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Prof. Dr. Bektas TEPE
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Biyokimyanin Temelleri ve Yasamin
Kokeni

- Evren yaklasik 15-20 milyar yil once, cok ytliksek enerjiye sahip atom alt1
parcaciklarin biytlk bir patlamasiyla olusmaya baslamistir.
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- Ilk saniyelerde hidrojen ve helyum gibi en basit elementler meydana gelmis,
evren genisleyip sogudukca kiitlecekimin etkisiyle yildizlar olusmustur.

- Biytk kiitleli yildizlarin stipernova patlamalar: daha karmasik
elementlerin sentezlenmesini saglamis, boylece Diinya ve giiniimiizde
bulunan kimyasal elementler ortaya ¢cikmaistir.

- Yaklasik 4 milyar y1l 6nce ilk mikroorganizmalar gelismis; bu canlilar
organik bilegiklerden veya Gilines 1s1g¢indan enerji elde ederek daha
karmasik biyomolekiiller: sentezlemeye baslamistir.
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Biyokimya Ney1 Arastirir?

- Biyokimya, canlilarin olaganiisti 6zelliklerinin cansiz biyomolekiillerden
nasil ortaya ciktigini arastiran bilim dalidir.
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- Canlilari olusturan biyomolekiiller tek tek incelendiginde, cansiz maddeler
1cin gecerli olan fiziksel ve kimyasal yasalara tamamen uyar.

- Ayni fiziksel ve kimyasal ilkeler, canli organizmalarda gerceklesen tiim
biyokimyasal siirecleri de yonetir.

- Biyokimya, yasamin temelinde yer alan molekiillerin nasil etkileserek
canliligin stirdiirilmesini ve devamini sagladigini molekiiler diizeyde
aciklar.
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Canhilar1 Diger Maddelerden Ayiran
Ozellikler

- Canlilar, siradan madde topluluklarindan farkli olarak kendilerine 6zgl
bazi temel 6zelliklere sahiptir.
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- Bu o0zellikler yagsamin nasil stirdiirildiigiinii ve organizmalarin neden
benzersiz oldugunu anlamanin temelini olusturur.

- Kimyasal organizasyon, enerji kullanimi, kendini ¢cogaltma, ¢cevreye uyum,
diizenli isleyis ve evrimsel degisim bu ayirt edici 6zellikler arasinda yer alir.

- Bu temel 6zelliklerin her biri canliligin molekiiler diizeyde nasil organize
edildigini anlamada 6nemli rol oynar.
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Canlilarda Kimyasal Karmasiklik ve
Hicresel Organizasyon

- Her hiicre, birbirinden farkli binlerce molekilin
olusturdugu son derece karmasik bir i¢ organizasyona
sahiptir.
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- Bu molekiillerin her biri kendine 6zgi alt birim dizilimine,
Uc¢ boyutlu yapiya ve belirli baglanma partnerlerine
sahiptir.

- Molekiiller arasindaki yliksek diizeydeki diizen ve 6zgulliik
hiicrenin saghkl gsekilde calismasini mimkiin kilar.
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Canlilarda Enerjinin Elde Edilmesi
ve Kullanilmasi

- Canlilar cevreden enerji elde edebilir, bu enerjiyi farkh
bicimlere donitistiirebilir ve biyolojik olaylarda kullanabilir.
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- Elde edilen enerji; hiicresel yapilarin kurulmasa,
korunmasi ve mekanik, kimyasal, ozmotik i1le elektriksel
1slerin gerceklestirilmesi icin gereklidir.

- Buna karsilik cansiz maddeler zamanla daha diizensiz bir
duruma yonelerek cevreleriyle dengeye ulagsma
egilimindedir.
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Kendini Esleyebilme ve
Kendiliginden Yapilanma

- Canlilarin en dikkat cekici
ozelliklerinden biri kendilerini yiiksek
dogrulukla cogaltabilmeleridir.
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- Steril bir besi ortamina birakilan tek bir
bakteri hiicresi yalnizca 24 saat icinde
milyarlarca 6zdes yavru hiicre
olusturabilir.

- Her yeni hiicrenin yapisi, baglangic
hiicresindeki genetik bilginin dogru
bicimde aktarilmasi sayesinde
olusturulur.
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Cevreyl Algilama ve Uyum Saglama

- Canlilar cevrelerinde meydana gelen degisimleri stirekli algilar ve bunlara
uygun biyokimyasal yanitlar olusturur.

B
~
+
wn
.-
g
)]
<
Q
@]
Do
-
o
)
on
=
o
=
<
Q
—
~—

- I¢ kimyasal stirecler cevresel kosullara gore diizenlenerek organizmanin
yasamini slirdiirebilmesi saglanir.

- Bu uyum yetenegi canlilarin degisen cevre kosullarinda varliklarini devam
ettirebilmelerinin temel nedenlerinden biridir.
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Diizenli Isleyis ve
Bilesenler Arasindaki Etkilesim

- Canlilarda her yap1 ve molekiil belirli bir goreve sahiptir.
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- Bu diizen yalnizca organlar gibi biiyiik yapilar icin degil, hiicre icindeki
organeller ve tek tek kimyasal bilesikler i¢cin de gecerlidir.

- Organizmadaki molekiiller siirekli etkilesim halindedir; bir bilesende
meydana gelen degisiklik diger bilegsenlerde diizenleyici veya dengeleyici
degisimlere yol acabilir.

- Bu koordineli isleyisin sonucu olarak molekiiller birlikte calisir, yasamin
devamini ve yeni nesillerin olusmasini saglayan biitiinciil bir program
ortaya cikar.
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Evrimsel Degisim ve
Yasamin Ortak Kokeni

- Canlilar zaman icinde degisen cevre kosullarina
uyum saglayabilmek icin kalitsal yasam
stratejilerini degistirebilir.
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- Milyarlarca yillik evrimsel stire¢c sonunda
gliniimiizde gozlenen olaganitistii biyolojik
cesitlilik ortaya cikmistir.

- Glniimuzdeki canlilar goriiniis bakimindan
oldukca farkli olsalar da ortak bir evrimsel atay:

paylasirlar.
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Biyolojik Cesithilik ve
Biyokimyasal Uyum

- Canlilarin ortak 6zellikleri bulunmasina ragmen, tiim organizmalar icin her
kosulda gecerli mutlak biyolojik kurallar oldukca azdir.
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- Organizmalar sicak su kaynaklarindan kutup boélgelerine, hayvan
bagirsaklarindan farkli yasam ortamlarina kadar ¢ok cesitli habitatlarda
yasayabilir.

- Bu farkli yasam ortamlarina uyum, ortak bir kimyasal temel tizerine
kurulmus cok sayida biyokimyasal adaptasyon sayesinde gerceklesir.

- Bu nedenle biyolojide yapilan genellemeler yararli olmakla birlikte, bilimsel
acidan onemli istisnalar da her zaman dikkate alinmalidir.
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Yasamin Molekiiler Mantigi

- Biyokimya, tiim canlilarda ortak olan molekiiler yapilarin, mekanizmalarin
ve kimyasal siireclerin nasil isledigini aciklar.
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- Bu ortak ilkeler yagsamin biitlin c¢esitliliginin temelini olusturan "yasamin
molekiiler mantig1" olarak ifade edilir.

- Biyokimya; tip, tarim, beslenme ve endiistri gibi bircok alanda énemli
uygulamalara sahip olmasina ragmen, temel amaci1 yasamin molekiiler
diizeyde nasil isledigini anlamaktir.
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Hicresel Dizeyde Yasamin Birligl ve
Cesitliligi
- Canlilardaki birlik ve cesitlilik, daha hiicresel diizeyde incelendiginde bile

acikca gorilebilir.
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- En kiiciik canlilar tek bir hiicreden olusur ve yalnizca mikroskop altinda
gOzlenebilir.

- Cok hiicreli organizmalar ise buiyukliikleri, sekilleri ve gorevleri birbirinden
farkl cok sayida hiicre tipine sahiptir.

- Buna ragmen en basit canlilardan en gelismis organizmalara kadar tim
hiicreler, biyokimyasal diizeyde ortak bazi temel 6zellikleri paylasir.
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Nucleus (eukaryotes)

or nucleoid (bacteria, archaea)
Contains genetic material-DNA and
associated proteins. Nucleus is

Hicre Yasamin Yapisal ve

Plasma membrane

: : : : Tough, flexible lipid bilayer.

s evse e l I l e 1r1 l I l 1 1r - ~r-/\< Selectively permeable to
. —2 polar substances. Includes

b = ‘ membrane proteins that

: > _ function in transport,
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. . in signal reception,
/ ) . and as enzymes.
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- Tim canlhilarda hiicre, yasamin hem yapisal hem de 5/('
1slevsel temel birimini olusturur. |

- Farkl canli gruplarindaki hiicreler belirli ortak yapisal VB N
ozelliklere sahiptir. T .
</\,,-.\ . ‘}/} .
- Hicrenin temel bilesenleri arasinda plazma zari, R |
sitoplazma ve genetik materyalin bulundugu bélge yer Cytoplasm
H Aqueous cell contents and
ahr. suspended particles

and organelles.

centrifuge at 150,000 g l

Supernatant: cytosol .
Concentrated solution g
of enzymes, RNA,
monomeric subunits,

metabolites, 3
inorganic ions. /I: &

Pellet: particles and organelles
Ribosomes, storage granules,
mitochondria, chloroplasts, lysosomes,

Bektas Tepe endoplasmic reticulum.
gezimania_tr
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Nucleus (eukaryotes)
or nucleoid (bacteria, archaea)
Contains genetic material-DNA and

Plazma Zarinin Yapisi ve =i

Plasma membrane

oo L
I I I Tough, flexible lipid bilayer.
e l I l el G()re ‘/ ]_er]_ b Selectively permeable to
W — polar substances. Includes
- membrane proteins that
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> function in transport,

94 °- )\ in signal reception,
: /l . and as enzymes.
J
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.e . . [
- Plazma zar1 hiicrenin dis sinirini olusturur ve hiicre ) [
1cerigini dis ortamdan ayirir.

- Zar; lipit ve protein molekiillerinden olusan ince, S .8
dayanikli, esnek ve hidrofobik bir yapiya sahiptir. N o290
- Bu yapi, inorganik iyonlarin ve cogu ytiikli ya da polar N
molekiiliin hiicreye serbestce gecmesini engelleyen secici Cytoplasm
s . . . . e e Aqueous cell contents and
bir barlyer gorevil gorur. suspended particles

and organelles.

centrifuge at 150,000 g l

Supernatant: cytosol .
Concentrated solution ™~

of enzymes, RNA,

monomeric subunits,

metabolites, v 2
inorganic ions. //[ w
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Pellet: particles and organelles
Ribosomes, storage granules,
mitochondria, chloroplasts, lysosomes,

Bektas Tepe endoplasmic reticulum.
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Plazma Zarindaki Proteinlerin
Islevler:

- Plazma zarinda bulunan tasiyici proteinler belirli iyon ve molekiillerin hiicre
icine veya disina tasinmasini saglar.
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- Reseptor proteinler hiicre disindan gelen sinyalleri algilayarak hiicre icine
1letir.

- Zar enzimleri ise cesitli metabolik reaksiyon yollarinda gorev alir.

- Boylece plazma zari1 yalnizca fiziksel bir sinir olusturmaz, ayni zamanda
hiicrenin cevresiyle siirekli iletisim kurmasini ve madde aligverisini
diizenler.
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Plazma Zarinin Esnekligl ve
Hiicre Boliinmesi

- Plazma zarindaki lipit ve proteinler birbirlerine kovalent baglarla bagh
olmadiklari icin zar oldukca esnek bir yap1 gosterir.
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- Bu esneklik, hiicrenin bliylimesi sirasinda sekil ve hacim degistirebilmesini
miimkiin kilar.

- Hiicre buytudiikce yeni sentezlenen lipit ve proteinler plazma zarina eklenir.

- Hiicre boliinmesi sonunda olusan 1ki yeni hiicre de kendi plazma zarina
sahip olur ve zarin bitinligi korunur.
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Nucleus (eukaryotes)
or nucleoid (bacteria, archaea)
Contains genetic material-DNA and

b b (X
1 1 Z m 1 Z 1 n associated proteins. Nucleus is
membrane-enclosed.
Plasma membrane

Tough, flexible lipid bilayer.
( E l I ‘ E a 1 S]_ e Selectively permeable to
W — polar substances. Includes

~ membrane proteins that
; > _ function in transport,
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. . in signal reception,
/ ) . and as enzymes.
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- Plazma zarinin cevreledigi hiicre i¢ bolgesi sitoplazma 5/('
olarak adlandirilir. |

- Sitoplazma; sulu ¢ozelti halindeki sitozol ile belirli \ S, , & N
gorevleri bulunan cesitli hiicresel yapilarin birlesiminden i .
olusur. Q,\.\.% (e }1
. - Sitozol, hiicrede gerceklesen ¢cok sayida biyokimyasal gyvtol)ias,I;I A
. olayin gerceklestigl yogun ve karmasik bir ¢ozelti Sdpandel pirtiftte”
Ortamldlr and organelles.

centrifuge at 150,000 g l

Supernatant: cytosol .
Concentrated solution g
of enzymes, RNA,
monomeric subunits,

metabolites, 3
inorganic ions. /I: &

Pellet: particles and organelles
Ribosomes, storage granules,
mitochondria, chloroplasts, lysosomes,

Bektas Tepe endoplasmic reticulum.
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Sitozoliin Kimyasal Icerigi

- Sitozol; enzimler, bu enzimleri kodlayan RNA molekiilleri ile amino asit ve
nikleotit gibi yap1 taslarini icerir.
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- Ayrica metabolik yolaklarda gorev yapan cok sayida kiiciik organik molekiil,
yanl metabolit sitozolde bulunur.

