Metabolizmaya Giris
Prof. Dr. Bektas TEPE

Genel Biyoloji

Bolum 8



Hiicre: Mikroskobik Bir Kimya
Fabrikasi

- Canl1 bir hiicre, mikroskobik 6lcekte faaliyet gosteren son derece diizenli bir
kimyasal fabrikadir.
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- Sekerler ihtiyac duyuldugunda amino asitlere, ardindan proteinlere
dontstirilebilir.

- Besinler sindirildiginde ise, proteinler amino asitlerine ayrilir ve bu yapi
taslari tekrar sekere cevrilebilir.

- Cok hiicreli canlilarda, bazi hiicreler tirettikler:i kimyasal maddeleri
organizmanin diger bélimlerine aktarir.
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Hiicresel Ekonomi ve Enerjl
Kullanimai

- Hiicresel solunum, sekerlerde ve diger
besinlerde depolanmis enerjiyl aciga
cikararak hiicrenin enerji ihtiyacini
karsilar.
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- Hiicreler bu enerjiyi; 6rnegin, plazma
zarl boyunca madde tasimak gibi
cesitli islevlerde kullanair.

- Bu siirecler, hiicrenin yasamsal
faaliyetlerini stirdiirmesi i¢cin kritik
oneme sahiptir.

- Yanda, okyanus dalgalarinin icten
aydinlanmasinin, dinoflagellat adi
verilen tek hiicreli canlilarin
gerceklestirdigi biyoliiminesans
sonucu gerceklestigini
gostermektedir.
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Biyoluiminesans: Canl Isiltis1

- Dinoflagellatlar, baz1 organik molekiillerde depolanmis enerjiyi isiga
dontistirerek biyoliiminesans liretir.
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- Biyoliiminesans ¢ogunlukla deniz canlilarinda goriilse de, yerytliziindeki
orneklerden biri atesbocegidir.

- Bu tiir metabolik faaliyetler, hiicre icinde oldukca hassas ve diizenli bir
bicimde kontrol edilir.

- Hicrenin karmasikligi, etkinligi ve cevresel degisikliklere duyarliligi onu
benzersiz bir sistem haline getirir.
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Metabolizma:
Yasamin Kimyasal Dinamizmi

- Bir organizmanin tiim kimyasal reaksiyonlarinin toplami metabolizma
olarak adlandirilir.
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- “Metabolizma” kelimesi, Yunanca'da “degisim” anlamina gelen metabole
kokiinden gelir.

- Metabolizma, molekiiller arasinda diizenli etkilesimlerle ortaya cikan bir
yasam Ozelligidir.

- Yasamin enerjiyl ve maddeyi nasil doniistiirdiigiinii anlamak ic¢in
metabolizmanin temel 1lkeler:i kavranmalidir.
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Metabolik Yollarin Organizasyonu

- Hicresel metabolizma, hiicre icinde gerceklesen binlerce kimyasal
reaksiyonun birbirine bagli oldugu karmasik bir yol haritasi gibidir.
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- Her metabolik yol, belirli bir molekiil ile baslar ve belirli asamalardan
gecerek bir urilinle sonuclanir.

Enz me 1 Enz me 2 Enz me 3

@ Reaction 1 - Reaction 2 . Reaction 3 .

Starting Product
molecule
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Metabolik Yollarin Organizasyonu

~
e
=
—
—
B
on
o
—
o
o
aa)
=
D)
2
P
g
]
@)
N

—I - Yolun her basamagi, o adima 6zgl bir enzim tarafindan katalizlenir.
Q
= - Enzimlerin diizenlenmesi, metabolik arz ve talebin dengelenmesini saglar;
=D bu stireg, trafik lambalarinin arac¢ akisini diizenlemesine benzetilebilir.
(= -
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Reaction 1 Reaction 2 Reaction 3 3
4 Starting Product :
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Katabolik ve Anabolik Yollar

- Katabolik yollar, karmasik molekiilleri daha basit bilesiklere ayirarak enerji
aciga cikarir.
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- En bilinen katabolik stireclerden biri, oksijen varliginda glikozun
karbondioksit ve suya doniistiigii hiicresel solunumdur.

- Anabolik yollar i1se, basit molekiiller1 birlestirerek karmasik yapilar
olusturur ve bu siireclerde enerji tiiketilir.

- Amino asitlerden protein sentezi, anabolizmaya ornek olarak verilebilir.
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Metabolik Yollar Arasindaki Enerji
Dengesi

- Katabolik ve anabolik yollar, metabolik manzaranin sirasiyla “yokus asag1”
ve “yokus yukar1” yonleridir.
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- Katabolik yollarin lirettigi enerji, anabolik yollarin ihtiya¢ duydugu enerjiyi
karsilamak tlizere depolanabilir.

- Bu denge sayesinde hiicre, enerji ve yapi taslarini en verimli sekilde yonetir.

- Tlm bu slirecler, hiicrenin yagsamini stirdiirebilmesi i¢cin kesintisiz ve
uyumlu bicimde yuratuliir.
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Biyoenerjetik:
Enerjinin Canlhilarda Yolculugu

- Bu boliimde, metabolik yollarin isleyisine dair ortak mekanizmalar ele
alinacaktir.

D
=]
=
—
—
B
on
o
—
o
-
aa)
=
D)
2
P——
g
]
@)
N

- Tim metabolik siireclerin temelinde enerji kavrami yer alir.

- Enerjinin dogasi ve nasil calistigina dair temel bilgiler, canli hiicrelerin
1sleyisini anlamak i¢in gereklidir.

- Enerjiye iligskin bazi 6rnekler cansiz sistemlerden gelse de, bu kavramlar
biyoenerjetik acisindan da gecerlidir.
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Enerji Nedir ve Neden Onemlidir?

- Enerji, degisim yaratma kapasitesidir.
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- Glunlik yasamda bazi enerji tiirleri, is yapmak i¢in kullanilabilir.

. Is yapmak, maddeyi yercekimi veya siirtiinme gibi kuvvetlere karg1 hareket
ettirmey1 icerir.

- Hicreler de bazi maddeleri tasiyabilmek icin enerji harcar.
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Enerjinin Yasam Icin Onemi

- Enerji, maddeyi yeniden diizenleyebilme yetenegidir.
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- Sayfa cevirmek gibi basit bir eylemde bile enerj1 harcanir.

- Hiucreler yasam i¢in gerekli igsleri yapabilmek adina enerji déontisiimleri
gerceklestirir.

- Yasamin isleyisi, enerjiy1 bir bicimden baska bir bicime doniistiirme
yetenegine dayanir.
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Kinetik Enerji ve Ornekleri

- Kinetik enerji, hareket halindeki cisimlerle iligkilidir.
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- Hareket eden cisimler, diger maddelere hareket kazandirarak is yapabilir.
- Bilardo topunun diger toplari hareket ettirmesi buna bir érnektir.

-+ Su tiirbinlerini dondiiren su da kinetik enerji tasir.
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Termal Enerj1 ve Is1

- Termal enerji, atom veya molekiillerin rastgele hareketlerinden
kaynaklanan kinetik enerjidir.
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- Bir cisimden digerine aktarildiginda, bu enerjiye 1s1 denir.
- Is1, enerji aktarim ile sicaklik farklarini dengeler.

- Viicutta ya da dogada bircok siirecte 1s1 transferi gerceklesir.
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Isik Enerjisi ve Fotosentez

- Isik da bir enerji tiiridir.
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- Bitkiler, 1s1k enerjisini fotosentezle kimyasal enerjiye dontistiirir.
- Bu enerji, dolayli yoldan bircok canli icin yasam kaynagidir.

- Fotosentez, yasamin temel enerji kaynagini olusturur.
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Potansiyel Enerj1 Nedir?

- Hareketsiz bir cisim de enerji tasiyabilir.
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- Potansiyel enerji, maddenin konumu veya yapisindan kaynaklanir.
- Barajdaki su, yiiksekligi nedeniyle potansiyel enerjiye sahiptir.

- Molekiillerdeki baglar da potansiyel enerji icerir.
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Kimyasal Enerji ve Biyolojik Onemi

- Kimyasal enerji, bir tepkime sirasinda aciga cikabilecek potansiyel enerjidir.
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- Katabolik yollar, karmasik molekiilleri yikarak enerji aciga cikarir.
- Glikoz gibi molekiiller yliksek kimyasal enerji tasir.

- Bu enerji, hiicresel iglevleri ylirtitmek i¢in kullanilir.
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Kimyasal Enerjinin Donistimiu

- Kimyasal enerji, baglarin kirilip yeni baglarin olustugu tepkimelerde aciga
cikar.
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- Otomobil motorlarinda yakitin oksijenle tepkimesi buna 6érnektir.

- Benzer bir sekilde, besin molekiilleri de oksijenle tepkimeye girerek enerji
verir.

