzimlere (Q=ubikinon)
aktarir.



: i
Koenzim Q P
2,3-dimetoksi-5-metilbenzokinon | 0o
halkasinin 6 numarali C atomunda @'
bir poliizoprenoid yan zincir igerir.
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Kinonlu enzimler

0
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CH
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indirgenmig sekil (QHz)



FMNH,+Q . QH,+FMN

FADH,+Q . QH+FAD

Kinonlu enzimler sadece
elektronlar: sitokrom sistemine
aktarir. Protonlar ortamda kalir.



Sitokrom sistemi
Kofaktord demir-porfirin grubu

Bazilarininki demir veya bakir iyonudur.

Bazilarinda ise demir ve bakir iyonlar:
kofaktor olarak birlikte bulunur.

Fe3ve Cu*?elektron alicisi
Fe*2ve Cu*lelektron vericisi



2Fe3* + 2e- , 2Fe?*

sitokrom oksidaz
sitbh > ¢, > ¢ > a — a;



* Bir sitokrom ¢ molekdliu tek
elektron tasiyabilir,

» QH,'deki 2 elektronun
tasinabilmesi icin iki molekiil
sitokrom c reaksiyona girer.



Sitokrom ¢

-I‘
H,C

S00C

Cvtochrome ¢ heme group
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CH, - CH, - COOH

H.C CH, - CH, - COOH

Sitokrom ¢



» Sitokrom oksidaz'lar
elektronlar: oksijene
aktarirlar.

» Solunum zincirinin sonunda
sitokromlar tarafindan
aktarilan elektronlarla 3 mol
oksijen indirgenir ve ortamdaki
protonla birleserek su meydana
getirir.






Solunum zincirinin sonucunda

» Solunum zincirinde 2 proton ve 2 elektronun
girmesiyle bir mol H,O meydana gelir. Ayni
zamanda agiga ¢ikan enerji ile 3 mol ATP
sentez edilir.

+ 2 proton ve 2 elektron NAD'li enzimlerle
tasinmissa 3 mol ATP, FAD'li enzimlerle
tasinmigsa, proton ve elektronlar birinci
bdlgeyi asip, solunum zincirine dogrudan
koenzim Q iizerinden girdikleri igin, 2 mol
ATP olusur.



Cytochrome oxidase
complex,
NADH dehydrogenase
complex.

Ubiquinone.

Inner membrane of the mitochondria.

T ———— -







OrO .'.". o0 ead '.."?"Q ."O'.‘C

4

Complex | Complex Il
NADH Succinate
dehydrogenase dehydrogenase
47 Subunits 4 Subunits
7 mtDNA/40 nDNA 0 mtDNA/4 nDNA

Complex I
Ubiquinol
cytochrome C
oxidoreductase

11 Subunits
1 mtDNA/10 nDNA

ATP
Pi H+
Complex IV Complex V
Cytochrome C ATP synthase
oxidase
13 Subunits 17 Subunits
3 mtDNA/10 nDNA 2mtDNA/15 nDNA



Solunum zinciri 4 enzim kompleksi igerir

NADH
'
FMN

|
NADH dehidrojenaz (NADH-Q oksidorediiktaz)

(Kompleks T)

FADH,— Siiksinat dehidrojenaz ——Koenzim Q
(Kompleks IT) !
Q - sitokrom c oksidorediiktaz
(Kompleks IIT)

Sitokrom ¢

|

Sitokrom c oksidaz
(Kompleks IV)

|

O,



Solunum zinciri inhibitorleri

» Oligomisin » ATP sentaz

* Dikumarol ., pH gradiyani

» Atraktilozid
» Bongrekik asid » ATP sentaz
baglanma balgesi




Solunum zinciri inhibitorleri

NADH

'
FMN

_ '

Rotenon, Amital — NADH dehidrojenaz (NADH-Q oksidoreduktaz)
(Kompleks I)

FADH,——Suksinat dehidrojenaz—— Koenzim Q
(Kompleks II)

/ Q - sitokrom c oksidorediiktaz

Suksinat (Kompleks IlI) — Antimisin

Sitokrom ¢

|

—_ Sitokrom ¢ oksidaz
CN-, CO » (Kompleks IV)

O,



Inhibitor Kullanim Baglanma bolgesi

Amital Barbitiirat Kompleks |

Rotenon Insektisid Kompleks |

Antimisin A Antibiyotik Kompleks Il

Okzalasetat, Malonat Arastirma Kompleks Il

Oligomisin Antibiyotik ATP sentaz

CO Zehirli gaz Kompleks IV (Hem
gruplari)

Azid Arastirma Kompleks IV (Hem
gruplari)

CN- Zehir Kompleks IV (Hem
gruplari)

Dikumarol K vitamini antagonisti proton gradiyani

Atraktilozid Bitki glikozidi ATP sentaz

Bongrekik asid Coklu doymamus yag ATP sentaz

asidi




The electron transport
chain occurs in the

.- inner membrane of the
"""" mitochondrion
(membranes of cristae)
L) L) ' » ' » A 1 ] ' » i
H* H H g T
H* H* . H* H* H* +|-| g
H* H* H* H* H H* 3 H H"' H,_
Intermembrane . | + HY ye — H* H* *l_'-l_vvf' H
space H* H H* _y 9 H H _  H e
o H* .. :
Membrane ) omp! . . '
: (1IN Wil
of cristae ) I
(010
H* -
Mitochondrial H
matrix
NADH FADH> 2¢” + 2H* + 17,05
H,0
NAD* FAD

Complex | Complex Il Complex Il Complex IV
What goes in:
What comes out:

© 2011 Pearson Education, Inc.
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Matriks

NADH

Elektron tasinmast proteinlerinin mitokonolr

i¢ =zarnindaki konv mlar



ATP sentezi nerede gercgeklesir?