- Koenzimler ve inorganik iyonlar da bircok biyokimyasal reaksiyonun
gerceklesebilmesi i¢cin sitozolde yer alir.

- Protein sentezinin gerceklestigi ribozomlar da sitozol icerisinde bulunan
temel hiicresel yapilardandir.
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Genetik Bilginin Bulundugu
Hiicresel Bolgeler

- Tim hiicrelerde yasam dongiisiiniin en az bir boliimiinde genetik materyalin
bulundugu 6zel bir bolge yer alir.
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- Hicrenin tiim genetik bilgisini olusturan genom DNA molekiillerinden
meydana gelir.

- Bu bolgede DNA depolanir, korunur ve hiicre boliinmesi 6ncesinde
kopyalanir.

- Genetik materyalin bulundugu yapilar prokaryot ve 6karyot hiicrelerde
farkli organizasyon gosterir.
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Nucleus (eukaryotes)

or nucleoid (bacteria, archaea)
Contains genetic material-DNA and
associated proteins. Nucleus is

Prokaryot ve Okaryot Hiicreler

Plasma membrane

A d k ° 1 F k Tough, ﬂe:tible lipid bilayer.
rasindaki Temel Far gn | Sleiaypemeniel
b = ‘ membrane proteins that
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and organelles.

centrifuge at 150,000 g l

Supernatant: cytosol

Concentrated solution \\|:

y A\, function in transport,
Se— - Bakterilerde DNA, zarla cevrili olmayan niikleoit ad1 i >/ ooy
O verilen bolgede bulunur. 4\ /)
=D - Okaryot hiicrelerde ise genetik materyal cift kath S . / , 25N
(o= cekirdek zari ile ¢evrili cekirdek icerisinde yer alir. e . (
‘2 e
g - Cekirdek zarina sahip hiicreler 6karyot, cekirdek zari - ity |
.= bulunmayan bakteriyel hiicreler ise prokaryot olarak Cytoplasm
D adlandirilir. Siikndat ki
(aa)
A

of enzymes, RNA,
monomeric subunits,

metabolites, 3
inorganic ions. /I: &

Pellet: particles and organelles
Ribosomes, storage granules,
mitochondria, chloroplasts, lysosomes,

Bektas Tepe endoplasmic reticulum.
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Prof. Dr. Bektags TEPE




Hucreler Neden Mikroskobiktir?

- Canlilarin buiyik cogunlugundaki hiicreler ciplak gozle goriilemeyecek kadar
kiicuktiir.
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- Bitki ve hayvan hiicrelerinin ¢cap1 genellikle 5—100 um arasinda degisirken,
bir¢cok bakteri yalnizca 1-2 pum uzunlugundadar.

- Hicre buytkliigiiniin belirli sinirlar icinde kalmasinin hem alt hem de st
biyolojik sinirlari/nedenleri bulunmaktadair.

- Hicre boyutunu belirleyen temel etkenler biyomolekiil gereksinimi ve
madde tagsiniminin verimliligidir.
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Hicre Boyutunun Alt Sinir:

- Bir hiicrenin belirli bir biytikliigiin altina inememesinin temel nedeni,
yasam icin gerekli biyomolekiillerin belirli bir minimum hacme ihtiyac
duymasidir.
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- En kiiciik hiicrelerden olan mikoplazmalar yaklasik 300 nm capindadir.

- Bu hiicrelerin hacmi yaklasik 107'* mL olmasina ragmen yasamsal
faaliyetlerini siirdiirebilecek tiim temel molekiilleri icerir.

- Yaklasik 20 nm uzunlugundaki ribozomlar bile mikoplazma hiicresinin
hacminin 6nemli bir bolimuni kaplar.
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Hiicre Boyutunun Ust Sinir1 ve
Oksyen Diflizyonu

- Hicre buyukliigiini sinirlayan en 6nemli faktorlerden biri, ¢oziinmiis
maddelerin 6zellikle de oksijenin difiizyon hizidir.

B
~
+
wn
.-
g
)]
<
Q
@]
Do
-
S~
)
on
=
o
=
<
Q
—
~—

- Oksijeni kullanarak ener;ji tireten hiicrelerde oksijen, plazma zarindan
diftizyon yoluyla sitoplazmaya ulasir.

- Kiiciik hiicrelerde ylizey alan1 hacme gore oldukca biiylik oldugundan
oksijen hiicrenin her bolgesine kolaylikla ulagabilir.

- Hicre buytdiikce ylizey alani/hacim orani azalir ve oksijen tiiketimi
diftizyon hizini asmaya basladiginda hiicre buiylikliigl biyolojik olarak
smirlandirilmis olur.
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Yasam Uc¢ Temel Domain Altinda
Siniflandirilir
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- - Glinlimtuizde bilinen tiim canlilar, Eukarys
t k b. t d 7 ]_ 1 ) Green Entamoebae Slime e
ortak bir atadan evrimlesmis tc¢ R e, ) Slime
biiyiik yasam domaini icerisinde e AR | pungi
Gram-
e Methansbacietinsy Plants
siniflandirilir. e bt | I e N R Ciliates
. . . Cyanobacteria et Therlré;);?ccus Flagellates
- Bu li¢ domain Archaea, Bacteria  mavonacters o

ve Eukarya olarak adlandirilir.

Thermotogales

Microsporidia

- Bu siniflandirma, canhlar Dot
arasindaki biyokimyasal
benzerlikler ve evrimsel iligkiler
temel alinarak yapilmistir.
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Archaea ve Bacteria Domainler:
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° - Prokaryot canlilar biyokimyasal Eukarya
ozelliklerine gore Archaea ve Groan bt g ADIAS
Bacteria olmak tlizere iki ayr1 Bacteria Lo Archaea & vl
domain olusturur. pitive Methanosarcina Plants
Proteobacteria bacteria Methanobacterium ) ot
. . . . (Purple bacteria) Thermoproteus  Methanococeus SRS i i
M BaCtel‘la domalnlndekl Can].].].ar Cyanobacteria Eeasliciicun Therg;;);?ccus Flagellates
toprakta, ylizey sularinda ve diger ~ Favobacteria iiionioas

canlilarin dokularinda yaygin
O]_arak bUhJHUI'. Thermotogales

Microsporidia
Diplomonads
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- Arastirmalarda en sik kullanilan
Escherichia coli tirti de Bacteria
domaininin iyelerinden biridir.

- Archaea tyeleri ise cogunlukla
yiuksek tuzluluk, yliksek sicaklik,
asir1 asidik ortamlar ve okyanus
derinlikleri gibi ekstrem cevrelerde

yasar.
Bektas Tepe
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Archaea ve Okaryotlar Arasindaki
Evrimsel Yakinlik

- Mevcut biyokimyasal ve evrimsel Bkarya
. . Animals
kanitlar, Archaea ile Bacteria'nin S Grecn By Entamoebae Slime "
evrimsel siirecte erken déonemde B s | o
Gram-
itiv Methanosarcina =
birbirinden ayrildigini Proteabacteria_bacteria Methanobacterim | e
~ o (Purple bacteria) Thermoproteus  Methanococcus Hauie S
gOSteI'mektedlI'. Cyanobacteria Eeasliciicun Therg;;);?cclls Flagellates
Flavobacteria
Trichomonads

- Eukarya domainini olusturan
tim okaryot canlilar, Archaea'nin D
ortaya ciktigl evrimsel dal ile Diplomsniads
ortak kokene sahiptir.

Thermotogales

- Bu nedenle Archaea tiyeleri,
evrimsel acidan Bacteria'dan cok
okaryotlara daha yakindir.

Bektas Tepe
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Farkli Yasam Ortamlarina
Biyokimyasal Uyum

Archaea ve Bacteria domainleri
icinde yasayan canlilar,
bulunduklari cevre kosullarina
gore farkl alt gruplara ayrilir.

Oksijen bakimindan zengin
ortamlarda yasayan
organizmalar enerji iiretirken
elektronlarini oksijene aktarir.

Oksijenin bulunmadigi anaerobik
ortamlarda ise elektronlar nitrat,
sulfat veya karbondioksite
aktarilir.

Boylece farkli cevre kosullarinda
farklh biyokimyasal enerji tiretim
mekanizmalari gelismigtir.

Green
nonsulfur
bacteria
Gram- )
positive Methanosarcina
Proteobacteria bacteria Methanobacterium
(Purple bacteria)

Bacteria Archaea

Thermoproteus  Methanococcus
Thermococcus

Pyrodictium
celer.

Cyanobacteria
Flavobacteria

Thermotogales

Bektas Tepe
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Eukarya
Animals

Entamoebae Slime

molds
Fungi

Plants
Halophiles Ciliates
Flagellates

Trichomonads

Microsporidia
Diplomonads
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Zorunlu Anaeroblar

- Baz1 mikroorganizmalar yasamlarini yalnizca oksijen bulunmayan
ortamlarda surdirebilir.
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- Bu canlilar enerji tiretimini oksijen yerine alternatif elektron alicilar:
kullanarak gerceklestirir.

- Zorunlu anaerob olarak adlandirilan bu organizmalar oksijenle
karsilastiklarinda yasamlarini stirdiiremez ve oliir.

- Bu durum, canlilarin yasadiklari cevreye biyokimyasal olarak ne kadar
ozellesebildigini gostermektedir.
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Canlilar Enerj1 ve Karbon
Kaynaklarima Gore Siniflandirilir
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- Fototroflar enerjilerini Gilines
1s1g1ndan saglarken,
kemotroflar enerjilerini yakit
molekiillerinin
oksidasyonundan elde eder.

. . All i
L - Organizmalar, hiicresel ) e Reduced
101 l |
O yapilarini olusturmak icin i Phototropns T o
o kU.llandlklarl en eI‘JI ve k arb on S’;‘l?;};cf.z (energy from light) (energy from oxidation of chemical fuels) fuel
= kaynaklarina gore de e sl L (ovmarie i)
@ e i (inorganic fuels) organic fuels)
m Slnlﬂandlrllabﬂil‘. Carbon Autotrophs Heterotrophs ;
m source | (carbon from CO,) (carbccz)lrlnf;glr:lnggamc
> ® El’leI'ji kaynaglna gore Canlllar r Cyanobacteria Purple bacteria Sulfur bacteria Most bacteria
= Vascular plants Green bacteria Hydrogen bacteria All nonphototrophic
R fototroflar ve kemotroflar olmak = 1 — . eukaryotes
uzere iki temel gruba ayrilir. j[/ LAY
Q v==mw
A
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Fototroflar ve Kemotroflar
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N - Fototroflar 1s1k enerjisini e Reduced
. .. .. — | | fuel
(=) yakalayarak biyolojik siireclerde i Phototrophs  chomouophs l\\gmzed
ne (ene 0] idati chemi u
o kul]anlr, soul;'%z nergy from light) (energy from oxidation o mical fuels) fuel
> Lithotrophs Organotrophs
© e . .. . B (inorganic fuels) (organic fuels)
e - Kemotroflar ise enerji tretmek s
. e . . . . o arbon Autot: hs % 5 :
(A=) icin cesitli yakit molekiillerini source| (carbon from CO — (*2"ben fom erganie
= oksitler. C T L N
eukaryotes
. e . Examples B ey NE S e
s | - Tim kemotroflar organik | j TR
besinlere ihtiyac duyar ve L T
Q@ vo=mn . o, . -
on karbondioksiti dogrudan
organik bilesiklere
A dontstiiremez.

- Bu nedenle enerji elde etme
stratejileri fototroflardan
belirgin bicimde farkhdir.
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Karbon Kaynagina Gore Canl
Gruplar:
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- Heterotroflar ise organik A
besinlerden karbon almak
zorundadair.