- Bu stlirecte karbondioksit ve su gibi atik tiriinler ortaya cikar.
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Hicresel Enerj Kullanima

- Hicreler, besinlerden elde ettikleri kimyasal enerjiyi kontrolli yollarla
serbest birakir.
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- Bu enerji, yasam icin gerekli olan bircok hiicresel siireci destekler.
- Biyokimyasal yollar, hiicre icindeki yapilarda organize sekilde ytrttiliir.

- Bu sistem sayesinde enerji israfl azaltilir ve slirecler diizenli gerceklesir.
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A diver has more potential Diving converts

Enerj1 Donisim
w energy on the platform potential energy to
Ornegl than in the water. kinetic energy.
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- Yanda, kadin merdiveni
tirmanirken yedigi yemekten elde
ettigli kimyasal enerjiyi
kullanmaktadir.

- Kaslarinin hareketiyle ortaya cikan
kinetik enerji, ylikseklikle birlikte
potansiyel enerjiye dontisir.

- Adam suya atlarken bu potansiyel
enerjlyl kinetik enerjiye cevirir.
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- Suya temasla birlikte enerji,
sicrama, ses ve molekiiler hareket

seklinde ortama yayilir. Climbing up converts the kinetic A diver has less potential
energy of muscle movement energy in the water
to potential energy. than on the platform.

Bektas Tepe
gezimania_tr

Prof. Dr. Bektags TEPE




Enerjinin Asil Kaynagi

- Besinlerdeki kimyasal enerji, bitkilerin fotosentez sirasinda depoladig: 1s1k
enerjisinden gelir.
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- Bu silirec, giines 1s181n1 organik molekiillerde saklanan kimyasal enerjiye
dontgtiirir.

- Canlilar, bu enerji zincirl sayesinde hareket ve biiyiime gibi islevlerini
yerine getirir.

- Bu nedenle organizmalar enerji doniistiriiciileridir.
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Termodinamik Nedir?

- Termodinamik, enerji doniisimlerini inceleyen bilim dalidir.
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- “Sistem” calisilan maddeyi, “cevre” ise sistem disindaki her geyi ifade eder.
- TIzole sistemlerde enerji veya madde disariyla degis tokus edilemez.

- Acik sistemlerde 1se enerji ve madde cevreyle serbestce aligveris yapabilir.
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Canlilar ve Termodinamik Sistemler

- Canli organizmalar acik sistemlerdir.
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- Cevreden 151k veya kimyasal enerj1 alir ve 1s1 1le atik maddeler1 disara
verirler.

- Hiicreler bu acik sistem yapilari sayesinde siirekli enerji aligverisi yaparlar.

- Enerji dontistimleri canliligin devamai i¢in gereklidir.
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Termodinamigin Iki Temel Yasasi

- Enerji donlistimleri tiim canlilarda termodinamigin yasalarina tabidir.
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- Bu yasalar, yalnizca biyolojik degil, tiim fiziksel sistemler i¢cin gecerlidir.

- Enerjinin nasil aktarildigini ve dagildigini anlamak icin temel kurallar
saglarlar.

- Canlilik olaylarini enerji boyutunda anlamak bu yasalari bilmey1 gerektirir.
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Termodinamigin Birinci Yasasi:
Enerjinin Korunumu

- Termodinamigin birinci yasasina gore evrendeki toplam ener;ji sabittir.
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- Enerji yoktan var edilemez veya tamamen yok edilemez; sadece dontisebilir
ya da yer degistirebilir.

- Elektrik sirketleri enerji liretmez; enerjiyi sadece kullanigli bir forma
dontgtiirir.

- Bitkiler de aslinda enerji liretmez, sadece gilines 1s181n1 kimyasal enerjiye
cevirerek bir enerji dontistirici gibi davranair.
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Canl1 Sistemlerde Enerji Dontistimu

- Kahverengi ayi, besinlerindeki kimyasal enerjiyi kinetik enerjiye ve diger
enerjl tirlerine donustirir.
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- Bu enerji biyolojik igslevleri gerceklestirmek i¢in kullanilir.

- Peki, bu enerji 1s yaptiktan sonra ne olur? Bu soruya termodinamigin ikinci
yasasl yanit verir.

Chemical
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Termodinamigin Ikinci Yasast:
Enerjinin Kullanilabilirligr Azalir

- Her enerji transferi ya da doniisiimi sirasinda, bir miktar enerji ige
yaramaz hale gelir.
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- Kullanilabilir enerji genellikle kismen 1s1iya doniislir ve ¢cevreye yayilir.

- Ornegin, ayi, aldig1 enerjinin sadece kiiciik bir kismini harekete cevirir; geri
kalan buytik kismi 1s1 olarak kaybolur.
% % % Heat g
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Hiicresel Islevler ve Is1 Aciga Cikisi

- Hicreler kimyasal tepkimelerle is yaparken kacinilmaz olarak 1s1 liretir.
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- Bu 181 ancak sicaklik farki varsa ise dontistirilebilir.

- Ancak hiicrelerde sicaklik genellikle sabittir; bu ylizden olusan 1s1 sadece
organizmayl 1sitir.

- Kalabalik bir odanin zamanla 1sinmasinin sebebi de budur.

=)
(=)
i
(==
(1" ]
—
(o
|
e
A

Prof. Dr. Bektags TEPE

Bektas Tepe
gezimania_tr



Entropi: Molekiler Diizensizlik ve Is1
Kayiplari

- Enerji transferleri sirasinda ise yaramayan enerji cevreye 1s1 olarak verilir
ve diizensizlik artar.
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- Bilim insanlari bu diizensizligi 6l¢cmek i¢in entropi kavramini kullanir.
- Madde ne kadar rastgele dagilmigsa, entropisi o kadar fazladir.

- Her enerji doniisiimii, evrenin genel entropisini artirir.
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Entrop1 Artisina Gunluk Yasamdan
Ornekler

- Diizenli bir yapinin zamanla bozulmasi (6rnegin terk edilmis bir binanin
curliimesil), entropi artisina ornektir.
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- Ay, besinlerdeki enerjiyi kinetik enerjiye dontstiiriirken ayni zamanda
cevresindeki diizensizligi de artirir.

- Ortama 1s1 yayar ve kiiciik molekiiller (6rnegin CO.) liretir.
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Spontane (Kendiliginden Olan)
Surecler

- Bir stlirec kendi basina entropiyl artiriyorsa, enerji girisi olmadan da
gerceklesebilir.
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- Bu tir siireclere “spontane siire¢” denir; ancak spontane kelimesi “hizl1”
anlaminda kullanilmaz.

- Patlama gibi baz1 siirecler anidir; paslanma gibi slirecler ise cok yavas
olabilir.
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Enery Girisi Gerektiren Sirecler ve
Entropi

- Entropiyi azaltan siirecler kendiliginden gerceklesmez; disaridan enerji
girigi gerekir.
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- Ornegin su, kendiliginden asagiya akar ama yukar: ¢ikmasi icin enerji
gerekir.

- Enerji kullanildiginda bile bu siire¢c sonunda evrenin entropisi artar ¢linkiu
cevreye 1s1 yayilir.
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Biyolojik Diizen ve Entropi
Arasindaki Iligk

- Canl1 sistemler, cevrelerindeki diizensizligi artirarak termodinamigin
yasalariyla uyumlu bir sekilde isler.

D
=]
=
—
—
B
on
o
—
o
-
aa)
=
D)
2
P
g
]
@)
N

- Hicreler, daha az diizenli maddelerden daha diizenli yapilar olusturur
(6rnegin, amino asitlerin polipeptit zincirlerine doniismesi gibi).
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Biyolojik Diizen ve Entropi
Arasindaki Ihski

- Organizma diizeyinde de basit
maddelerden karmasik ve diizenli
yapilar olusturulur.
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- Bu diizenli yapilarin olusumu,
termodinamik yasalarla celismez
cunki cevreye daha fazla diizensizlik
yayilir.
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Organizmanin Madde ve Enerji
Dontisimu

- Organizmalar cevreden diizenli enerji ve madde alir; karsiliginda daha az
diizenli formlar: disar: verir.
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- Ornegin, hayvanlar besinlerden nigasta ve protein gibi karmagik molekiiller
alir.
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Organizmanin Madde ve Enerji
Dontisimu

- Bu molekiiller katabolik yolla parcalanirken CO: ve H-O gibi daha kiiciik ve
diizensiz molekiiller ortaya cikar.
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- Metabolizma sirasinda aciga cikan 1s1, kimyasal enerji kaybini aciklar ve
enerjl, ekosistemlere 1s1k olarak girip 1s1 olarak cikar.
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Evrim ve Termodinamigin Uyumlu
Stlrecl

- Canlilarin evrim stirecinde, basit atalarindan karmasik organizmalar
tiremistir.
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- Ornegin, bitkiler alemindeki evrim yesil alglerden cicekli bitkilere dogru bir
gelisim gosterir.