» Mitokondri i¢ zar kirelerinin bas
kisminda

* ADP"'P| % ATP

Fo-F; ATPaz = ATP sentaz (Kompleks V)

N\

sap bas



F,-F, ATPaz (ATP sentaz)

B

1€

b
B
o
Matrix 9
—
clc|c
Intermembrane space a

(b)

g
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INTERMEMBRANE SPACE
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Mitochondrial Electron Transport Chain

. low pH
intermembrane  highH concentration

space

A matrix /\
high pH Krebs

+ L]
low H concentration

h’ 2
cytochrome ¢



ATP sentezi nasil olur?

-+ Kemiosmotik teoriye gére: Mitokondri ig
zarinda yer alan enzim kompleksleri araciligiyla
elektronlarin oksijene tasinmasi sirasinda agiga
¢ikan protonlar, mitokondri matriksinin disina,
zarlar arasi bosluga pompalanirlar ve bundan
dolayi bir pH gradyani ve transmembran
elektrik potansiyeli olusur. Bu faktorlerin
meydana getirdigi itici gug ile protonlar ATP
sentaz lizerinden tekrar zarlar arasi bosluktan
matrikse pompalanirken ATP sentezi olusur. Bu
olaya kenetlenme ya da eslesme adi verilir.



ATP sentezinin yapildigi badlgelere: enerji
kenetleyen bélgeler adi verilir.

1.Bolge: NADH-Q oksidorediiktaz: 4 H*
2.Bolge: Q-sitokrom c oksidorediktaz: 4 H*
3.Bolge: Sitokrom c oksidaz: 2 H*

Toplam: 10 H*

Solunum zinciri FADH,'den baslarsa
bu say1 6 H* olur.



» 1 mol ATP sentezi icin ATP sentaz
enzimi Uzerinden membranin sitosolik
tarafindan matriks tarafina iic proton
gegisi gerekmektedir. Ayrica
sentezlenen ATP'nin matriksten
sitosole gegisi i¢in bir proton daha
kullantlir.

U

1 mol ATP sentezi igin toplam 4 H* gerekir



» 1 mol NADH'in oksidasyonu igcin matriks
disina pompalanan 10 H*, 2.5 mol ATP

* Imol FADH.'nin oksidasyonu igin
matriks digina pompalanan 6 H*,

- 1.5 mol ATP sentezini
gercgeklestirebilir.



Transfosforilasyon

+ Fosfat grubunun yiiksek enerjili bir fosfat
bilesiginden bir baska bilesige
aktarilmasidir.

- Fosfotransferazlar=transfosforilazilar=
fosfokinazlar=kinazlar

- Adenin-riboz-fosfat= Adenozin monofosfat (AMP)

- Adenin-riboz-fosfat~fosfat= Adenozin difosfat
(ADP)

- Adenin-riboz-fosfat~fosfat~fosfat= Adenozin
trifosfat (ATP)
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Insan organizmasinda ATP
sentezi

1- Elektron aktarilmasina bagl oksidatif
fosforilasyon (oksidatif fosforilasyon)

Solunum zincirinde ATP olusmasi

ADP + P, > ATP



Insan organizmasinda ATP
sentezi

2- Substrat diizeyinde oksidatif
fosforilasyon (substrat diizeyinde
fosforilasyon)

Fosfat grubunun yiksek enerjili fosfat
bilesiginden ADP'ye aktarilmasi

X~P + ADP— ATP + X

Yiksek enerjili fosfat bilesigi



Substrat diizeyinde fosforilasyon

» Glikolizin bazi reaksiyonlarinda,
(sitosolde)

» TCA siklusunda (mitokondrilerde)
meydana gelir.



Glikolizde.:

..'Q

‘COO ady P%“z .. ! COOM

HZC OH ‘0 H "’O" +ATP
t&co-PO,,Ha. +ADF o = WCOPGN,
1 5%{040 3-fosfe
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¢ 0.P0, \ﬁ o
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CH, = CHy
o {os {oenol. Piruvik

poruvek osid asiol

s.135-136



TC.A. siklusunda
Suksinil COA*G’D P... Pi e

&=
Suksino.L+GTP+.Co A

GTP+ ADP = ATPLGDP

CoA: Koenzim A

GDP . Guanozin difosfat
(nukleotid)

GTP: Guan oz.iliﬁ. tei {Osfct
Guonin. Ribez_ Pu Py P

s. 151



* ATP, organizmanin hem enerji kaynagi hem de
fosfat grubu vericisidir.

Icerdigi yiiksek enerjili baglarin hidroliziyle
ag!ga ¢ikan enerji, organizmanin enerji isteyen,
bir baska deyisle, endergonik reaksiyonlarinda
kullanilir:

- Kas kasilmasinda % 60
Aktif transportta % 30

Karbohidrat, lipid, protein ve nukleik asidler
gibi maddelerin biosentezinde % 10

Viicut isisinin saglanmasinda



* ATP'nin bir hiicrede yapilip diger
hiicreye tasinmasi s6z konusu degil.

» Hiicre zari ATP igin gegirgen degildir.
* ATP depo edilmez.

* Kas hiicresinde ATP cogunlukla kas
kasiimasi igin kullanilirken bobreklerde
tubuluslarda geri emilimi saglayan
aktif transport igin kullanilir.

*+ ATP konsantrasyonu azaldiginda ADP
miktari artar. Solunum zinciri uyarilir.
ATP miktar: artar.