. — - Fototroflar kullandiklar: karbon iR Reduced
~ .e == l I ue
O kaynagina gore ototroflar ve : Phototrophs chemotrophs  \__oxiaied
o het erotroﬂ ar OlaI' ak ikly e S’;‘f:;}écfz (energy from light) (energy from oxidation of chemical fuels) fael
> Lithotrophs Organotrophs
Pe— ayrlllr . B (inorganic fuels) (organic fuels)
o e Carbon A B Heterotrophs
5 - Ototroflar gereksinim source | |(eacban sy =
> dUYdUklarl karbonun tamamlnl r Cyanobacteria Purple bacteria Sulfur bacteria. Most bacteria .
: . . - e Vascular plants Green bacteria Hydrogen bacteria All nonphototrophic
: karbondioksitten saglayabilir. | | eukaryotes
;‘.' :.‘.:.' _ :;:' :’ :_". Y . 2
L —— ]
A
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Kemotroflarin Alt Gruplar:
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LI - Kemotroflar kullandiklari Al Reduced
(o= yakitin yapisina gore litotroflar PR e \\gxmzed
e Energy (energy from light) (energy from oxidation of chemical fuels) fuel
o= ve organotroflar olarak
= siniflandirilir. (imorganis fuels) ] Congmnie facte)
m . e . . Carbon ARtotronhE Heterotrophs ;
(1] - Litotroflar enerji tiretirken source | (earbon from 00, (ot SN
> lnorganlk maddelerl OkSltler, r Cyanobacteria Purple bacteria Sulfur bacteria Most bacteria
: Vascular plants Green bacteria Hydrogen bacteria All nonphototrophic
Z eukaryotes
. . - Examples e S eI (R
D - Organotroflar ise enerji kaynag: | . AR
olarak organik bilesikleri L T
L —— ]
on kullanir.
A - Boylece kemotroflar enerji elde

ettikleri yakitin kimyasal
yapisina gore iki farkli gruba
ayrilmis olur.
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Canlilarin Beslenme Stratejilerine
Ornekler

- Canlilarin biiyik cogunlugu dort temel metabolik gruptan birine girer.
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- Escherichia coli, hem enerji hem karbon gereksinimini organik maddelerden
saglayan bir kemoorganoheterotroftur.

- Siyanobakteriler ise Giines 1s181n1 enerji kaynagi olarak kullanan ve
karbondioksitten biyomolekiil sentezleyen fotolitoototroflardir.

- Insanlar da Escherichia coli gibi kemoorganoheterotrof canlilar arasinda yer
alir.
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Escherichia coli
Model Bir Prokaryottur

- Escherichia coli, biyokimya ve molekiiler biyolojide en ayrintil
incelenmis prokaryot hiicrelerden biridir.

- Normal kosullarda insan bagirsaklarinda zararsiz olarak yasayan
dogal bir bakteri tirudiir.

- Yaklagik 2 ym uzunlugunda ve 1 um'den biraz daha kii¢lik ¢capa
sahip bir hiicredir.

Bektas Tepe
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Ribosomes Bacterial nbosomes are smaller than
eukaryotic ribosomes, but serve the same function—
protein synthesis from an RNA message.

Nucleoid Contains a single,
simple, long circular DNA
molecule.

Pili Provide
points of
adhesion to
surface of
other cells.

Flagella
Propel cell

~ through its

« Y\ _ surroundings.

/] A: 7
» S - 2
y " .
| ‘/\. oo
("‘ Gt le /,/ \
- . “,"/ \
Cell envelope % \ |
Structure varies \
with type of
bacteria. \ \
|

'0uter membrane

Peptidoglycan layer
( Peptidoglycan layer

&’ Innér ;neg;l__:rqxj&-"_ :

Inner membrane

Gram-negative bacteria Gram-positive bacteria
Outer membrane; No outer membrane;
peptidoglycan layer thicker peptidoglycan layer

Cyanobacteria

Gram-negative; tougher No outer membrane;
peptidoglycan layer; pseudopeptidoglycan layer
extensive internal outside plasma membrane

membrane system with
photosynthetic pigments
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Hiicre Zarfinin Yapisi

- Escherichia coli'de sitoplazmay1 cevreleyen i¢ plazma zari ile
koruyucu dis zar arasinda peptidoglikan adi verilen saglam bir
tabaka bulunur.

- Peptidoglikan hiicreye seklini ve mekanik dayanikliligini
kazandirir.

- Plazma zar ile dis katmanlarin tiimi birlikte hiicre zarfi olarak
adlandirilir.

- Archaea'da 1se hiicre sertligi peptidoglikan yerine
pseudopeptidoglikan yapisi ile saglanir.

Bektas Tepe
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Ribosomes Bacterial nbosomes are smaller than
eukaryotic ribosomes, but serve the same function—
protein synthesis from an RNA message.

Nucleoid Contains a single,

simple, long circular DNA
molecule.

oo Pili Provide
IR s points of
o /O adhesion to
" 8 A surface of
) o \/-

other cells.

° N
"

Bakteri Zarlarinin Ozellikleri 7
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1 SN Flagella
\ 1 g Y Propel cell
. %= through its

« Y\ __ surroundings.

- Bacteria domainindeki canlilarin plazma zari, proteinlerin gomilu VN
bulundugu ince bir lipit c¢ift tabakasindan olusur. /!

Structure varies
with type of

| /" \ B3 '/'/ ‘
- Archaea'nin plazma zari genel organizasyon bakimindan benzer i Q \ - \
olsa da icerdigi lipitlerin yapisi belirgin bicimde farklidir. el \\

- Bu farklhiliklar, 1ki domain arasindaki 6nemli biyokimyasal | \
ayrimlardan birini olusturur. \

'0uter membrane

Peptidoglycan layer
( Peptidoglycan layer

&’ Innér ;neg;l__:rqxj&-"_ :

Inner membrane
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=
ol
! =
Gram-negative bacteria Gram-positive bacteria =
Outer membrane; No outer membrane; ur
peptidoglycan layer thicker peptidoglycan layer _g
4
)
M
o
A
(]
]
<
ol
Cyanobacteria
Gram-negative; tougher No outer membrane;
peptidoglycan layer; pseudopeptidoglycan layer

extensive internal outside plasma membrane
BEkta§ Tepe membrane system with
= = photosynthetic pigments
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Escherichia coli
Sitoplazmasinin Icerigl

- Escherichia coli sitoplazmasinda yaklasik 15.000 ribozom bulunur.

- Hicre ayrica yaklasik 1.000 farkli enzimin binlerce kopyasini, cok
sayida metaboliti, kofaktori ve inorganik iyonu icerir.

- Bu yogun molekiiler organizasyon, bakterinin yagsamsal

faaliyetlerini siirdiirebilmesi icin gerekli biyokimyasal altyapiy:
olusturur.
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Ribosomes Bacterial nbosomes are smaller than
eukaryotic ribosomes, but serve the same function—
protein synthesis from an RNA message.

Nucleoid Contains a single,
simple, long circular DNA
molecule.

Pili Provide
points of
adhesion to
surface of
other cells.

Niukleoit ve Plazmitler

- Escherichia coli'nin niikleoit bolgesinde tek bir halkasal DNA
molekili bulunur.

Flagella
Propel cell

~ through its

« Y\ _ surroundings.
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Structure varies

- Sitoplazmada ayrica plazmit adi verilen bir veya daha fazla kii¢iik il i Q \\ \
halkasal DNA molekiili yer alabilir. g \\

- Dogal ortamda bazi plazmitler bakterilere toksinlere ve " \
antibiyotiklere karsi direnc¢ kazandirir. \

'0uter membrane

Peptidoglycan layer

- Laboratuvar calismalarinda plazmitler kolayca degistirilebildikleri
1cin molekiiler genetik arastirmalarinda yaygin olarak

( Peptidoglycan layer
. Imi"e‘r ;neg;l__:rqxj&-"_ :

Inner membrane
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=
kullanilmaktadir =
. ! =
Gram-negative bacteria Gram-positive bacteria =
Outer membrane; No outer membrane; ur
peptidoglycan layer thicker peptidoglycan layer _g
i
<
M
o
A
(i
o
<
ol
Cyanobacteria
Gram-negative; tougher No outer membrane;
peptidoglycan layer; pseudopeptidoglycan layer

extensive internal outside plasma membrane
BEkta§ Tepe membrane system with
= = photosynthetic pigments
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Bakterilerde Yasam Bicimler:

- Bakterilerin biiylik cogunlugu yagsamini tek hiicreli bireyler halinde
surdurir.
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- Baz1 bakteri tiirlerinde hiicreler kiimeler veya ipliksi yapilar olusturarak
birlikte bulunabilir.

- Miksobakteriler gibi bazi gruplar ise basit diizeyde sosyal davraniglar
sergileyebilir.

- Bu cesitlilik, bakterilerin yalnizca biyokimyasal acidan degil, yasam
bicimleri bakimindan da 6nemli farkliliklar gosterebildigini ortaya
koymaktadir.
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Okaryotik Hiicrelerin
Genel Ozellikler:

- Okaryotik hiicreler, prokaryotik

hiicrelerden belirgin bicimde daha biiytk
olup caplari genellikle 5—-100 pm
arasinda degigir.

- Bu hiicrelerin hacmi, bakteriyel

hiicrelerin hacminden yaklasik bin ile bir
milyon kat daha fazla olabilir.

- Okaryotik hiicreleri ayirt eden temel

ozellikler, zarla cevrili bir ¢cekirdege ve
ozellesmis organellere sahip olmalaridir.

(a) Animal cell .
Ribosomes are protein-
synthesizing machines

Peroxisome oxidizes fatty acids

Cytoskeleton supports cell, aids
/ in movement of organelles

—_— 1e degrades intracellular

debn.
Transport vesicle shuttles lipids
and proteins between ER, Golgi,
and plasma membrane

™ Golgi complex processes,

packages, and targets proteins to

other organelles or for export

\ Smooth endoplasmic reticulum

(SER) 1= site of lipid synthesis
and drug metabolism

/
Nuclear envelope segregates |
chromatin (DNA + protein) \.
from cytoplasm

Nucleolus is site of ribosomal
RNA synthesis
Rough endoplasmic rf-hculum
(RER) is site of much protein
synthesis

Nucleus contains the ‘

\
\
\
\ genes (chromatin)

\

Plasma membrane separates cell

from environment, regulates Nuclear ,
movement of materials into and \\ envelope Rxbosomea ( Cytoskeleton
out of cell i g W |
Mitochondrion oxidizes fuels to
produce ATP \
/

Golg

complex
Chloroplast harvests sunlight,
produces ATP and carbohydrates ___

Starch granule temporarily stores __ S
carbohydrate products of
photosynthesis

T

Thylakoids are site of light- -
driven ATP synthesis
Cell wall provides shape and
ngldn) protects cell from

osmotic swelling /

Vacuole degrades and recycles

mscromo]tcules stores

metabolites \
odezma provides path \
bet\ ween two plant cells \

Cell wall of adjacent cell

Glye e contains enzymes of
the gl» OXy' lalc cycle

(b) Plant cell

Bektas Tepe
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Okaryotik Hiicrelerde
Zarla Cevrili Organeller

Okaryotik hiicrelerde mitokondri,
endoplazmik retikulum, Golgi kompleksi
ve lizozom gibi belirli gorevleri bulunan
organeller yer alir.

Her organel, hiicre icinde farkl
biyokimyasal stireclerin yurttildiga
ozellesmis bir boliim olusturur.

Bitki hiicrelerinde bunlara ek olarak
kofullar ve kloroplastlar da bulunur.

(a) Animal cell .
Ribosomes are protein-
synthesizing machines

Peroxisome oxidizes fatty acids

Cytoskeleton supports cell, aids
/ in movement of organelles

—_— 1e degrades intracellular

debn.

oo Transport vesicle shuttles lipids
and proteins between ER, Golgi,
and plasma membrane

™ Golgi complex processes,
packages, and targets proteins to
other organelles or for export

\ Smooth endoplasmic reticulum

(SER) 1= site of lipid synthesis
and drug metabolism

Nuclear envelope segregates |
chromatin (DNA + protein) \.
from cytoplasm \

Nucleolus is site of ribosomal
RNA synthesis
Rough endoplasmic reticulum
(RER) is site of much protein
synthesis

Nucleus contains the "
genes (chromatin) |

\
\

Plasma membrane separates cell

from environment, regulates Nuclear ,
movement of materials into and \\ envelope Rxbosomea ( Cytoskeleton
out of cell i g W |
Mitochondrion oxidizes fuels to
produce ATP \
/

Golg
complex
Chloroplast harvests sunlight,
produces ATP and carbohydrates ___

Starch granule temporarily stores __:\
carbohydrate products of =
photosynthesis

Thylakoids are site of light- —
driven ATP synthesis :
Cell wall provides shape and /

rigidity; protects cell from
osmotic swelling

Vacuole degrades and recycles
macromolecules, stores \

metabolites \ N : %
Plissioflasms provades path \ Cell wall of adjacent cell

bet\\ een two plant cells \
Glye e contains enzymes of
the gl» OXy' lalc cycle

(b) Plant cell
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Hiicre Icindeki
Besin Depolar:

Bircok o6karyotik hiicrenin
sitoplazmasinda, besin maddelerinin
depolandig1 graniiller veya damlaciklar
bulunur.