- Bu organizasyon artigi, ikinci yasa ile celismez; ¢ciinkil evrende toplam
entropl artmaya devam eder.

- Canlilar, diisiik entropili yapilar olarak, rastgelelesen bir evrende “diizen
adaciklar1” gibidir.
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Serbest Enerji Kavrami ve Onemi

- Termodinamigin yasalari evrenin geneli icin gecerlidir; biyologlar ise
tepkimelerin enerji gereksinimlerini anlamaya caligir.
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- Serbest enerji, sistemin sabit sicaklik ve basincta is yapabilme kapasitesini
ifade eder.

- J. Willard Gibbs tarafindan tanimlanan bu enerjiye Gibbs serbest enerjisi
denir ve G harfi ile gosterilir.

- Tepkime sirasinda sistemdeki serbest enerji degisimi AG 1ile ifade edilir.
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Serbest Enerj1 Degisiminin
Hesaplanmasi

- Bir tepkimede serbest enerji degisimi su denklemle hesaplanir:

AG = AH — TAS
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AH, sistemin entalpisi (toplam enerjisi); AS, sistemin entropisi; T, mutlak
sicakliktir (Kelvin)

- Bu denklem sadece sistemin 6zelliklerini kullanir; cevre hesaba katilmaz.

- AG degeri pH, sicaklik ve reaktant/iiriin derisimi gibi kosullara baglh olarak
degisebilir.
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AG Degerine Gore Tepkime Tipleri

- AG < 0 olan tepkimeler spontandir; yani enerji girdisi olmadan
kendiliginden gerceklesir.
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- AH'nin negatif olmasi (sistem enerjisini kaybeder) veya TAS nin pozitif
olmasi (diizensizlik artar), AG'nin negatif cikmasini saglar.

- Pozitif veya sifir AG’ye sahip siirecler spontan degildir; enerji girdisi
gerektirir.

- Her spontan silirec, sistemin serbest enerjisini azaltir ve bu, biyolojik
1slevlerin temelinde yer alir.
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Metabolizma ve Enerj Kullanimi

- Spontan stirecler, hiicrelerde is yapmak i¢cin kullanilabilir ve bu bilgi
biyologlar i¢cin cok degerlidir.
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- Metabolizmada, hangi tepkimelerin enerji saglayabilecegini 6ngérmek icin
AG kullanilir.

- Bu analizler sayesinde hiicredeki enerji akis1 kontrol altina alinabilir.

- Serbest enerji degisimi, hiicresel faaliyetlerin temel tasidir ve biyolojik
sistemlerdeki isleyisin anlasilmasini saglar.
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Serbest Enerj1 ve Kendiliginden
Gerceklesen Sturecler

- Bir siire¢ kendiliginden gerceklesiyorsa, bu durumda AG negatiftir.
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- AG, son durumun serbest enerjisi ile ilk durumun serbest enerjisi
arasindaki fark: gosterir:

AG = Gson - Gilk

- AG’nin negatif olmasi, sistemin stirec¢ sirasinda serbest enerji kaybettigini ve
daha kararh hale geldigini gosterir.

- Daha diislik serbest enerjiye sahip bir sistem, degisime daha az egilimli
oldugu icin daha kararlidir.
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Serbest Enerj1, Kararsizlik ve
Kararliliga Gecis

- Serbest enerji, sistemin kararsizliginin bir ol¢tisudiir.
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- Yiiksek G degerine sahip sistemler kararsizdir ve daha kararl (daha diisiik
G'li) hale gelmeye egilimlidir.

. Ornegin, platformdaki bir dalgic, suda siiziilen birine gére daha kararsizdir;
yogun boya damlasi, yayilmis boyaya gore daha diizensizdir.
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Serbest Enerj1, Kararsizlik ve
Kararliliga Gecis

- Asagida, bu duruma iliskin ii¢c ornek gorsellestirilmistir: dalgicin
diismesi, boyanin yayilmasi ve glikozun daha kiiciik molekiillere ayrilmasai.
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f )
QS
—
[
m ¢ More free energy (higher G) * og A
* Less stable 2070
m e Greater work capacity o9 d
— I
: In a spontaneous change
° = e The free energy of the system
® decreases (AG < 0)
* The system becomes more
stable
@ == e The released free energy can
m be harnessed to do work =) -
2 9 ® o
; @ =
) Sy
e Less free energy (lower G) o
A * More stable *) i
e Less work capacity [+ IZ?J)
A
(a) Gravitational motion. Objects  (b) Diffusion. Molecules in adrop  (c) Chemical reaction. In a cell, a ]
move spontaneously from a of dye diffuse until they are glucose molecule is broken down 2
higher altitude to a lower one. randomly dispersed. into simpler molecules. A
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Denge Durumu ve Serbest Enerjl

- Denge (equilibrium), maksimum kararhiligin oldugu durumu ifade eder.
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- Kimyasal tepkimelerde dengeye ulasildiginda ileri ve geri reaksiyonlar ayni
hizla gerceklesir.

- Dengeye yaklasan bir sistemde serbest enerji azalir.

- Tepkime dengeye ulastiginda, sistemdeki serbest enerji (G) en diisiik
degerdedir.
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Denge Durumunun Ozellikleri

- Denge noktasindan sapma AG’y1 pozitif yapar, yani bu tiir bir degisim
kendiliginden gerceklesmez.

D
=]
=
—
—
B
on
o
—
o
-
aa)
=
D)
2
P
g
]
@)
N

- Bu nedenle sistemler kendiliginden denge durumundan uzaklagmaz.
- Denge durumundaki sistem is yapamaz, ¢ciinki degisim gerceklesmez.

- Ancak dengeye dogru ilerleyen siirecler kendiliginden gerceklegebilir ve bu
sirada 1s yapabilir.
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Metabolizmada Serbest Ener)ji
Kullanimi

- Serbest enerji kavrami, canlilardaki kimyasal siireclerin anlasilmasinda
kullanilir.
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- Kimyasal tepkimeler serbest enerji degisimlerine gore ikiye ayrilir:
ekzergonik ve endergonik.

- Ekzergonik tepkimelerde serbest enerji aciga cikar ve AG negatiftir.

- Endergonik tepkimelerde serbest enerji cevreden emilir ve AG pozitiftir.
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Ekzergonik Tepkimeler ve Ornek
Olay

- Ekzergonik tepkimeler
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e kendiliginden gerceklegebilir | =" -*°__~ __ _ _ _ __ _ __ _ __ __ ____ _______ —
ve maksimum 1g
Eotanswehm AG’nin
uyuklugi belirler. Amount of
: : S energy
- Yandaki gekil, ekzergonik bir released
tepkimey1 gosterir. (AG < 0)

- Hiicresel solunum buna bir Energy

ornektir:

¢« CeH1206+6 02 -6 CO2+6
H-.O

- AG = -686 kcal/mol

Products

Free energy ——-
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- Her bir mol glikozun Progress of the reaction >

yikimiyla 686 kcal enerji is
yapmak lizere serbest hale
gecer.
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Baglarin Kirilmasi ve Enerj1 Aciga
Cikisi

- Baglarin kirilmasi dogrudan enerji vermez, tersine enerji gerektirir.
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- “Baglarda depolanan enerji” ifadesi, yeni baglar olusurken aciga cikan
potansiyel enerjiyi ifade eder.

- Tepkimenin toplam AG degeri, bu yeni baglarin eski baglara gore daha
diisiik enerjili olup olmamasina baghdar.
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Endergonik Tepkimeler ve Ters
Surecler

- Endergonik tepkimeler
cevreden enerji alir ve AG
pozitiftir.
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Amount of
energy
required
(AG > 0)

- Bu tir tepkimeler
kendiliginden gerceklesmez.

- Yandaki gekil, endergonik bir
tepkimeyi gosterir. Reactants

- Ornegin, glikozun sentezi ters ;—»
yonde bir tepkimedir ve AG =

+686 kcal/mol’dir.

Free enerQy e

—
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Progress of the reaction =
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Fotosentezde Enerj1 Gereksinimi ve
Surec

- Glikoz gibi enerji yogun molekiiller, kendiliginden olusamaz.
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- Bitkiler, glikoz sentezi i¢cin gerekli 686 kcal enerjiyi cevreden 1s1k yoluyla
elde eder.

- Isik enerjisi 6nce kimyasal enerjiye dontistiirilir, ardindan bu enerji
kullanilarak glikoz sentezlenir.

- Bu islem bircok ekzergonik adimda gerceklesir ve enerji kontrolli sekilde
harcanir.
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Metabolik Denge Nedir ve Neden
Onemlidir?

- Izole bir sistemde gerceklesen kimyasal reaksiyonlar, zamanla dengeye
ulasir ve artik is yapamaz hale gelir.
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- Metabolizmadaki reaksiyonlar tersinirdir ve eger hiicre ortami tamamen
1zole edilirse bu reaksiyonlar da dengeye ulasir.
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Metabolik Denge Nedir ve Neden
Onemlidir?