Bu yapilar nigasta ve yag gibi
molekiillerin hiicre icinde gecici olarak
saklanmasini saglar.

- Depolanan besinler, hiicrenin gereksinim

duydugu donemlerde kullanilabilecek bir
kaynak olusturur.

Bu graniil ve damlaciklar, sitoplazmanin
yalnizca sivi bir ortam olmadigini
gosteren hiicresel yapilardandir.

(a) Animal cell .
Ribosomes are protein-
synthesizing machines

Peroxisome oxidizes fatty acids

Cytoskeleton supports cell, aids
/ in movement of organelles

—_— 1e degrades intracellular

debn.

oo Transport vesicle shuttles lipids
and proteins between ER, Golgi,
and plasma membrane

™ Golgi complex processes,

packages, and targets proteins to

other organelles or for export

\ S_]nooth endoplasmic reticulum

(SER) is site of lipid synthesis
and drug metabolism

Nuclear envelope segregates |
chromatin (DNA + protein) ‘
from cytoplasm

Nucleolus is site of ribosomal
RNA synthesis
Rough endoplasmic reucu]um
(RER) is site of much protein
synthesis

Nucleus contains the ‘
genes (chromatin)

Nuclear
\ envelope RlbOSOmE‘S 'u Cytoskeleton

\

‘h

\
\
\

Plasma membrane separates cell
from environment, regulates
movement of materials into and

out of cell i g W
Mitochondrion oxidizes fuels to

produce ATP

Golg
complex
Chloroplast harvests sunlight,
produces ATP and carbohydrates ___

Starch granule temporarily stores ___\
carbohydrate products of =
photosynthesis

Thylakoids are site of light- -

dn\ en ’\TP synthesis
Cell wall provides shape and
rigidity; protects cell from
osmotic swelling

Vacuole degrades and recycles
macromolecules, stores

metabolites \ wall - “
Plissioflasms provades path \ Cell wall of adjacent cell

bet\\ een two plant cells \
Glye e contains enzymes of
the gl» OXy' Ialc cycle

(b) Plant cell
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Organellerin Ayristirilmasi | -
Biyokimyada Yeni Bir | S
Donem Basglatir : )V %)

- Albert Claude, Christian de Duve T aion
ve George Palade, organellerin | T
sitozolden ve birbirlerinden
ayrilmasini saglayan yontemler
geligtirmigstir.
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Low-speed centrifugation

(1,000 g, 10 min)

(b) Isopycnic
(sucrose-density)

A Supernntant subjected to centrifugation

me*diumﬂ;;o'.-d ccnlri{ug.aln:n

(20,000 g, 20 min)

_ Supernatant subjected

] to high-speed l

e | ccnlrifugmnu:l 1‘,::‘\- ot
(80,000g, 1h) & -

- Bu yontemler, biyomolekiillerin ve
bliytik hiicresel yapilarin
saflastirilarak ayri ayr:
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biyokimyada 6nemli bir ilerleme |
saglamistir. e -4

incelenmesini miimkiin kilmistir. Y
Sample E
- Organellerin ayristirilmasi, s =
hiicresel yapilarin gorevlerini o e g
dogrudan arastirabilmek icin More e gy ks
5
E
oW
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Hicre .
Fraksiyonlamasinin Ilk
Asamasi

- Hicre fraksiyonlamasi sirasinda
hiicreler veya dokular sivi bir
ortam icerisinde dikkatli bicimde
parcalanir.

- Hafif homojenizasyon iglemi
plazma zarini yikar ancak cogu
organelin biitinligini korur.

- Bu islem sonucunda hiicre
bilesenlerini iceren homojen bir
karisim, yani homojenat elde edilir.

(a) Differential
centrifugation

Low-speed centrifugation
(1,000g, 10 min)

S Supernatant r:uk-j:\-(f:d to
. me*dlumﬂ;xv.-(: ccnln{ug.almn
(20,000 g, 20 min)
|
|

s >
w'..: 3 = -
| 'A'..'“' AT b _ ¥ Supernatant subjected
"V 4.« () tohigh-speed
Tissue - | | centnfugation
homogenat o

3 4 (80,000g, 1h)

Bektas Tepe
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(b) Isopycnic
(sucrose-density)
centrifugation
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Organellerin VA
Santrifiyjle Ayrilmasi )V S0k
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..'j) s ~
- - Homojenat santrifiij edildiginde e ihigubion .
cekirdek, mitokondri ve lizozom T

gibi organeller bliytikliiklerine
baglh olarak farkli hizlarda coker.

Low-speed centrifugation

(1,000 g, 10 min)

(b) Isopycnic

\ (sucrose-density)
A Supernntant subjected to centrifugation

me*diumﬂ;;o'.-d ccnlri{ug.aln:n

(20,000 g, 20 min)

| .t l s it Centnfugation
| 8 il _ Supernatant subjected |
ol « & ] to high-speed | 1

e & 1 | SEyges

ccnlrifugmnu:l

- Biytlik ve agir yapilar daha hizh
cokerken, daha kiiciik yapilar sivi

—
=
(=)
i
(==
(1" ]
—
(o
|
e
A

- Bu nedenle farkli organeller ,
yogunluk gradyaninda farklh < oy
seviyelerde toplanabilir.

: icinde daha uzun stire kalir. ™
o 1 ‘
- Organeller yalnizca ¢/ | ] 2
biiyklikleriyle degil, 6zgiil J )
O Sucrase o
agirliklar: bakimindan da — 2
birbirlerinden ayrilir. Lo e g
i Fractionntion %
oidnr =
A
E
oW
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Diferansiyel -
Santrifiijleme L P

- Diferansiyel santrifiijjleme, e ihigubion
sitoplazmadaki bilegsenlerin | Tme

buytkliik ve ¢cokelme hizlarina gore
yaklasik olarak ayrilmasini saglar.

Low-speed centrifugation

(1,000 g, 10 min)

(b) Isopycnic
(sucrose-density)

A Supernntant subjected to centrifugation

me*diumﬂ;;o'.-d ccnlri{ug.aln:n

(20,000 g, 20 min)

_ Supernatant subjected

] to high-speed l

e | ccnlrifugmnu:l 1‘,::‘\- ot
(80,000g, 1h) & -

. Islem sirasinda santrifij hiz
asamali olarak artirilarak farkh
hiicresel yapilar ayri
fraksiyonlarda toplanir.

- Bu yontem, organellerin ilk MJ
ayrimini saglasa da elde edilen Sucrae

fraksiyonlar tamamen saf
olmayabilir.

Less dense

Fractionntion

More dense

component

Bektas Tepe
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[zopiknik |
Santrifiijlemeyle :
Daha Hassas Ayirma . )V o)
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| :
. - Diferansiyel santrifijjlemeyle elde et tiogtion v
edilen fraksiyonlar, izopiknik (ayni  Time
yogunluk) santrifiijleme kullamlarak >
daha ileri diizeyde saflastirilabilir. o ® lopyenic
centrifugation

- Bu yontemde organeller, kaldirma

e
et ﬁ 3 B Centnfugation
Supernatant subjected

yogunluklarina gore bir yogunluk By) (A8 T S 1
13 3 issue _é\b‘-'- b ccnlrifug—anu:n ‘.::‘\_ Ty
gradyani1 tizerinde ayrilir. S i
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- Organellerin farkl yogunluklara
sahip olmasi, icerdikleri lipit ve
protein oranlarinin birbirinden farkl:
olmasindan kaynaklanir.

Supernatant

. e sn
omes ‘\2" ¥ contains
'* soluble
Pellet proteins
contains

- Aymi yogunluga sahip oldugu bolgeye  mines |
ulagsan organel, gradyan icinde belirli o N 5
bir seviyede dengelenir. e < 3 B 3

Bektas Tepe
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Organellerin Yogunluk —
Gradyaninda | Jr
Belirlenmesi )W 08

(a) Differential 'v’. i -

- Yogunluk gradyaninin farkh centrifugation
bolgelerinden dikkatle 6rnekler T

alinarak bu 6rnekler mikroskop
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Low-speed centrifugation
(1,000 g, 10 min)

1slevlerinin ayr1 ayri
arastirilmasina olanak saglar.

f )
—
Q
—
(o=
= altinda incelenir. e[~ 3 s PO
m ?.Az,’ ) Supernatant subjected to centrifugation
. : Y g T
e - Boylece her organelin gradyan B LT .
3 A . ~ ?‘_..: ‘?‘ .‘2'." _ Supernatant subjected Cenboimgston
— 1cindeki cokelme konumu S B [ chigwe L™
: . ey e hmrﬂ.ﬁ " 1“5 v (80,000 g, 1h) [ForreRe =D

3 belirlenebilir. E |

o= ‘ } B’

. - Uygun bolgelerden alinan materyal ), | 5 I

== . Q.

N sayesinde daha saf organel "J =
. . e e Sucrose o
ornekleri elde edilir. sren =

A i Z
- Bu yaklasim, organellerin yap1 ve L . 3

y s ) g y p Mmc‘&n# ractionation A

A

E
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Organellerin Islevlerinin
Belirlenmesi

- Fraksiyonlama yontemleri kullanilarak lizozomlarin parcalayici enzimler
1cerdigi ortaya konulmustur.
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- Ayni1 calismalar mitokondrilerde oksidatif enzimlerin, kloroplastlarda ise
fotosentetik pigmentlerin bulundugunu géstermistir.

- Belirli bir enzimi yogun olarak iceren organelin ayrilmasi, cogu zaman o
enzimin saflastirilmasindaki ilk basamagi olusturur.

- Bu sonuclar, organel izolasyonunun hiicresel islevlerin anlasilmasinda ne
kadar onemli oldugunu gosterir.
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Sitoplazmanin Duizenleyici Ag1 Hiicre
Iskeleti

- Elektron mikroskobu, 6karyotik hiicre boyunca uzanan cesitli protein
filamentlerini ortaya cikarmastir.
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- Bu filamentler birbirleriyle baglanti kurarak hiicre icinde ii¢ boyutlu bir ag
olusturur.

- Hicre iskeleti olarak adlandirilan bu ag, sitoplazmanin diizenlenmesine ve
hiicre biciminin korunmasina katki saglar.
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Hiicre Iskeletinin Uc Temel Bileseni

- Sitoplazmada aktin filamentleri,
mikrotiibiiller ve ara filamentler olmak
tizere uc¢ temel filament tipi bulunur.
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- Bu filamentler yaklagik 6-22 nm
arasinda degisen kalinliklara sahiptir.

- Her filament tipi, protein bilesimi ve
hiicre icindeki 6zgiil gorevi bakimindan
digerlerinden ayrilir.

(a) (b)
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Hiicre Iskeletinin Yapisal Gorevleri

- Hicre iskeletinin tiim bilesenleri sitoplazmaya diizen kazandirir ve
hiicrenin genel biciminin korunmasina yardimeci olur.
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- Filamentler hiicrenin i¢ yapisini destekleyen bir cerceve gibi igslev goriir.

- Aktin filamentleri ve mikrotiibiiller, organellerin ya da tiim hiicrenin
hareketine de katkida bulunur.

- Boylece hiicre iskeleti yalnizca statik bir destek sistemi degil, hareketli bir
organizasyon agidir.
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Hiicre Iskeleti Siirekli Yeniden
Kurulur

- Hicre 1skelet1 filamentleri, basit protein alt birimlerinin polimerlesmesiyle
olusur.
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- Ortaya cikan filamentler genellikle kendi uzunluklari boyunca diizenli ve
sabit bir kalinliga sahiptir.

- Buna ragmen bu yapilar kalici degildir ve siirekli olarak protein alt
birimlerine ayrilip yeniden kurulabilir.

- Bu dinamik yapi, hiicrenin degisen gereksinimlere hizli bicimde uyum
saglamasina olanak verir.
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Filamentlerin Hiicre Icindeki
Konumu Degiskendir

- Hicre iskeleti elemanlarinin hiicre icindeki konumlari sabit degildir.
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- Mitoz, sitokinez, amipsi hareket ve hiicre seklinin degismesi sirasinda
filamentlerin dagilimi 6nemli 6l¢iide degisebilir.

- Filamentlerin kurulmasi, parcalanmasi ve hiicre icindeki yerlesimi baska
proteinler tarafindan diizenlenir.

- Bu yardimci proteinler filamentleri birbirine baglayabilir, demetler
olusturabilir veya organellerin filamentler boyunca hareketini saglayabilir.
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Okaryotik Hiicre Dinamik Bir
Organizasyona Sahiptir

- Okaryotik hiicre, yapisal liflerden olugan bir ag ile zarla cevrili ¢cok sayida
boliimun birlikte calistigr karmasik bir sistemdir.
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- Hicre iskeleti filamentleri bir bolgede parcalanirken baska bir bolgede
yeniden kurulabilir.