- Denge durumundaki sistemler minimum serbest enerjiye sahiptir ve is
yapamazlar.
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- Metabolik dengede olan bir hiicre 6li kabul edilir; ¢linkii artik enerji
doniigsimleri yapilamaz.
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Canli Hicreler Dengede Degildir

- Canli hiicrelerde madde giris ¢ikis:
stireklidir; bu nedenle metabolik yollar

hicbir zaman dengeye ulagsmaz.
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- Hicre yasami boyunca stirekli is
yapabilmesini bu dengesizlik durumuna
borcludur.

- Bu durum, daha gercekci bir
hidroelektrik sistem analojisi ile
aciklanabilir.
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Hiicrelerde Enerji Akis1 Surekl:
Nasil Saglanir?

- Katabolik yollar, serbest enerjiy1 bir dizi reaksiyonla aciga cikarir.
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- Hucresel solunum buna ornek olarak verilebilir.
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Hiicrelerde Enerji Akis1 Surekl:
Nasil Saglanir?

- Reaksiyon triinleri bir sonraki reaksiyonun girdisi olur ve bu sayede denge
durumu engellenir.
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- Atik trinlerin digsar1 atilmasi da sistemin dengede kalmamasina katki
saglar.
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Enerj Tepelerinden Asagilara:
Metabolik Stireclerin Itis Giucti

- Glikoz ve oksijen, serbest enerji acisindan “tepenin zirvesindedir.”
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- Karbondioksit ve su ise “enerji yokusunun sonunda” yer alir.
- Bu bliytik enerji farki, metabolik siirecin devamliligini saglar.

- Hicreler yeterli yakit ve oksijen aldiklar: siirece ve atik tGirtinleri atabildikce
yasamlarini sirdirebilirler.
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Canlilar1 Acik Sistem Olarak
Distinmek Neden Gerekli?

- Canlilar kapali degil, acik sistemlerdir; dis cevreyle slirekli madde ve ener;ji
aligverisi yaparlar.
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- Glnes 15181, fotosentetik organizmalara siirekli serbest enerji saglar.

- Diger canlilar da bu fotosentez lirtinlerinden elde ettikleri organik
maddelerle enerjilerini karsilar.

- Enerj1 akis1 ve metabolik stireklilik, ekosistemlerdeki yasamin temelidir.
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Hiicre Islerini Nasil Yapar: ATPnin
Rolu

- Hiicrelerin ii¢c ana tiir isi vardir: kimyasal, tasima ve mekanik igler.
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- Kimyasal is: Monomerlerden polimerlerin sentezlenmesi gibi tepkimeler.
- Tasima isi: Maddelerin zar boyunca aktif olarak tasinmasa.

- Mekanik is: Sillerin hareketi, kas hiicrelerinin kasilmasi, kromozomlarin
hareketi gibi faaliyetler.
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Enerj Eslemesi ve ATP'nin Merkezi
Rolu

- Hiucreler, ekzergonik (enerji aciga cikaran) reaksiyonlari endergonik (enerji
gerektiren) reaksiyonlarla eglestirerek enerji yonetimini saglar.
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- Bu enerji1 eslesmesi (energy coupling) sayesinde enerji verimli sekilde
kullanilir.

- ATP, bu eslesmenin ana tasiyicisidir ve hiicre islerinin ¢cogunda dogrudan
enerjl kaynagi olarak gorev alir.

- ATP cogu zaman "hiicrenin enerji parasi” olarak adlandirilir.
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ATP’nin Yapisi: Enerjinin Kimyasal
Formu
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T - ATP molekiili, riboz sekeri, adenin bazi ve ic¢ fosfat grubundan olusur.

Q
= - ATP aym1 zamanda DNA sentezinde kullanilan niikleozid trifosfatlardan
=D biridir.
(@ e Adenine NH,

= é

= e
e

\N/C\N _CH
(aa)
Triphosphate group .
7 § (3 phosphate groups) H Ribose

OH OH

Prof. Dr. Bektags TEPE

(a) The structure of ATP. In the cell, most hydroxyl groups of
phosphates are ionized (—QO7).
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ATP’nin Yapisi: Enerjinin Kimyasal
Formu
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T - Uc fosfat grubu arasinda bulunan baglar ATP’ye yliksek potansiyelli ener;ji
O kazandirir.
= - Bu yapi, kimyasal olarak sikistirilmis bir yay gibi davranair.
(@ e Adenine NH,

= é

= e
o=

\N/C\N _CH
(aa)
Triphosphate group .
7 § (3 phosphate groups) H Ribose

OH OH
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(a) The structure of ATP. In the cell, most hydroxyl groups of
phosphates are ionized (—QO7).
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ATP Hidrolizi ve Enerj1 Aciga Cikisi

(Campbell Biology, 11. Ed.)

T - ATP’nin son fosfat grubunun su ile .
O koparilmasiyla ADP ve inorganik ®
o fosfat (~P1) olusur. e—®
= ©
o0 - Bu reaksiyon ekzergoniktir ve denosine triohosoh
e standart kosullarda -7.3 kcal/mol Adenosine triphosphate (ATP)
) enerjl aciga cikarir.
[ =
|
an + @, + Energy g
A |
Adenosine diphosphate (ADP) Fl)nh%rsgpahna:ie 2-
£
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ATP Hidrolizi ve Enerj1 Aciga Cikisi

- Hicre i¢1 kosullarda ise bu deger .
yaklagik -13 kcal/mol’dir, yani daha O—O—@

da fazla enerji serbest birakilir. .
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- Aciga cikan enerji, hiicresel islerde

—_—
=
o=
i
?; kullanilr Adenosine triphosphate (ATP)
==
o=
Q v==mw
(aa + @, + Energy E
S5
B Inorganic %
Adenosine diphosphate (ADP) phosgphate 2-
£
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“Yiiksek Enerjili Bag”
Ne Demek?

- ATP’deki fosfat baglari "yiiksek enerjili baglar" olarak adlandirilir, ancak bu
biraz yanilticidir.
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- Bu baglar olaganiisti gliclii degildir; enerjiyl saglayan baglarin kopmasi
degil, sistemin daha diisiik serbest enerjili bir hale gecmesidir.

- ATP’nin reaktanlari (ATP ve su), tiriinlerine gére daha yiiksek enerjiye
sahiptir.

- Dolayisiyla enerji salimi, kimyasal degisim sonucu olusan enerji farkindan
kaynaklanir.
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ATP Neden Bu Kadar Verimli Bir
Enerj Kaynagidir?

- ATP’nin ¢ fosfat grubu negatif yluklidir ve bu yliklerin birbirini itmesi
molekiili kararsiz hale getirir.
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- Bu 1tici kuvvet, molekiiliin potansiyel enerjisini artirir.

- ATP'nin bu 6zelligi, onu enerji aktariminda oldukca etkili bir molekiil haline
getirir.

- Bu yapi, kimyasal anlamda sikistirilmig bir yay gibi davranarak enerji tasir.
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ATP Hidrolizi Hiicrede Nasil Is
Yapar?

- Tup icinde gerceklesen ATP hidrolizi sadece 1s1 aciga ¢ikarir.
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- Hicre icinde ise bu enerji, sadece 1s1 iiretmekten fazlasi icin kullanilir.

- Hucredeki proteinler, ATP hidroliziyle aciga cikan enerjiyi kimyasal, tasima
ve mekanik isler yapmak tizere kullanir.

- Ornegin, titreme sirasinda kas kasilmasiyla olusan ATP hidrolizi viicut
1s1s1n1 artirir.

=)
(=)
i
(==
(1" ]
—
(o
|
e
A

Prof. Dr. Bektags TEPE

Bektas Tepe
gezimania_tr



ATP ile Kimyasal Isin Gerceklesmesi

- Hicre, ATP hidrolizinden sagladig: enerjiyl endergonik reaksiyonlar:
yuritmekte kullanabilir.
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- Eger bir endergonik reaksiyonun AG degeri, ATP hidroliziyle saglanan
enerjiden azsa, bu iki reaksiyon eslestirilebilir.

- Bu eslesmede genellikle ATP’den baska bir molekiile fosfat grubu aktarilir
(fosforilasyon).