- Zarlh vezikiiller bir organelden tomurcuklanarak ayrilabilir ve bagka bir
organelle kaynasabilir.
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Organeller Hiicre Icinde Hareket
Eder

- Organeller, sitoplazma boyunca protein filamentleri tizerinde yer degistirir.
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- Bu hareket, enerji kullanan motor proteinler tarafindan gerceklestirilir.

- Hicre icindeki tasinma stlirecleri rastlantisal degildir ve belirli yollar
boyunca diizenli bicimde yurutiliir.

- Boylece hiicresel bilegsenler gereksinim duyulan bolgelere kontrollii bicimde
ulagtirilir.
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Endomembran Sistem Hicresel
Surecler:1 Bolimlere Ayirir

- Endomembran sistem, farkli metabolik siireclerin hiicre icinde ayri
boliimlerde ytritilmesini saglar.
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- Bu zar sistemleri, belirli enzimlerin katalizledigi reaksiyonlar i¢cin uygun
yuzeyler olusturur.

- Hicresel bolimlenme sayesinde birbirinden farkl: siirecler ayni hiicre icinde
diizenli bicimde gerceklestirilebilir.

- Boylece hiicre icindeki kimyasal olaylar hem mekansal hem de islevsel
olarak organize edilir.

=)
(=)
i
(==
(1" ]
—
(o
|
e
A

Prof. Dr. Bektags TEPE

Bektas Tepe
gezimania_tr



Ekzositoz ve Endositoz

- Ekzositoz ve endositoz, hiicre zari ile vezikiillerin kaynasmasi veya
ayrilmasi tizerinden gerceklesen tasima mekanizmalaridir.
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- Ekzositoz, hiicre icinde liretilen maddelerin hiicre disina salgilanmasini
saglar.

- Endositoz ise hiicre disindaki maddelerin hiicre icine alinmasina olanak
verir.

- Bu iki mekanizma, sitoplazma ile hiicreyi cevreleyen ortam arasinda
kontrollii bir madde alisverisi olusturur.
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Hicresel Diizen Rastlantisal Degildir

- Sitoplazmanin karmasik yapisi, diizensiz ve rastgele bir organizasyon
anlamina gelmez.
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- Organellerin ve hiicre iskeleti elemanlarinin hareketleri ile konumlari siki
bicimde diizenlenir.

- Mitoz gibi belirli donemlerde hiicre icinde kapsamli ve hassas bicimde
koordine edilmis yeniden diizenlenmeler gerceklesir.

- Bu diizenleme, hiicresel stireclerin zamaninda ve dogru bicimde
yuritilmesini saglar.
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Hiicre Iskeleti ile Organeller
Arasindaki Etkilesim

- Hicre iskeleti ile organeller arasindaki baglar kovalent degil, zayif ve geri
dontstimli etkilesimlere dayanir.
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- Bu 0zellik, hiicresel yapilarin gerektiginde kolayca yeniden diizenlenmesini
miimkiin kilar.

- Etkilesimler hem hiicre icinden hem de hiicre disindan gelen sinyallere
yanit olarak degistirilebilir.

- Boylece hiicre, cevresel ve fizyolojik kosullara gore i¢ organizasyonunu
stirekli uyarlayabilir.
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{a) Some of the amino acids of proteins

Hiicresel Yapilarda

(Lehninger-Biochemistry)

H,N—C—H H.N—C—H H,N—C—H
° ° ° CH, CH,0H CH,
Boyut Hiyerarsisi _-— G
Aspartate
Co0 coo
. .. . P At coo
O - Monomerik alt birimler, makromolekiller |“ ..~ ™ L.  sics
. o e LNH CH,
(= ve hiicresel yapilar arasinda biiyiik boyut o -
] HC i _
o farklhiliklari bulunur. n ttine sine
> Tyrosine
. — L4 L4 oo .o oo - . . P
m ° Blr alanln molekulunun uzunlugu 0,5 (b} The components of nucleic acids {c) Some components of lipids
e nm'den daha kuctiktiir. 0 ‘ i, coo~  goo cron
H-\]-fcM H.qfcx ~CHa N H H, "HOH
— - Buna karsilik proteinler, ribozomlar ve o o 07 o g Giyer
- : (3 (3] Traci /mine vtosine CHe CH, i
D organeller giderek daha biiylik yapisal o " ; iﬂ iﬂ A cemon
. . . i, " - 3 :
dizeyleri temsil eder. g D T e I Y S
Py T T Y O e Ho—b_on | '%;H b,
m Ho o Oy S O I I | dn b, E
H B H i Phosphate i é’Hz Hy =
Adeni.neNltm b Guanine I [~ éHz H, (d}) The parent sugar g
A ittt H, H g
HOPH, O 1 HOCH, O '#Hz dm, CH.OH &5
H H/ £ CH, b, H Oy i
i H H éHz éH < H:{ =
H OH H E|‘H2 Palmitate HO OH Q
a-D-Ribose 2 Decy<e--ribose du, H OH “é
Five-carbon sugnrsl Oleats a-n-Glucose [al
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Hemoglobinden Ribozoma Uzanan
Boyut Farki

- Eritrositlerde oksijen tasiyan hemoglobin, yaklasik 600 amino asidin dort
zincir halinde diizenlenmesiyle olusur.
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- Bu zincirler kiiresel bicimde katlanarak yaklasik 5,5 nm ¢capinda bir protein
kompleksi meydana getirir.

- Proteinler, yaklasik 20 nm capindaki ribozomlardan cok daha kiictiktir.

- Ribozomlar da capi genellikle yaklasik 1.000 nm olan mitokondri gibi
organellerden daha kiictiktir.
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Hiicresel Organizasyonda Yapisal
Basamaklar
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Level 4: Level 3: Level 2: Level 1:

== - Basit biyomolekﬁllerden 1$1k . ig,grcg(::m"es Su;;:;?]x]rll)?:\i?suar Mucromolecules Monomerie units
O mikroskobuyla goriilebilen hiicresel ,.\V | MBS
(e yapilara ulasincaya kadar cok sayida ’%“ x m”*
E organizasyon diizeyi bulunur. D, b § 8~
Amino acids
] - Kiiglik molekiiller makromolekiilleri, | ey — (N
= makromolekiiller ise daha blytik N U ( e
:g hiicresel kompleksleri olusturur. . _— Plasma membrane A p
i - = Cellulose Bolm
- Bu yapilarin birlesmesi sonucunda \ '—’)"\::ﬁ,» \ 3 ! <
Q@ === .
on organeller ve hiicrenin daha kapsaml L Sugars e
organizasyonu ortaya cikar.
A
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Makromolekiiller Kovalent Baglarla
Kurulur

- Protein, niikleik asit ve polisakkaritlerde monomerik alt birimler birbirine
kovalent baglarla baglanir.
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- Kovalent baglar, makromolekiillerin temel iskeletini olusturan giicli
kimyasal baglantilardir.

- Bu baglar sayesinde monomerler belirli diziler halinde birleserek biiylik
biyolojik molekiilleri meydana getirir.

- Makromolekiillerin kendi i¢ yapisi ile daha biiylik komplekslerin kurulus
bicimi birbirinden farklidir.

=)
(=)
i
(==
(1" ]
—
(o
|
e
A

Prof. Dr. Bektags TEPE

Bektas Tepe
gezimania_tr



Supramolekiiler Kompleksler Nasil
Kurulur?

- Supramolekiiler komplekslerde makromolekiiller birbirlerine kovalent
olmayan etkilesimlerle baglanir.
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- Bu etkilesimlerin her biri tek basina kovalent baglardan daha zayiftir.

- Hidrojen baglari, iyonik etkilesimler, hidrofobik etkilesimler ve van der
Waals etkilesimleri bu baglanma tiirleri arasinda yer alir.
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Zayit Etkilesimlerin Birlesik Giicu

- Hidrojen baglar:1 polar gruplar, iyonik etkilesimler ise ytkli gruplar
arasinda olusur.
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- Hidrofobik etkilesimler, sulu ortamda bulunan apolar gruplarin bir araya
gelmesine dayanir.

- Van der Waals etkilesimleri de makromolekiillerin birbirine yaklagsmasiyla
ortaya cikan zayif cekimlere katkida bulunur.

- Cok sayidaki zayif etkilesim birlikte calistiginda supramolekiiler yapilarin
kararl ve 6zgilin bicimler kazanmasini saglar.
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In Vitro Calismalarin Temel
Yaklasimi

- Biyolojik bir siireci anlamanin yollarindan biri, saflagtirilmis molekiiller:
hiicre disinda incelemektir.
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- Test tliipi gibi kontrollii ortamlarda yapilan bu calismalar in vitro olarak
adlandirilir.

- In vitro yaklasim, incelenen molekiiliin diger hiicresel bilegsenlerin etkisi
olmadan arastirilmasini saglar.

- Buna karsilik canli hiicrenin i¢cinde gerceklesen olaylar in vivo kosullari
ifade eder.
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Test Tupi Hucre Ortamini Tam
Olarak Yansitmaz

- Saflagtirma sirasinda ortamdan uzaklagtirilan bazi hiicresel bilesenler,
incelenen molekiiliin gercek islevi icin gerekli olabilir.
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- Bu bilesenler molekiiliin etkinligini, diizenlenmesini veya diger yapilarla
etkilesimini degistirebilir.

- Bu nedenle in vitro calismalardan elde edilen sonuclar hiicre icindeki
davranisi her zaman tam olarak yansitmayabilir.

- Hicre i¢1 ortam, test tiiptindeki basit ¢ozeltilerden ¢cok daha karmasik bir
yaplya sahiptir.
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Enzimlerin In Vitro ve
In Vivo Kosullar:

- Saf enzimlerle yapilan in vitro calismalar genellikle cok diisiik enzim
derisimlerinde ve iy1 karistirilmis sulu ¢ozeltilerde ytrutilir.
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- Hiicre icinde ise enzimler jel benzeri bir sitozol icinde, binlerce farklh
proteinle birlikte bulunur.

- Bu proteinlerden bazilari enzime baglanarak onun aktivitesini etkileyebilir.

- Dolayisiyla bir enzimin hiicre icindeki davranisi, saf halde incelendigi
kosullardan énemli 6l¢ctide farkl olabilir.

=)
(=)
i
(==
(1" ]
—
(o
|
e
A

Prof. Dr. Bektags TEPE

Bektas Tepe
gezimania_tr



Cok Enzimli Kompleksler

- Baz1 enzimler hiicre icinde ¢cok enzimli komplekslerin bir parcasi olarak
gorev yapar.
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- Bu komplekslerde bir enzimin olusturdugu tiriin dogrudan bir sonraki
enzime aktarilabilir.

- Boylece ara urilinler sitozoliin genel s1vi ortamina karismadan reaksiyon
dizisi icinde ilerler.

- Bu diizenleme, biyokimyasal stireclerin hiicre icinde daha organize bicimde
yuritilmesini saglar.
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Hiicre Icinde Difiizyon ve
Bolgesel Farkliliklar

- Hicre icindeki jel benzeri sitozol, molekiillerin hareketini ve difiizyonunu
smirlandirabilir.
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- Sitozoliin bilesimi hiicrenin her bolgesinde tamamen ayni degildir.

- Bu bolgesel farkliliklar, bir molekiiliin belirli alanlardaki islevini ve
etkilesimlerini etkileyebilir.

- Bu nedenle bir biyomolekiiliin hiicre icindeki davranis1 yalnizca kendi
kimyasal yapisiyla aciklanamaz.
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Biyokimyanin Temel Arastirma
Sorunlaridan Biri

- Biyokimyanin énemli amaclarindan biri, hiicresel organizasyonun tek tek
molekiillerin iglevini nasil etkiledigini anlamaktir.
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- Makromolekiiller arasindaki birliktelikler enzimlerin ve diger
biyomolekiillerin davraniglarini degistirebilir.

- Bu nedenle biyolojik islevler hem in vitro hem de in vivo kosullarda
degerlendirilmelidir.

- Bir molekiilii gercek anlamda anlayabilmek i¢cin onun yalnizca saf halini
degil, hiicre i¢cindeki etkilesim agini da incelemek gerekir.
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Biyokimyanin Temel Amaci

- Biyokimya, canlilarin yapi ve islevlerini kimyasal temelleriyle aciklamayi
amaclar.
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- Biyolojik olaylarin anlasilmasinda en etkili yaklasimlardan biri, canlilardan
belirli bir biyomolekiiliin saflastirilarak yapisal ve kimyasal 6zelliklerinin
incelenmesidir.

. Ozellikle proteinlerin saflagtirilmasi ve ayrintili analiz edilmesi, hiicresel
streclerin molekiiler diizeyde anlasilmasini saglamigtir.

- Guiniumiizde biyokimya, yasam olaylarini molekiillerin yapisi ve davraniglar:
uzerinden aciklayan temel bilim dallarindan biridir.
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Canli ve Cansiz Maddenin Kimyasal
Farklilig:

- 18. yluzyilin sonlarinda kimyacilar, canli maddelerin kimyasal bilesiminin
cansiz maddelerden belirgin bicimde farkli oldugunu ortaya koymustur.
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- Antoine Lavoisier, mineral diinyanin kimyasal olarak daha basit oldugunu;
bitki ve hayvanlarin ise cok daha karmasik bilesiklerden olustugunu
belirtmigtir.

- Canli organizmalarin yapisinda 6zellikle karbon, oksijen, azot ve fosfor
bakimindan zengin bilesikler bulunur.

- Bu goézlemler, canlilarin kimyasal yapisini sistematik olarak inceleyen
biyokimya biliminin gelismesine énemli katk: saglamigtir.
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Canlhilarda Ortak Kimyasal Stirecler

- 20. yuzyihn ilk yarisinda maya hiicreleri ile hayvan kas hiicrelerinde
glikozun parcalanmasi ayrintili olarak incelenmistir.
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- Birbirinden oldukca farkli gériinen bu iki hiicre tipinde glikozun ayni 10
kimyasal ara lirtin Gizerinden parcalandigi gosterilmistir.

- Daha sonra farkli canlilarda yapilan calismalar da bircok biyokimyasal
yolun ortak oldugunu dogrulamistir.

- Jacques Monod'un "E. coli i¢in dogru olan fil i¢cin de dogrudur." s6zii,
canlilardaki temel biyokimyasal siireclerin evrenselligini 6zetlemektedir.
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Ortak Kimya Ortak Evrimsel Kokeni
Destekler

- Farkli canli gruplarinda ayni kimyasal ara tirtiinlerin ve metabolik
dontisimlerin bulunmasi énemli bir biyolojik kanittir.
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- Bu evrensel biyokimyasal benzerlikler, tiim canlilarin ortak bir evrimsel
kokenden geldigi gortisiinii desteklemektedir.

- Gunumizde ortak ata kavraminin kabul edilmesinde biyokimyasal
benzerlikler 6nemli kanitlar arasinda yer almaktadir.

- Boylece biyokimya, yalnizca hiicrelerin nasil calistigini degil, canlilarin
evrimsel iligkilerini de aciklamaya yardimci olur.
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Canlilarda Bulunan Temel Kimyasal
Elementler
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o - Dogada bulunan 90'dan fazla elementten yalnizca yaklasik 30'u canli yasamai
Q icin zorunludur.
—
= - Canlilarda bulunan elementlerin biiyiik boliimi diisiik atom numarasina
B . .
o0 sahiptir.
— - Selenyumdan daha biliyiik atom numarasina sahip elementlerin sayisi
| — oldukca azdir. _
@ 1 2
0: H He
3 1 3 Bulk elements 5 e 7 P o 0
Li | Be 1 Trace elements B| C|N| O| F | Ne
Q v==mw
m 1 12 13 14 15 16 |17 18 o
Na | Mg Al Si P ] Cl | Ar o,
19 20 21 22 23 24 25 26 7 28 29 an 31 32 as a4 as 36 E
K [ Ca| Sc | Ti v Cr | Mn | Fe | Co | Ni ([ Cu | Zn | Ga| Ge | As | Se | Br | Kr g
A . R , . i
a7 38 39 40 41 42 43 44 45 46 47 48 49 50 L3l 52 n3 k| @
Rh [ Sr Y Zr |Nb | Mo ( Tc (Bu | Rh (| Pd | Ag | Cd | In | Sn | Sh | Te I Xeo M
a8 6 72 73 T4 i ] 76 7 T8 78 &0 81 g2 83 84 a5 86 5
Cs | Ba N Hf | Ta | W Re | Os | Ir Pt | Au | Hg | T1 | Pb | Bi | Po | At | En s
o
BT = ]\ Lanthanides Q:-‘
Fr | Ra Actinides
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Hicrelerin Bluyuk Bolimuni
Olusturan Dort Element

- Hicrelerde atom sayis1 bakimindan en bol bulunan dort element hidrojen,
oksijen, azot ve karbondur.
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- Bu dort element birlikte cogu hiicrenin kiitlesinin %99‘undan fazlasini
olusturur.

- Hidrojen 1, oksijen 2, azot 3 ve karbon 4 kovalent bag kurabilir.

- Hafif elementlerin giiclii kimyasal baglar olusturabilmesi, canl
molekiillerinin kararli yapilar gelistirmesinde énemli rol oynar.
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[z Elementlerin Yasam Icin Onemi

- Iz elementler insan viicudunun toplam kiitlesinin ¢ok kii¢iik bir boliimiini
olusturmasina ragmen yasam icin vazgecilmezdir.
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- Bu elementler cogunlukla enzimler ve diger proteinlerin gorev yapabilmesi
1cin gereklidir.

- Hemoglobinin oksijen tasima yetenegi, yapisinda bulunan dort demir
1iyonuna baghdair.

- Demir, hemoglobin kiitlesinin yalnizca yaklagsik %0,3'tinli olusturmasina
ragmen molekiiliin islevi i¢in zorunludur.

—
=
(=)
i
(==
(1" ]
—
(o
|
e
A

Prof. Dr. Bektags TEPE

Bektas Tepe
gezimania_tr



—
=
(=)
i
(==
(1" ]
—
(o
|
e
A

- Canlilarin kimyasal yapisi biiytik

- Karbon, hiicrelerin kuru

- Karbon; hidrojen, oksijen ve azot

Karbon Yasamin Kimyasal Temelidir

Olciide karbon atomu tizerine
kurulmustur.

agirligimin yarisindan fazlasini
olusturur.

|

Lo

™
Cc=0
e

b

i
| ™~

1le tekli veya ciftli baglar
kurabilir.
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Karbonun Essiz Bag Kurma
Yetenegl
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. Iki karbon atomu arasinda ¢iftli
veya Ucli baglar da olusabilir.

- Bu bag cesitliligi, canlilarda cok
farkl buytkliik ve yapida
molekiillerin olugsmasini miimkin

kilar.

TN - Karbon atomlarinin en 6nemli . ) | - PUNECEN
= ozelligi birbirleriyle son derece AR G Ol A
o kararl karbon-karbon baglari Y o I . |
= olusturabilmesidir. G e o A RS
(2] - Bir karbon atomu en fazla dort €+ 05— €00 J0=0 G0 onel o
— farkli karbon atomuyla tekli bag | | o b
g kurabilir. C-+ N: — -C:N: —+—N\ cC-+-C-—— . .C:::C —C=C—
(aa)
A
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Karbonun Uc Boyutlu Yapisi

(Lehninger-Biochemistry)

—I - Karbonun olusturdugu dort tekli bag uzayda tetrahedral bir geometriye sahiptir.
Q
= - Baglar arasindaki ac1 yaklasik 109,5° olup ortalama bag uzunlugu 0,154 nm'dir.
=y
E - Tekli baglar etrafinda genellikle serbest donme gerceklesebilir.
(2=
==
[ =
|
(b) ] (c)
(aa | P <~ g
- 120° 2
A I \% A @ : \i g
o ‘@ - ; l\"v '&C) . & \)\Z [:8
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Tekli ve Ciftli Baglarin Ozellikleri

- Tekli karbon-karbon baglari molekiil icerisinde esnek hareket olanagi saglar.
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- Biylik veya yiksek ytlikli gruplarin bulunmasi durumunda bu donme hareketi
smirlanabilir.

- Cift baglar tekli baglardan daha kisa olup yaklasik 0,134 nm uzunlugundadir.

- Cift baglarin rijit yapis1 nedeniyle bag ekseni etrafinda donme biiytlik ol¢iide
engellenir.

(b) 3 ‘ (e)

—
=
(=)
i
(==
(1" ]
—
(o
|
e
A

Prof. Dr. Bektags TEPE

Bektas Tepe
gezimania_tr



Karbon Iskeletleri ve H

(Lehninger-Biochemistry)

H H
. Methyl R—i—H Ether R'—0—FR* Guanidinium R—Iﬂll—(f—Ni
N H
F k 1 G 1 N
onksiyonel Gruplar J
Ethyl R—(}E—i—H Ester R'—fnl—o—R" Imidazole R—J::=C\H
- HN, N:
o— - Kovalent olarak baglanan karbon 0 N
Q atomlar: dogrusal, dallanmig veya et H
e .7 Phenyl r— Hm Acetyl R—O—C—C—H Sulfhydryl RS H
o halkasal yapilar olusturabilir. Y Il
— Y
® S—— . . . Carbonyl ~ R—C—H Anhydride R C 0 C R Disulfide R'-8 8 R?
o0 - Bu karbon iskeletlerine fonksiyonel grup e | wocar
&S adi verilen farkli atom gruplari baglanir. ,
> Carbonyl R'—(”:—Rf Amino R—Jf'—H Thioester R'—C—8—R*
. . (ketone) (protonated)
| — - Fonksiyonel gruplar molekiillere ¢ . .
o . . . .o . .o .
D kendilerine 6zgi kimyasal 6zellikler i }
Carboxyl R—C—0 Amido R—C—N\ Phosphoryl R—O0O—P—0OH
kazandirir. § m
Q v==mw
(aa) . .
- Karbonun cok sayida farkli yap: X 0 E
A olusturabilmesi, yagamin molekiiler oy = FEET oo FO YT g
cesitliliginin temel nedenlerinden 3
o« o . O—H g . g
blI'l dlI' . Enol Rt N Substituted i Mixed anhydride R—C—0—P—OH A
Il-I \H imine (Schiff N (carboxylic acid and il) o
basa) R'_{_R? phosphoric acid; S
also called acyl [l
phosphate)
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Karbonun Evrimsel Avantaj1

- Karbon, farkh biiytukliik ve sekillerde son derece cesitli molekiiller
olusturabilen benzersiz bir elementtir.
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- Hicbir baska element karbon kadar genis yapisal cesitlilik saglayamaz.

- Bu nedenle yasamin ortaya cikisi ve evrimi sirasinda hiicresel molekiiler
sistemlerin temelini karbon bilegikleri olusturmustur.

- Karbonun kimyasal esnekligi, biyolojik cesitliligin molekiiler temelini
olusturur.
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Organik Bilesiklerin
Fonksiyonel Gruplari

- Biyomolekiillerin biytik bélimu
hidrokarbonlarin turevleri olarak
distintilebilir.

- Hidrojen atomlarinin yerine farkh
fonksiyonel gruplarin baglanmasi cesitli
organik bilegik siniflarini olusturur.

- Alkoller hidroksil, aminler amino,
aldehit ve ketonlar karbonil, karboksilik
asitler ise karboksil gruplar: icerir.

Methyl R—i—H

Ethyl R—(IJ—E—H
i

! S
Phenyl R CH

Carbonyl R—C—H
(aldehyde) '!L

Carbonyl  R! —(.l‘/—Rf

(ketone) (l:'

Carboxyl R—C—0O

Hydroxyl R—0O—H
(aleohol)

O—H g
'J: -
Enol R—C=C

b W
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Ether R'—0—R*
Ester R' —(lf—o—R-’
0
I
Acetyl R—O—'ﬁ— I —H
0O H
Anhydride R'—C—0D—C—R®

(two car-
boxylic acids)

H
Amino R—Jl'l'—H
N )
protonated u
H
i &
Amido R—C—N\
b
i
i
Imine R'—C—R*
R
N-Substituted |
imine (Schiff N
base) Rl R

H
. | S
Guanidinium R—N—(.l",—N
H; N\H
Imidazole R_;':=CC\H
I-l:‘{\ll':I ‘;N
Sulfhydryl R—&5—H
Disulfide R'—8—8R*
Thicester R'—C—S—R*
0]
0
Phosphoryl R—O—lL—OH

—0

Phosphoanhydride R'—O0—P—0—

o=

Mixed anhydride
(carboxylic acid and il)
phosphoric acid;
also called acyl
phosphate)

=]
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Fonksiyonel Gruplar Molekiillerin
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Ki ] Kimligini Belirl
¢ - Bircok biyomolekiil ayn1 anda iki veya o m
. phosphoanhydride C:.-_._
daha fazla farkli fonksiyonel grup san - i 57
icerir. CH;;—C—S—CHZ—CHZ—NH—(I_“.—CI1;,—ClIZ—NH—C—C—(?—CHQ—O—ll‘]’—O—Tll’—O—CHg \N/C-\,N,.-::::-C”
0 O OH CH, o) 0 0
.e .e . . H(“-/ \C|‘.H
- Bu tiir molekiiller polifonksiyonel i (Eﬁ
molekuller olarak adlandirilir. - ‘s)_o‘”
| phosphoryl
OH

- Molekiillerin kimyasal 6zellikleri
yalnizca sahip olduklar: fonksiyonel
gruplara degil, bu gruplarin g
boyutlu uzaydaki yerlesimine de
baglidir.
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Hicrelerde Ortak Bulunan Kiciik
Molekiiller

- Tim hiicrelerin sitozoliinde yaklagik 100—200 farkl: kiiciik organik molekiil
bulunur.
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- Molekil agirliklar: yaklasik 100 ile 500 bagil molekiiler kiitle arasinda
degisen bu bilesikler, hemen hemen tiim hiicrelerde gerceklesen temel
metabolik yollarin merkezinde yer alir.