- Fosfat grubu tasiyan bu molekiile "fosforillenmis ara tiriin" denir ve bu
molekiil, orijinal haline gore daha reaktiftir (Daha az stabil, daha fazla
serbest enerjiye sahip).
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ATP 1le Tasima ve Mekanik Isler
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- Hiicrede tasima ve mekanik iglerin ATV A Gh@ AGgyy = +3.4 kcal/mol

= ST - - Glu [/ Glu
2 buyuk Q.Ogunlugu da ATP Glutam|c acid Ammonia Glutamme
g hidroliziyle gerceklestirilir.
E - ATP hidrolizi, proteinlerin seklinde
ol Ve baska molekiilleri baglama A - shir 0o 50 wr e . sor -+
E\ yeteneginde degisikliklere yol acar. (8 " RS /Glu’\ Glu
Glutamic acid Phosph oryllated Glutamme
g - Bazi1 durumlarda bu, fosforillenmig ntermediate
- ara Urlnler tizerinden gerceklegir o 2
o0 (6rnegin tasima proteinlerinde). — (— : Gl —W. ﬂ
A GIU + @ + % ﬂf\l’l E( —> 4 I@ + ADP +

AGg, = +3.4 kcal/mol LAGATP = -7.3 kcal/mol j_/

+ AGprp = -7.3 kcal/mol
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Net AG =-3.9 kcal/mol
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Motor Proteinlerle Hareket

(Campbell Biology, 11. Ed.)

-—= - Mekanik islerde, motor proteinler hiicre iskeleti boyunca “ylrir”.
Q
— .o .o . - . .
o - Bu stirecte ATP 6nce motor proteine baglanir, ardindan hidroliz olur, ADP
— ve P1 aciga cikar.
@ o=
S - Her asamada motor protein sekil degistirir ve hiicre iskeletine baglanma
— ozelligi degisir.
| - Bu dongtlisel olaylar protein hareketini saglar.
= Transport protein Vesicle Cytoskeletal track
(aa) 8 5
) Sy =
) w- ADP + (P). < ATP ény;w/ — é ==p ADP + (P), o
A : + i ELV\I\Y%\ %f: \ g
' <
Solute transported Motor protein  Protein and vesicle moved A
(a) Transport work: ATP phosphorylates transport proteins, causing (b) Mechanical work: ATP binds noncovalently to motor proteins e
a shape change that allows transport of solutes. and then is hydrolyzed, causing a shape change that walks the &

motor protein forward.

Bektas Tepe
gezimania_tr




Protein Sekil Degisimler: ve
Fosforilasyon

- ATP, sadece enerji saglamaz; ayni zamanda proteinlerin islevlerini diizenler.
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- Fosforilasyon ve defosforilasyon, proteinlerin sekillerinde 6nemli
degisikliklere neden olur.

- Bu degisiklikler, hiicredeki bircok hayati stirecin gerceklesmesinde kritik rol
oynar.
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ATPnin Yeniden Olusturulmasi
(Rejenerasyonu)

- ATP, hiicrede stirekli olarak kullanilir ancak ayni zamanda yeniden liretilen
bir molekildiir.

- ATP, ADP’ye bir fosfat grubunun eklenmesiyle yeniden sentezlenir.

- Bu stlirecin enerjisi, hiicredeki ekzergonik (yikim) reaksiyonlardan saglanir.

ATP synthesis
from ADP + (P, % + @
requires energy. |

Energy from

ATP hydrolysis
to ADP + (P),
yields energy.

Energy for cellular
catabolism (exergonic, work (endergonic,
energy-releasing ADP + ®i energy-consuming
processes) processes)
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ATP Donguisti ve Enerj1 Aktarima

- ATP dongiisi, inorganik fosfat ve enerjinin hiicre icinde stirekli aktarimini
saglar.
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- Bu dongt, enerji Gireten (ekzergonik) ve enerji harcayan (endergonik)
stirecler1 birbirine baglar.

- Ornegin, calisan bir kas hiicresi dakikada tiim ATP havuzunu yeniden
Uretir.

- Her saniyede hiicre basina yaklasik 10 milyon ATP molekiili tiiketilip
yeniden yapilir.
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ATP Sentezinin Enerj1 Gereksinimi

- ATP'nin ADP ve inorganik fosfattan sentezi endergonik bir siirectir.
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- Bu nedenle, serbest enerji harcanmadan ATP liretimi gerceklesemez.
- Bu enerji, 6zellikle hiicresel solunum gibi katabolik yollarla saglanir.

- Bitkilerde ise ATP sentezi i¢in 1s1k enerjisi kullanilir.
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ATP Dongusinun Hicredeki Rolu

- ATP dongiisi, katabolik ve anabolik yollar arasinda enerji transferini
saglar.
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- Bu dongii adeta enerji icin bir “donen kap1” islevi goriir.

- Hicre yasami, bu dongiiniin siirekli ve verimli sekilde islemesine baghdair.
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Termodinamigin Sinirlar: ve
Reaksiyon Hizi

- Termodinamigin yasalari, bir reaksiyonun olup olmayacagini belirler; ancak
reaksiyonun hizina dair bir bilgi vermez.
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- Kendiliginden (spontane) gerceklesen bir reaksiyon disaridan enerji
gerektirmez, ama bu reaksiyon cok yavas ilerleyebilir.
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Termodinamigin Sinirlar: ve
Reaksiyon Hizi

. Ornegin, sukrozun glikoz ve fruktoza hidrolizi spontane bir reaksiyondur
(AG = -7 kcal/mol), ancak reaksiyon yillarca fark edilmeyecek kadar yavas
strebilir.
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- Bu ¢ozeltinin icine az miktarda sukraz enzimi eklenirse, sukroz saniyeler
icinde tamamen hidrolize olur.

* > " @D
@O ®—®g ¢
Sucrose Glucose Fructose
(Cq12H22019) (CeH1208) (CeH1206)
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Enzimlerin Rolii Nedir?

- Enzimler, reaksiyona girip tiiketilmeyen, reaksiyonlar: hizlandiran katalizor
makromolekiillerdir.
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- Eger enzimler olmasaydi, metabolik yollardaki kimyasal trafik asir
derecede yavas olurdu ve sistem tikanirdi.
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Aktivasyon Enerjisi: Reaksiyonun Ilk
Adimi

- Tum kimyasal reaksiyonlar, bag kirilma ve bag olusumu siireclerini icerir.
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- Ornegin, sukrozun hidrolizi sirasinda hem sukrozun baglar: hem de su
molekiliinin baglar: kirilir ve yeni baglar olusur.

- Molekiillerin dontisebilmesi i¢cin, 6nce ¢ok kararsiz bir hale (gecis durumu)
gelmeler1 gerekir.

- Bu gecis durumu igin gerekli enerjiye aktivasyon enerjisi (K,) denir.

=)
(=)
i
(==
(1" ]
—
(o
|
2
A

Prof. Dr. Bektags TEPE

Bektas Tepe
gezimania_tr



Aktivasyon Enerjisinin Roli

- Aktivasyon enerjisi, reaksiyonun baglayabilmesi icin molekiillerin "enerji
bariyerini agsmasi" gereken ilk yatirimdair.
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- Genellikle bu enerji, cevreden 1s1 (termal enerji) olarak alinir.

- Termal enerji, molekiillerin daha hizli carpismasina ve atomlarin
hareketlenmesine neden olarak bag kirilma olasiligini artirir.

- Molekiiller yeterli enerjiy1 absorbe ettiginde, gecis durumuna ulasir ve
reaksiyon gerceklesebilir.
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Enerj1 Diyagrami: Ge¢is Durumu ve
Uriun Olusumu

- Yanda, hipotetik bir ekzergonik | /
reaksiyonun enerji degisimi grafiksel |
olarak gosterilir. |

| "
- Reaksiyon: (AB + CD) — (AC + BD) | Transition state /
seklinde temsil edilir.
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0c

- Grafigin yukar: yonli kismi, aktivasyon
enerjisinin alindigi1 ve molekiillerin
gecls durumuna ulastigl kismi gosterir.

Free energy —»

| Reactants ~\ T"

- Agag1 yonlu kisim ise, yeni baglarin
olustugu ve enerji salindig1 asamayi

temsil eder. L N—— Y ___
Products
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Aktivasyon Enerjisinin Reaksiyon
Hizina Etkisi

- Reaksiyonun ekzergonik olmasi (AG < 0), onun kendiliginden gerceklesecegi
anlamina gelir.
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- Ancak, reaksiyon hizi, aktivasyon enerjisinin biytkliigiine baglidir.

- K, distikse, molekiiller gecis durumuna oda sicakliginda bile kolayca
ulagabilir.

- K, yliksekse, reaksiyonun ilerleyebilmesi i¢in genellikle harici enerji
(6rnegin 1s1 veya kivileim) gerekir.
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Gercek Hayattan Bir Ornek: Benzin
ve Oksyen Reaksiyonu

- Benzin ile oksijenin reaksiyonu da ekzergonik ve spontane bir reaksiyondur.

D
=]
=
—
—
B
on
o
—
o
-
aa)
=
D)
2
P——
g
]
@)
N

- Ancak, bu reaksiyonun baglamasi icin molekiillerin gecis durumuna
ulagmasi gerekir ki bu da ytliksek bir E, ile mimkiindir.

- Bu ytizden, arabalarda bu reaksiyon ancak kivilcim bujiler sayesinde
baglatilabilir.