- Bu metabolitler, evrim boyunca korunmus biyokimyasal yollarin temel
bilesenlerini olusturur.
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KEvrensel Metabolitlerin Ortak
Ozellikler1

- Hiucrelerde ortak olarak bulunan kiiciik molekiiller arasinda amino asitler,
nikleotitler, sekerler, fosforillenmis seker tiirevleri ile mono-, di- ve
trikarboksilik asitler yer alir.
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- Bu bilesiklerin tamami temel metabolik olaylarda gorev yapan merkezi
metabolitlerdir.

- Farkli canli gruplarinda ayni metabolitlerin bulunmasi, metabolizmanin
evrimsel slire¢ boyunca biiylik 6l¢ctide korundugunu gostermektedir.

- Bu ortak metabolit havuzu, yagsamin ortak biyokimyasal temelini yansitir.
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Kiiciik Molekiiller Hiicre Icinde Nasil

Korunur?

- Evrensel metabolitlerin biiylik béliimi polar veya ytikli yapiya sahiptir ve
suda kolayca ¢oziinir.
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- Bu molekiiller hiicre icinde mikromolar ile milimolar diizeylerde bulunur.

- Plazma zar1 bu bilesiklerin serbestce gecmesine izin vermedigi icin
metabolitler hiicre icerisinde tutulur.

- Ancak bazi 6zel tasiyic1 zar proteinleri, belirli molekiillerin hiicre icine,
hiicre disina veya okaryot hiicrelerde farkli bolmeler arasinda tasinmasini
saglar.
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Evrensel Metabolizma ve
Evrimsel Korunma

- Ayn1 metabolitlerin tiim canli hiicrelerinde bulunmasi rastlantisal degildir.
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- Bu durum, metabolik yollarin ilk hiicrelerden giintimtize kadar korunmus
olmasinin bir sonucudur.

- Dolayisiyla metabolizmanin temel tasarimi canlilar arasinda biytk 6l¢tide
ortaktir.

- Bu evrensellik, tiim canlilarin ortak evrimsel kokenini destekleyen onemli
biyokimyasal kanitlardan biridir.
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Her Canliya Ozgii Kiiciik Molekiiller

- Evrensel metabolitlerin yaninda yalnizca belirli canli gruplarinda bulunan
kiiciik biyomolekiiller de vardir.
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- Damarli bitkilerde sekonder metabolitler adi verilen 6zel bilesikler
sentezlenir.

- Bu molekiiller bitkilerin yasamina 6zgili biyolojik gorevler tistlenir.

- Boylece tiim kiiclik molekiiller her canlida ortak degildir; bazilari
organizmaya 0zgi islevler goriir.
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Sekonder Metabolitlerin Biyolojik
Onemi

- Sekonder metabolitler bitkilere karakteristik koku ve aroma kazandiran
bircok bilesigi icerir.

B
~
+
wn
.-
g
)]
<
Q
@]
Do
-
o
)
on
=
o
=
<
Q
—
~—

- Morfin, kinin, nikotin ve kafein gibi bilegikler de bu gruba dahildir.

- Insanlarda fizyolojik etkilere sahip olan bu molekiiller, bitkiler tarafindan
farkl biyolojik amaclarla tretilmektedir.

- Bu durum, ayni molekiliin farkli canlilarda farkl islevler listlenebilecegini
gostermektedir.
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Metabolom Kavramai

- Bir hiicrede bulunan tiim kiiciik molekiillerin olusturdugu topluluga
metabolom adi verilir.
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- Bu kavram, genom terimine benzer bicimde hiicrenin kimyasal bilesimini
tanimlar.

- Bir hiicrenin metabolomu belirlenebilirse o hiicrede hangi enzimlerin aktif
oldugu anlasilabilir.

- Ayn1 zamanda hangi metabolik yollarin calistigi1 da metabolom analiziyle
ongoriilebilir.
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Makromolekuller Hucrelerin Temel
Yap1 Taslaridir

- Hiucrelerde bulunan biyomolekiillerin énemli bir b6limi makromolekiil
olarak adlandirilir.
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- Makromolekiiller, kiiciik yap1 taglarinin birlesmesiyle olusan yliksek
molekiil agirlikli polimerlerdir.

- Proteinler, niikleik asitler ve polisakkaritler bu grubun temel tiyeleridir.

- Bu makromolekiiller gorece kii¢ciik oncii molekiillerin polimerlesmesi
sonucunda sentezlenir.
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Makromolekiillerin Sentezi ve
Organizasyonu

- Makromolekiilleri olusturan monomerlerin sayisi onlarca birimden
milyonlarca birime kadar ulasabilir.
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- Hicrelerde makromolekiil sentezi en fazla enerji gerektiren biyolojik
olaylardan biridir.

- Olusan makromolekiiller daha sonra bir araya gelerek supramolekiiler
kompleksler olusturabilir.

- Ribozomlar bu tiir islevsel supramolekiiler komplekslerin 6nemli
orneklerinden biridir.
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Proteinler Hiicrelerin En Cesith
Makromolekiilleridir

- Proteinler, amino asitlerden olusan uzun polimerlerdir ve su disinda
hiicrenin en biylk boliimiini olustururlar.
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- Bazi proteinler enzim olarak gorev yaparak kimyasal reaksiyonlari
katalizler.

- Bazilar1 hiicreye yapisal destek saglar, bazilari reseptor olarak gorev yapar,
bazilari ise maddelerin tasinmasini gerceklestirir.

. Islev cesitliligi bakimindan proteinler biyomolekiiller arasinda en genis
gorev yelpazesine sahiptir.
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Nikleik Asitlerin Temel Gorevleri

- DNA ve RNA, niikleotitlerden olugsan polimer yapili niikleik asitlerdir.
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- Bu molekiiller genetik bilginin depolanmasini ve nesilden nesile
aktarilmasini saglar.

- Bazi RNA molekiilleri yalnizca bilgi tasimaz; ayni1 zamanda yapisal ve
katalitik gorevler de tlistlenir.

- Boylece RNA hem bilgi molekiilii hem de islevsel biyomolekiil olarak gorev
yapabilir.
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Polisakkaritlerin Hiicredeki Islevleri

- Polisakkaritler glikoz gibi basit sekerlerin polimerlesmesiyle olusur.
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- Baslica gorevlerinden biri enerji depolamaktir.

- Ayrica hiicre disinda yapisal destek saglayan 6nemli bilesenler olarak gorev
yaparlar.

- Hicre ylizeyindeki protein veya lipitlere baglanan kisa seker zincirleri, yani
oligosakkaritler, hiicresel taninma ve iletisimde 6nemli sinyaller olusturur.
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Lipitlerin Hucredekil Gorevler:

- Lipitler yag benzeri hidrokarbon tiirevi molekiillerdir.
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- Hicre zarlarinin temel yapisal bilesenlerini olustururlar.

- Ayn1 zamanda enerji deposu, pigment ve hiicre i¢i sinyal molekiili olarak
gorev yaparlar.

- Tek tek lipit molekiilleri makromolekiil sayilmasa da c¢ok sayida lipit bir
araya gelerek biiyik yapilar olusturabilir.
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Hicre Zarlarinin Molekiiler Yapisi

- Hicre zarlari lipit ve protein molekiillerinin kovalent olmayan etkilesimlerle
olusturdugu biiytik komplekslerden meydana gelir.
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- Bu yapi1 sayesinde zar hem dayaniklilik hem de esneklik kazanir.

- Zarin temel organizasyonu, ¢cok sayidaki lipit ve proteinin birlikte
olusturdugu supramolekiiler diizenlenmeye dayanir.

- Boylece hiicre zari, farkli molekiillerin kontrollii tasinmasini saglayan
dinamik bir yapi haline gelir.
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Bilg1 Tasiyan Makromolekiiller

- Proteinler ve niikleik asitler bilgi iceren makromolekiiller olarak kabul
edilir.
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- Her protein, kendine 6zgli amino asit dizisine; her niikleik asit ise kendine
0zgl nikleotit dizisine sahiptir.

- Baz1 dallanmis oligosakkaritler de tasidiklar: seker dizileri sayesinde
biyolojik bilgi icerir.

- Hiicre ytuizeyindeki bu oligosakkaritler, hiicrelerin birbirlerini tanimasini
saglayan son derece 6zgil tanima noktalar1 olarak gérev yapar.
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Biyomolekiillerin U¢ Boyutlu Yapisi

- Bir biyomolekiiliin islevini yalnizca sahip oldugu kovalent baglar ve
fonksiyonel gruplar belirlemez.
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- Molekiili olusturan atomlarin uzaydaki ti¢c boyutlu diizenlenisi de biyolojik
1slev acisindan biytik onem tasir.

- Atomlarin uzaydaki bu diizenlenmesi, molekiiliin stereokimyasi olarak
adlandirilir.

- Biyomolekiillerin birbirleriyle nasil etkilesime girecegi, biiylik 6l¢clide sahip
olduklar: stereokimyasal yapiya baghdir.
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Stereokimya ve Stereoizomerler

- Karbon iceren bir bilesik, ayni kimyasal baglara sahip olmasina ragmen
atomlarin uzaydaki diizenlenisi farkli olan bicimlerde bulunabilir.
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- Ayni1 bag yapisini tasiyan fakat stereokimyalari farkli olan bu molekiillere
stereoizomer adi verilir.

- Stereoizomerler arasindaki farklilik, atomlarin sabit uzaysal diizenlenisi
olan konfigiirasyondan kaynaklanir.

- Biyomolekiiller arasindaki etkilesimler stereospesifiktir ve etkilesen
molekiillerin belirli bir i¢ boyutlu yapiya sahip olmasini gerektirir.
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Molekiillerin U¢ Boyutlu Gosterimi

- Basit molekiillerin stereokimyasal yapilar: yapisal
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formilu (a), top-cubuk modeli (b) ve uzay-dolgu modeli O*C 2
(c) kullanilarak gosterilebilir. HN—C~H
H—C—H

- Yapisal formiil molekiiliin stereokimyasini acik bicimde H

belirtirken, top-cubuk modeli bag acilarini ve atom
merkezleri arasindaki uzakliklar: daha 1y1 yansitir.

(a)

- Uzay-dolgu modellerde her atomun yaricapi, atomun
van der Waals yaricapiyla orantili olarak gosterilir.
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Uzay Dolduran Modeller Molekiiliin
Hacmini Gosterir

- Uzay dolduran modeller, bir molekiiliin {i¢c boyutlu uzayda kapladig: gercek
hacim hakkinda fikir verir.
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- Modelin dis sinirlari, molekiildeki atomlarin bagska molekiillerin atomlarini
digladig bolgeyi tanimlar.

- Bu gosterim, molekiillerin ylizey bicimlerinin ve birbirlerine fiziksel olarak
uyup uymadiklarinin anlasilmasini kolaylastirir.

- Boylece molekiiler etkilesimlerde yalnizca bag yapisinin degil, molekiiliin
uzayda kapladigi alanin da énemli oldugu gorilir.
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Konfigtirasyonu Belirleyen Yapisal
Ozellikler

- Bir molekiiliin konfigiirasyonu, cift baglarin veya kiral merkezlerin
bulunmasiyla ortaya cikabilir.
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- Cift bag cevresinde serbest donme gerceklesmedigi i¢cin bagh gruplar belirli
bir uzaysal diizende sabitlenir.

- Kiral merkezlerde karbon atomuna bagli dort farkli grup (stibstitiient)
belirli bir uzaysal diizen icinde yer alir.

- Konfigiirasyon izomerlerinin birbirine dontuistiiriilebilmesi icin bir ya da
daha fazla kovalent bagin gecici olarak kirilmasi gerekir.
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Geometrik Izomerlik

- Maleik asit ile fumarik asit, ayni bag
diizenine sahip olmalarina ragmen cift
bag cevresindeki grup yerlesimleri
bakimindan birbirinden ayrilir.
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- Bu bilesikler geometrik izomerler veya
cis-trans 1izomerleri olarak adlandirilir. e I HOOC_ o

/CzC\ C=C<
HOOC CcooH H/ COOH

- cis biciminde 1lgili gruplar cift bagin
ayni tarafinda, trans biciminde ise kars Maleic acid (cis) Fumaric acid (trans)
taraflarinda bulunur. (a)
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Maleik Asit ve Fumarik Asit

- Maleik asit cis 1zomerini, fumarik asit
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- Bu nedenle 1ki bilesik, biyolojik (a)

sistemlerde birbirinden farkli roller
ustlenebilir.