- Kivileim olmadan, benzin ve oksijenin karisimi tepkimeye girmez; ¢ciinki
enerjl bariyeri cok ylksektir.
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Hiicresel Tepkimeler Neden
Hizlandirilmali?

- Hiucrelerdeki protein, DNA gibi kompleks molekiiller ytiksek serbest
enerjiye sahiptir ve kendiliginden parcalanabilirler.
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- Ancak hiicre sicakliklarinda, bu molekiiller gerekli aktivasyon enerjisi
esiginl asamadiklar: i¢cin kararliliklarini korurlar.

- Hayatin devami icin bazi tepkimelerin bu enerji bariyerini zaman zaman
asmalar1 gerekir.

- Yiksek sicaklik bu bariyeri asmay1 saglasa da biyolojik sistemlerde igse
yaramaz; ¢cinki proteinleri denatiire eder ve tiim tepkimeleri hizlandirir.
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Biyolojik Sistemlerde Is1 Yerine
Kataliz

- Organizmalar, tepkimeleri secici bicimde hizlandirmak ic¢in 1s1 yerine kataliz
yontemini kullanir.
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- Kataliz, bir katalizor (6rnegin enzim) tarafindan tepkimenin
hizlandirilmasidir ve bu sirada katalizér harcanmaz.

- Enzimler, sadece gerekli olan tepkimeleri hizlandirarak hiicre
metabolizmasinin diizenli islemesini saglar.

- Enzimler, spesifik tepkimelere 6zglidiir; bu sayede hiicrede hangi kimyasal
stireclerin aktif olacagi belirlenir.
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Enzimler Enerj Bariyerini Nasil

Asar?

- Enzimler, tepkimenin
aktivasyon enerjisi (E,)
bariyerini diigtirerek
tepkimey1 hizlandirir.

- Bu sayede, tepkimeye giren
molekiiller 1liml
sicakliklarda bile gecis
durumuna ulasabilir.

Free energy

Course of

reaction Ex

without without |
enzyme E, with

enzyme
is lower

enzyme ‘I

—_——————————

Reactants /

Course of AG is unaffected
reaction by enzyme
with enzyme

Products

Progress of the reaction —
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Enzimler Enerj Bariyerini Nasil

Asar?

- Ancak bir enzim, tepkimenin
serbest enerji degisimini
(AG) degistiremez; yani
endergonik bir tepkimeyi
ekzergonik hale getiremez.

- Yanda, enzimlerin E,
bariyerini nasil diigtiirdigi
gorsel olarak aciklanmigtir.

Free energy 5

Course of

reaction Ex

without without |
enzyme EA with

enzyme
is lower

enzyme ‘I

—_——————————

Reactants /

Course of AG is unaffected
reaction by enzyme
with enzyme

Products

Progress of the reaction —
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Enzim ve Substrat Iligkisi

- Enzimin etki ettigl tepkime girdisine substrat denir.
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- Enzim, substratina baglanarak enzim-substrat kompleksi olusturur ve bu
kompleks tizerinden triin(ler) olusur.

- GGenel denklem:

Enzim + Substrat — Enzim-Substrat Kompleksi < Enzim + Uriin(ler)

- Bu stirecte enzim harcanmaz ve tepkime sonrasi tekrar kullanilabilir.
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Enzim Adlandirmasi ve Spesifiklik

- Enzim isimleri genellikle -az ekiyle biter; 6rnegin, sukraz, sakkarozu glikoz
ve fruktoza ayirir.
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- Sukraz sadece sakkaroza 0zglidiir; benzer yapili maltoz gibi disakkaritlere
etki etmez.

- Bu seciciligin nedeni, enzimin ti¢ boyutlu yapisindan kaynaklanan 6zgiin
seklidir.

- Enzimin amino asit dizisi, aktif bolgenin sekil ve 6zelliklerini belirler.
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Aktif Bolge ve Spesifik Baglanma

- Substrat, enzimin yalnizca belirli bir bolgesine
baglanir; bu bolgeye aktif bolge denir.

- Aktif bolge genellikle enzimin yilizeyinde é
bulunan bir cep ya da girintidir.

~
e
=
—
—
B
on
o
—
o
o
aa)
=
D)
2
g
]
@)
N

Substrate

- Bu bolge, sadece birka¢ amino asitten olusur;
geri kalani bu yapiy1 destekleyen iskele gorevi
gorur.

Active site —

- Yanda, aktif bolgenin yapis1 ve yer1 acikca
gosterilmektedir.
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Enzimler Sabit Yapilar Degildir

- Enzimler duragan yapilar degildir; stirekli olarak farkli sekiller arasinda
gidip gelirler.
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- Bu sekiller, aralarindaki serbest enerji farklari nedeniyle dinamik bir denge
olusturur.

- Substrata en uygun yapi, her zaman en duisiik enerjili olan olmayabilir; ama
gecicl olarak ortaya ciktiginda baglanma gerceklesebilir.

- Enzimin gekil degisimi, substrat ile temas halinde daha da belirginlesir.
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Indiiklenmis Uyum Mekanizmasi
(Induced Fit)

- Substrat aktif bolgeye girdiginde, enzim sekil
degistirerek aktif bolgeyi substrata daha 1y1
uydurur.
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- Bu silirece indiiklenmis uyum (induced fit)
denir ve bu durum tokalagma benzetmesiyle
aciklanir.

- Bu uyum, aktif bolgedeki kimyasal gruplar:
daha etkili kataliz konumlarina getirir.

- Yanda, indiiklenmis uyumun gorsel temsili
sunulmaktadir.
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Enzimlerin Aktif Bolgesinde Kataliz

- Enzimler, substratlar: aktif bolgelerinde zayif baglarla (6rnegin hidrojen ve
1iyonik baglar) tutar.
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- Aktif bolgedeki baz1 amino asitlerin R gruplari, substrati tirtine
dontstirerek reaksiyonu katalizler.

- Uriin aktif bolgeden ayrildiktan sonra, enzim yeni bir substrat almak icin
yeniden kullanima hazir hale gelir.

- Bu dongit ¢cok hizl igsler; baz1 enzimler saniyede 1.000'den fazla substrat
molekiili tizerinde etkili olabilir.
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@ Substrates enter the @) Substrates are held Eit

active site; enzyme changes in the active site by =

Enzimler Nasil Bu 52000 0 e b e
Kadar Etk]_]_]_d]_r? (induced fit). \ ionic bon’ds. %;
— s

- Enzimler, diger katalizorler gibi,

—_ . ¥ e
Q reaksiyondan degismeden cikar \f
o ve tekrar tekrar kullanilabilir. bstrat :
— Supsiaes Enzyme-substrate ge-rlgsvicrtslve
e . Bu ézellikleri sayesinde, kiigiik EGRIpIEK . |Exand
&S miktarlardaki enzimler bile 0O Active speeds up
— biiyiik metabolik etkiler ialy it
— - avail- (see text).
.5 yaratabilir. |
= two new
. - Yanda, 1ki substrat ve 1ki tirtin substrate
laa) iceren bir enzimatik dongu molecules. | gnvme \ .
gosterilmektedir. \ —
A . . . - \ g
- Enzimler, aktif bolgelerinde © Products are | 3
ardigik katalitik dongiiler released. | 4 O Substrates are 5
gerceklestirerek reaksiyonlar: converted to E
Products products. =
hizlandirir.
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Reversibl Reaksiyonlar ve
Enzimlerin Rolu

- Cogu metabolik reaksiyon tersine cevrilebilir niteliktedir.
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- Enzimler, tepkimenin AG degeri negatif olan yoniini katalizleyerek dengeye
dogru ilerlemeyi1 saglar.

- Reaksiyonun hangi yonde isleyecegi, cogunlukla reaktant ve Girtinlerin goreli
derisimlerine baghdir.

- Sonucta net etki, denge yoniinde olur ve sistem enerji acisindan daha
kararl hale gelir.

=)
(=)
i
(==
(1" ]
—
(o
|
e
A

Prof. Dr. Bektags TEPE

Bektas Tepe
gezimania_tr



. . . @ Substrates enter the @) Substrates are held =
EnZImleI'ln Aktlvasyon active site; enzyme changes in the active site by =
e e e e ee shape such that its active weak interactions, such 2
Ener]181n1 Dusurme site enfolds the substrates as hydrogen bonds and S
YOllaI'l (I) (induced fit). ionic bonds. e
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- Enzimler, aktivasyon enerjisini

= axuvasyo .
Q azaltmak icin cegitli \f
o mekanizmalar kullanir. Substrates -
— Enzyme-substrate 9‘( Tlhe active
@ = LR Complex site iowers
o0 - Iki veya daha fazla substrat « | Eaand
e varsa, aktif bolge onlari uygun O Active speeds up
— pozisyonda bir araya getirerek :\t/iill? E?eeerteeax%'on
°§ reaksiyonu kolaylastirir. |
= two new
substrate
Q v
) molecules. Enzyme :
A\ 2
A g
© Products are I g 3
released. ’ O Substrates are &
converted to s
Products products. &
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- Substratlar aktif bolgeye

f L L . \.
Q baglandiginda, enzim onlari \f
(e gecls durumu formuna Substrates ' . © The active
.2‘ zorlayarak baglari gerer ve . . site lowers
complex 9
(= - kirilmalarini kolaylastirir. _ e | Eaan
S O Active speeds up
= - Bu sayede, reaksiyonun LR the reaction
g .. .. avail- (see text).
R baslamasi icin gereken enerji |
g miktar1 azalir. two new
substrate
Q v
) molecules. Enzyme .
\ o,
g
A - e
@ Products are I e
released. ’ O Substrates are &
converted to s
Products products. &
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Enzimlerin Aktivasyon Enerjisini
Disturme Yollar: (1I)

- Aktif bolge, cozeltiden farkli olarak, reaksiyona uygun bir mikrocevre
saglayabilir.
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- Ornegin, asidik R gruplarina sahip amino asitler varsa, aktif bolge diigtiik
pH'l1 bir cep gibi davranabilir.

- Boyle durumlarda, substrata H transferi kolaylastirilarak reaksiyon
hizlandirilir.

- Enzim ortami, reaksiyonun gereksinimlerine goére 6zellesmistir.
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Enzimdeki Amino Asitlerin Aktift
Katilimi

- Aktif bolgedeki baz1 amino asitler reaksiyona dogrudan kimyasal olarak
katilir.
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- Bazen substrat ile enzim arasinda gecici kovalent baglar kurulur.

- Reaksiyonun ilerleyen adimlari, bu baglari ¢ozerek enzimin ilk haline
donmesini saglar.

- Bu dongtlisel yapi, enzimin tekrar tekrar kullanilmasini mimkiin kilar.
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Enzim Aktivitesinin Substrat
Derisimine Bagliligl

- Enzimin substrati irtine doniistiirme hizi, baslangictaki substrat derisimine
baglidir.
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- Substrat miktar: arttikca, substratlarin enzim aktif bélgelerine ulasma
siklig1 da artar.

- Ancak belli bir noktada tiim aktif bolgeler dolacagindan, hiz maksimum
diizeye ulasir.

- Bu durumda enzime “doygun” denir ve daha fazla substrat eklemek artik
hiz1 artirmaz.
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Enzim Doygunlugu ve Reaksiyon
Hizi

- Enzim doygunlugunda, her bir iirtin ciktiktan sonra bir sonraki substrat
hemen yerini alir.
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- Bu noktada reaksiyon hizi, yalnizca enzimin substrati tiriine déntlistiirme
hiziyla sinmirhdar.

- Reaksiyon hizini artirmanin tek yolu, sisteme daha fazla enzim eklemektir.

- Hicreler genellikle bu nedenle gerekli durumlarda yeni enzim sentezleyerek
reaksiyon hizini ytukseltir.
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Enzim Aktivitesini Etkileyen
Kogullar

- Enzimlerin calisma verimliligi, cevresel kosullardan dogrudan etkilenir.
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- Sicaklik, pH ve belirli kimyasallar enzimin yapisini ve islevini degistirebilir.

- Bilim insanlari, enzime 6zel etkiler gosteren kimyasallar yardimiyla
enzimlerin nasil calistigini anlamaya calisir.
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Sicakligin Enzim
Uzerindeki Etkisi
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—I - Enzimler, belirli sicaklik araliklarinda en verimli
O sekilde calisir.
< )
= - Sicaklik arttikca, molekiiller daha hizli hareket
o0 eder ve aktif bolgeyle carpisma olasilig: artar.
; - Ancak cok yliksek sicaklik, enzimin yapisini
= bozarak (denatiirasyon) islevini kaybetmesine Optimal temperature for Optimal temperature for
- = d 1 T typical human enzyme (37°C) enzyme of thermophilic
= negeR oy : | N\ e 020
E - Insan enzimleri genellikle 35-40°C’de en iyi 8 | |
calisirken, sicak su kaynaklarinda yasayan = i i
bakterilerde bu deger 70°C’ye kadar cikabilir. = v '
A I I I I I I
0 20 40 60 80 100 120

Temperature (°C)

(a) The photo shows thermophilic cyanobacteria (green) thriving in
the hot water of a Nevada geyser. The graph compares the
optimal temperatures for an enzyme from the thermophilic
bacterium Thermus oshimai (75°C) and human enzymes (body
temperature, 37°C).
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pH'1n Enzim Uzerindeki Etkisi

- Enzimler, belirli pH
araliklarinda optimum aktivite
gosterir.

- Cogu enzim pH 6-8 arasinda en
1y1 calisir, fakat istisnalar da
vardir.

- Mide enzimlerinden pepsin
disiik pH’ta aktifken, ince
bagirsaktaki tripsin daha alkali
ortamda islev gortir.

- Her enzim, bulundugu ortama
uyum saglayacak sekilde yapi
kazanmastir.

Pepsin (stomach Trypsin (intestinal
enzyme) enzyme)

Rate of reaction

pH
(b) This graph shows the rate of reaction for two digestive
enzymes over a range of pH values.
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Koftaktorlerin Rolu

- Baz1 enzimlerin ¢aligsabilmesi icin ek yardimcilara, yani kofaktorlere ihtiyac
vardir.
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- Kofaktorler ya enzime siki sekilde baglhdir ya da tepkime siiresince gecici
olarak baglanir.

. Inorganik kofaktorler arasinda ¢inko, demir ve bakir gibi iyonlar bulunur.

- Organik kofaktorler ise koenzim olarak adlandirilir ve bir¢cok vitamin bu
tirden maddelerdir.
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Enzim Inhibitorleri: Etki
Mekanizmalar

- Baz1 kimyasal maddeler, belirli enzimlerin ¢calismasini durdurarak inhibitor
gorevi gorur.
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- Kovalent baglarla baglanan inhibitorler genellikle geri donlistimstizdiir.

- Zayif baglarla etkilesime girenler ise geri doniisiimlii olabilir ve enzimin
aktivitesini gecici olarak azaltir.
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Rekabetc1 ve Rekabetci
Olmayan Inhibitorler

- Rekabetci inhibitorler, enzimin aktif bélgesine
baglanarak substrat ile yarisir.

- Bu tir inhibisyon, substrat yogunlugu
artirilarak kismen giderilebilir.

- Rekabetci olmayan inhibitorler, enzimin farkl
bir bolgesine baglanarak aktif bolgenin seklini
degistirir.

- Bu yap1 degisimi, enzimin substrati Girline
doniistirme kapasitesini azaltir.

Bektas Tepe
gezimania_tr

(a) Normal binding
A substrate can Substrate
bind normally to the Active site
active site of an l/
enzyme.
Enzyme

(b) Competitive inhibition
A competitive Q/

inhibitor mimics the
substrate, competing
for the active site.

Competitive
inhibitor

(c) Noncompetitive inhibition

A noncompetitive inhibitor
binds to the enzyme away
from the active site, altering
the shape of the enzyme so
that even if the substrate can
bind, the active site functions
less effectively, if at all.

Noncompetitive inhibitor
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Zehirler, Toksinler ve Dogal
Inhibitorler

- Sarin gibi bazi toksik maddeler, enzimlere geri donlisiimsiiz olarak baglanir
ve O0limcil etki gosterir.
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- DDT ve parathion gibi pestisitler, sinir sistemine ait enzimleri inhibe eder.

- Penisilin gibi antibiyotikler, bakterilerin hiicre duvari sentezini engelleyerek
tedavi saglar.

- Hicrede dogal olarak bulunan bazi molekiiller, metabolizmay1 diizenlemek
1¢cin inhibitor gibi davranar.
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Enzimlerin Cesitliligli Nasil Ortaya
Cikt1?

- Bugiline kadar 4.000’den fazla enzim tird tanimlanmis olsa da, bu say1
muhtemelen var olanlarin kiiciik bir kismini olusturuyor.
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- Enzimlerin biiylik cogunlugu proteinlerden olusur ve bu proteinler genler
tarafindan kodlanir.

- Bir gende kalic1 degisiklik olusturan mutasyonlar, enzimin amino asit
dizisinde degisimlere yol acabilir.

- Bu degisim, enzimin islevinde farklilagsmaya veya yeni bir substrata
baglanmasina neden olabilir.
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Evrimsel Stirecte Enzim Degisimleri

- Eger yeni ozellik organizmaya Two changed amin_o acids were Active site
avantaj sagliyorsa, dogal found near the active site.
secilim bu mutasyonu
destekleyerek kalici hale
getirir.
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- Bu stirec¢, milyarlarca yil
boyunca cok cesitli enzimlerin
evrilmesini saglamistir.

- Arastirmacilar, bu evrimsel
modeli laboratuvar ortaminda
taklit eden deneylerle
desteklemigstir.
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- Bu bulgular, yanda gosterilen

deneysel verilerle Two changed amino acids Two changed amino acids
aciklanmaistir. were found in the active site. were found on the surface.
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Metabolizmanin Kontroli: Enzim
Aktivitesinin Duzenlenmesi

- Tim metabolik yollarin ayni anda calismasi hiicrede kimyasal kaosa neden
olurdu.
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- Hicreler, hangi enzimlerin ne zaman ve nerede aktif olacagini siki bir
sekilde kontrol eder.

- Bu kontrol, ya enzimleri kodlayan genlerin acilip kapanmasiyla ya da var
olan enzimlerin aktivitesinin diizenlenmesiyle saglanir.
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Allosterik
Duizenleme Nedir?

- Hiucre icindeki bazi diizenleyici molekiiller,
enzimlere baglanarak aktif bélgenin yapisini
degistirir.

- Bu baglanma enzimin bagka bir bolgesine, yani
allosterik bolgeye gerceklesir.

- Allosterik diizenleme, enzimin aktivitesinin ya

uyarilmasina ya da baskilanmasina yol acabilir.

- Bu etkilesimler geri doniistimli ve kovalent
olmayan baglarla gerceklesir.

Bektas Tepe
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(a) Normal binding

A substrate can Substrate
bind normally to the Active site
active site of an l/
enzyme.

(b) Competitive inhibition

A competitive
inhibitor mimics the
substrate, competing
for the active site.

(c) Noncompetitive inhibition

A noncompetitive inhibitor
binds to the enzyme away
from the active site, altering
the shape of the enzyme so
that even if the substrate can
bind, the active site functions
less effectively, if at all.

w Enzyme

N,

Competitive
inhibitor

=

Noncompetitive inhibitor
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Allosterik Aktivasyon ve
Inhibisyonun Mekanizmasi

Allosterik olarak diizenlenen enzimler
genellikle birden fazla alt birim icerir.

- Bu kompleks yapilar, aktif ve inaktif olmak
uzere 1ki farkl gekil arasinda salinim yapar.

- Diizenleyici molekiiller, alt birimlerin
birlesme bolgelerine baglanarak bu sekilleri
stabilize eder.

- Yandaki sekil, bu mekanizmanin basit bir
Oornegini gosterir.

Bektas Tepe
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(a) Allosteric activators and inhibitors

Allosteric activator

stabilizes active form.

Allosteric enzyme Active site
with four subunits (one of four)

_¢

Regulatory
site (one Actlvator
of four) ) . )
Active form Stabilized active form
Oscillation
Allosteric inhibitor
Kisiii- stabilizes inactive form.

functional
active site \

—_—

/e
>

Inhibitor
Inactive form Stabilized inactive form

At low concentrations, activators and inhibitors dissociate from the
enzyme. The enzyme can then oscillate again.
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(a) Allosteric activators and inhibitors

Enzim Alt Birimler: Alsorc st
Arasinda Etkilesim «fn?é? ste
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—I : B.ir. alt b.irimdeki yapisal degisiklik, diger alt
O birimlerin yapilarini da etkiler. /
(= Regulatory
=D - Bu nedenle, tek bir diizenleyici molekiil tim 550 Actlvator
on kompleksin aktivitesini etkileyebilir. Acthveitorm stabllized active-farm
g - Boylece, hiicre icindeki regiilator madde Sdilal
. .. - scillation
.= konsantrasyonlarindaki degisimler cok Allosteric inhibitor
g hassas tepkilere yol acabilir. Non- Shablises inactow forn,
unctiona
: : R tive sit
e . Bu durum, metabolik yollarm dinamik bir " \ :
sekilde yonetilmesini saglar. - E
A >
Inhibitor f-
Inactive form Stabilized inactive form =
o

At low concentrations, activators and inhibitors dissociate from the
enzyme. The enzyme can then oscillate again.
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ATP ve ADP ile Metabolik Denge

- ATP, baz1 katabolik enzimlere allosterik olarak baglanarak onlarin
substrata olan ilgisini azaltir.
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- Buna karsilik ADP, ayni1 enzimleri aktive ederek katabolizmay1 hizlandirir.

- Bu diizenleme, enerji ihtiyaci ile ATP tiretimi arasinda denge saglar.
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Anabolizma ve Katabolizma
Arasindaki Gecis

- ATP ve ADP, sadece katabolik degil, anabolik yollarda goérev alan enzimleri
de etkiler.
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- Boylece, hiicre hem enerji tiretimini hem de molekiil sentezini uygun sekilde
ayarlayabilir.

- Bu kargilikli diizenleme, hiicre icindeki enerji akisini optimize eder.

- Allosterik enzimler, bu siirecin merkezinde yer alir.
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Kooperativite: Enzim Aktivitesinde
Zincirleme Etki
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TN - Kooperativite, bir substratin bir (b) Cooperativity: another type of allosteric activation
2 a%.{tlf bologeye baglal}rr}a81n1n diger Binding of one substrate molecule to
=) bolgelerin aktivitesini active site of one subunit locks all
.2‘ artirmasidir. subunits in active conformation.
(- . .
e - Bu durum, enzimlerin substratlara
E\ daha hizli ve etkin yanit vermesini Substrate
R saglar. Q

- Yandaki sekil, bu mekanizmanin
yapisal temelini aciklar.

> B

- Kooperativite, allosterik
diizenleme kapsaminda

. L. Inactive form Stabilized active form
degerlendirilir.

Prof. Dr. Bektags TEPE

The inactive form shown on the left oscillates with the active form
when the active form is not stabilized by substrate.
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Hemoglobin Uzerinden
Kooperativiteyl Anlamak

- Hemoglobin bir enzim olmamasina ragmen kooperativite ilkesinin
anlasilmasina katki saglamistir.
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- Oksijen baglandikca hemoglobinin diger baglanma bolgelerinin afinitesi
artar.

- Tersine, oksijen serbest kaldikca diger bolgelerin oksijeni tutma egilimi
azalir.

- Bu prensip, cok alt birimli enzimlerde gozlenen kooperativiteye benzer bir
mekanizmadir.
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(ver1 Bildirimsel (Feedback)
Inhibisyonun Temel Mantig

- Metabolik kontroliin yaygin yollarindan biri geri bildirimsel inhibisyondur.
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- Bu durumda, bir yolakta olugsan son tiiriin, yolaktaki ilk enzimlerden birini
inhibe ederek siirecin devamini engeller.

- Boylece hiicre, ihtiya¢c duydugundan fazla Griin tiretmemis olur.

- Bu durum, enerji ve kaynak israfini1 6nlemeye yardimeci olur.
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1zolosin Sentezine

Ornek

»
gy

L

- Yanda, geri bildirimsel inhibisyonun anabolik iscleucine
bir yoldaki 6rnegi goriilmektedir. o P
- Bazi hiicreler, treoninden 1zol6sin sentezlemek Feedback | Active site
i¢in bes adiml bir yol kullanir. gy [
. able to cata-
- Izol6sin biriktikce, yolaktaki ilk enzimi hzethe
allosterik olarak inhibe eder. e, of threonine
- Bu mekanizma, izol6sin liretiminin gereginden Ispleu?ine * gﬁttﬁwﬁgy s
fazla olmasini engeller. E;g‘iigﬁc halted

site.

can proceed

\

Initial
¢ ¥ substrate
(threonine)

| Threonine
in active site

Enzyme 1
(threonine
deaminase)

Intermediate A

| ez
Intermediate B

feomes
Intermediate C

| ez
Intermediate D

Jo=

End product
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(isoleucine)
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Hucrede Enzimlerin
Konumlandirilmasi

- Hicre, enzimlerin ve substratlarin rastgele karistigi bir ortam degildir.
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- Metabolik yollarin diizeni, hiicresel bolmelendirme sayesinde saglanir.

- Baz1 enzimler, ayni yolakta gorev yapan diger enzimlerle kompleksler
halinde organize olmustur.

- Bu diizen, reaksiyonlarin sirali ve verimli sekilde gerceklesmesini saglar.
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Hiicre Ici Yerlesim ve Fonksiyonellik

- Bazi1 enzimler, hiicrede belirli zar
yapilarina yerlesmis durumdadar.
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- Digerleri ise 6zgiil organellerin
icinde ¢6ztinmiis halde bulunur.

- Her organelin kendine 6zgi
kimyasal ortami vardir.

- Ornegin, 6karyot hiicrelerde The matrix contains

hiicresel solunumun ikinei ve enzymes in solution that
o e e ndeki e are involved in the second
uguncu evresindekxi enzimier stage of cellular respiration.

mitokondri icinde yer alir.
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Enzymes for the third
stage of cellular
respiration are
embedded in the
inner membrane.
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