O 1se trans izomerini olusturur. ®
=) _
= - Her 1ki izomer de digerinden ayrilabilen
o0 ve kendine 6zgl kimyasal 6zelliklere
&S sahip olan belirli bir bilesiktir.
=
°§ - Molekiiller kimyasal bakimdan N o C/H HOOC\C_C/H
. blrbu('lmve. })dgnzese de li¢ boyutlu sekilleri oo, NCOOH 0 “cooH
@ o= ayni degiidir. Maleic acid (cis) Fumaric acid (trans)
(aa
A

Prof. Dr. Bektags TEPE

Bektas Tepe
gezimania_tr



Stereokimya Biyolojik Taninmayi
Belirler

- Enzimlerdeki baglanma bolgeleri, etkilesime girecek molekiiliin li¢ boyutlu
yapisina tamamlayici olacak bicimde diizenlenmistir.
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- Maleik aside uygun olan bir baglanma boélgesi, fumarik asidin farklh uzaysal
yapisina uygun olmayabilir.

- Dolayisiyla ayn1 atomlari ve benzer kimyasal baglar: tasiyan molekiiller
farkl bicimlerde taninabilir.

- Bu durum, stereokimyanin, biyomolekiillerin iglevsel 6zgilliigiindeki temel
roliinl gosterir.
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Kiral Merkezlerin Olusumu
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. — - Tetrahedral bir karbon atomuna dort farkli stibstitiient baglandiginda bu
Q gruplar uzayda iki farkli bicimde diizenlenebilir.
—
=D - Bu 1ki diizenlenme, benzer ya da ayni kimyasal 6zelliklere sahip iki farklh
B .
o0 stereoizomerler olusturur.
(1] . . : . )
— - Dort farkli gruba bagli karbon atomuna asimetrik karbon, bu tiir karbonlara
| — 1se kiral merkez adi verilir.
e
e i Chilral1 ) o Achiral
o image of A Rotated image of A Rotated -
original molecule original molecule o
molecule gi’;zs]l; c:):; 4 molecule can be 4 E
A f/c, on its nﬁrfor A /C izﬂigg?fmr un
A Original < ) B )| ori]gmslll y ) p )| imase g
molecule molecule
@ & A () @) A &
L9 PO :
B > fC) B > f’c} 5
¢ ¢t :

(a) </ (b) Q
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Kiralite ve
El Benzerligi
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. — - Kiral terimi, Yunancada el anlamina gelen bir s6zciikten tiretilmigtir.
Q
o - Baz1 stereoizomerler, sag ve sol eller gibi birbirine benzer ancak iist tiste
— tam olarak cakismaz.
[
- Tek bir kiral karbon iceren bir molekiil iki farkli stereoizomer olusturabilir.
S,
[ - Molekiilde iki veya daha fazla kiral karbon bulundugunda olas1 stereoizomer
o= sayisl, kiral merkez sayisina bagli olarak artar.
© o= - Chiral =~ B Achiral
a'a) image of A Rotated Mo s molecule: -
original molecule original molecule o
molecule gi’;zs]l; c:):; 4 molecule can be 4 E
A f/c, on its nﬁrfor A /C izﬂiggfmr un
A Original j/ ) B Hase Ori]g'inz;l Q ) B image g
molecule molecule
@9 &g I§ -
O &
B > fC) B > f’c} =
¢ ¢ :

(a) </ (b) Q
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Kiral Merkez Sayisi ve

Stereoizomer Cesitliligl

- Bir molekiilde (n) sayida kiral karbon bulunmasi durumunda en fazla (2%)
farkli stereoizomer olusabilir.
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- Kiral merkez sayisindaki artis, molekiiliin sahip olabilecegi li¢ boyutlu
diizenlenmelerin sayisini hizla artirir.

- Olusan stereoizomerler ayni molekiiler formiile ve bag diizenine sahip
olabilir.

- Buna ragmen fiziksel ve biyolojik 6zellikleri bakimindan birbirlerinden
ayrilabilirler.
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Enantiyomerler

(Lehninger-Biochemistry)

-— - Birbirlerinin ayna goriintiisii olan stereoizomerlere enantiyomer adi verilir.
(=
f————1 . - o ey . . . . . . .
o - Enantiyomerler, sag ve sol el arasindaki iligskiye benzer bicimde birbirlerinin
— ayna gorintisudir.
@ mesTue
S - Ancak bu molekiiller, yonleri degistirilse bile ti¢ boyutlu uzayda tam olarak
— st Uiste getirilemez.
 —
e |
© v— Mirror g}:lzilule Mirror ﬁ‘iﬁi‘;ﬂle:
m image of A Rotated image of A Rotated =
original molecule original molecule o
molecule Cf“”“”‘ bed molecule can be 4 E
C on its mirror on its mirror
A (2 e o T @B )| B
Orignal £
9. 9 A o W 4 A E
LW L9 5
B C c} » s s c} -
¢ e ¢ :

(2) X (b) Q
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Diastereomerler
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-—0 - Biuitlin stereoizomer ciftleri birbirlerinin ayna gorintiisu degildir.
- Birbirinin ayn runtisd olm n stereoizomer ciftlerine diastereomer adi
o Birb ayna g0 t olmavan stereoizomer ciftlerine diastereomer ad
— verilir.
@ mecmars
S - Diastereomerler, bir veya daha fazla kiral merkezde farkl:
— konfigiirasyonlara sahip olabilir.
: Enantiomers (mirror images) Enantiomers (mirror images)
@
= I ] I ]
" CH, CH, CH, CH,
fi——ig
A

X-_(?—-H - H'-(?-'X X'-(T)—-'H Y H'-C?—-'X
Y—C—=H H—C =¥ H—C =¥ N Y—C—=H
CH, CH, CH, o CH,

Diastereomers (non—mirror images)
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Enantiyomerlerin Polarize Isikla
Etkilesimi

- Louis Pasteur'iin ilk kez gozlemledigi lizere enantiyomerler kimyasal
ozellikleri bakimindan biiytlik 6l¢tide birbirine benzer.
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- Buna karsilik enantiyomerler, polarize 1sikla etkilesimleri bakimindan
farkhilik gosterir.

- Ayr c¢ozeltilerde bulunan iki enantiyomer, polarize 1s181n diizlemini
birbirine zit yonlerde dondiiriir.
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Rasemik Karisimlar ve

Optik Aktivite

. Tki enantiyomerin esit molar miktarlarda bulundugu ¢ézeltiye rasemik
karisim adi verilir.
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- Rasemik karisimda enantiyomerlerin 18181 zit yonlerde dondiirme etkileri
birbirini dengeler.

- Bu nedenle rasemik bir karisimda net bir optik dénme gézlenmez.

- Kiral merkez icermeyen bilesikler de polarize 1s181n diizlemini dondiirmez.
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Stereokimyanin Kesin Olarak
Tanimlanmasi

- Biyomolekiiller arasindaki reaksiyonlar stereokimyaya bagli oldugu icin her
molekiiliin i¢ boyutlu yapis1 acik bicimde tanimlanmalidir.
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- Molekiillerin adlandirilmasi ve gosterimi, her kiral merkezdeki
konfigiirasyonun belirsizlige yer vermeyecek bicimde anlagsilmasini
saglamalidir.

- Birden fazla kiral merkez tasiyan bilesiklerin adlandirilmasinda en
kullanigli yontemlerden biri RS sistemidir.

- RS sisteminde kiral karbona bagli her gruba belirli kurallara gore bir
oncelik degeri verilir.
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RS Sisteminde Substitiientlerin
Oncelig1

- RS sisteminde kiral karbona bagl gruplar, kimyasal yapilarina gore en
yiksekten en diisiige dogru siralanir.
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- Yaygin siibstitiientlerin 6ncelik sirasi asagidaki bicimdedir.
—-OCH:>-0OH > -NH. >-COOH > -CHO > -CH-0OH > -CHs > -H

- Bu oncelik siralamasi, kiral merkezin R veya S olarak tanimlanmasinda
kullanilir.
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R Konfigiirasyonunun Belirlenmesi
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- R harfi, Latincede sag anlamina gelen
rectus sozcligiunden tiretilmistir.

T - RS sisteminde molekiile bakilirken en
O diisiik 6ncelige sahip grup gozlemciden
o uzaga dogru yonlendirilir.
N
(o= - Daha sonra kalan ti¢c grubun 6ncelik
&S sirasinin hangi yonde azaldig: belirlenir.
== 3y
=  Oncelik sirasi 1'den 3'e dogru saat
D yoniinde ilerliyorsa kiral merkezin
konfigiirasyonu R olarak adlandirilir. Clockwise Counterclockwise
e (R) (S)
A
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S Konfiguirasyonunun Belirlenmesi

- En distik oncelige sahip grup yine
gozlemciden uzaga dogru yonlendirilir.
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- Kalan ¢ grubun 6ncelik sirasi saat
yoninin tersine dogru azaliyorsa
konfigiirasyon S olarak tanimlanir.

- S harfi, Latincede sol anlamina gelen
sinister sozcligiinden gelir.

. . Clockwise Counterclockwise
- Her kiral merkezin R veya S olarak (R) (S)

belirtilmesi, molekilin
stereokimyasinin acik ve kesin bicimde
tanimlanmasini saglar.
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RS Sisteminin Molekiil
Adlandirmasindaki Onemai

- Bir molekiilde birden fazla kiral merkez bulunuyorsa her merkez ayr1 ayr1 R
veya S olarak tanimlanir.
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- Bu gosterimler bilegigin adina eklendiginde tiim kiral merkezlerin uzaysal
diizeni acikca belirtilmis olur.

- Boylece ayni1 molekiiler formiile sahip farkli stereoizomerlerin birbirine
karistirilmasi onlenir.

- RS sistemi, karmasik biyomolekiillerin stereokimyasal yapisini belirsizlige
yer birakmadan ifade eder.
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D ve L Adlandirma Sistemi

(Lehninger-Biochemistry)

—I - Stereoizomerlerin adlandirilmasinda RS sisteminin yani sira D ve L sistemi
O de kullanilmaktadar.
o=
=D - Gliseraldehit gibi yalnizca bir kiral merkez tasiyan molekiiller her iki sistem
o0 kullanilarak da acik bicimde adlandirilabilir.
S
=
= CHO C\HO(EJ
— CH OH { ; i
S5
A ? CH,OH F
L-Glyceraldehyde (S)-Glyceraldehyde ﬁqf
A
B

Bektas Tepe
gezimania_tr



Konfigiirasyon ve Konformasyon
Birbirinden Farklidir

- Konfigiirasyon, atomlarin birbirine doniisebilmek i¢in kovalent baglarin
kirilmasini gerektiren sabit uzaysal diizenlenigidir.
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- Konformasyon ise herhangi bir bag kirilmadan, tekli baglar cevresindeki
donme sonucunda ortaya cikan farkli uzaysal diizenlenmeleri ifade eder.

- Tekli bag cevresindeki donme serbestligi, siibstitiient gruplarin uzayda
farkli konumlar almasina olanak saglar.

- Bu nedenle ayni molekiil, birbirine kolayca doniigebilen birden fazla
konformasyonda bulunabilir.
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Etan Molekiliinde Konformasyon
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olusabilir.

: - Basit bir hidrokarbon olan etanda karbon- _
karbon tekli bagi cevresinde neredeyse g g& & & g
tamamen serbest donme gerceklegir. = O S
- 12 b
: . Bs
- Donme miktarina bagli olarak etan g 8 1;\_1
molekiiliiniin ¢ok sayida farkli konformasyonu = 4r kJ/JI/m]
: 0T
S

Lol O o

| | | | | | |
0 60 120 180 240 300 360

Torsion angle (degrees)
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- Bu konformasyonlar herhangi bir kovalent bag
kirilmadan birbirlerine dontigebilir.
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Capraz Konformasyon
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olarak gorulir. 0 60 120 180 240 300 360

Torsion angle (degrees)

T—I - Ktanin olas1 yapilar: arasinda ¢apraz . _
O konformasyon en kararl diizenlenmeyi : g& & & g
(e olusturur. 3 - -
i z 20 i
N - Bu konformasyonda bagli gruplar uzayda ag 8 12.1
&S birbirlerinden daha uzak bir konumda o 4F kJ/mol
E\ bulunur. £ 0r \L
‘=3 . Capraz yap1 diger konformasyonlardan daha = § : % 3 -
— kararl oldugu i¢cin molekiiller arasinda baskin | | | | | | |
(aa)
A
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(Cakisan Konformasyon
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0 60 120 180 240 300 360

Torsion angle (degrees)

L - Etanin 6zel konformasyonlarindan bir digeri _
O cakisan konformasyondur. E g& & & g
=) 5 O S
= - Cakisan konformasyon, etanin olasi 12 A
o0 diizenlenmeleri arasinda en diisiik kararhihga 5 8- 19.1
. o :
S sahip olanidir. o 4t kJ/mol
= S or \2
.= - Qapraz ve cakisan konformasyonlar, tekli bag =
D cevresindeki donme yoluyla hizla birbirine - e
@ v dénﬁsﬁr' | | | | | | |
(aa)
A
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Konformasyonlar Neden Birbirinden
Ayrilamaz?

- Etanin capraz ve cakigsan bicimleri birbirine serbestce doniisebildigi icin ayri
bilesikler olarak izole edilemez.
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- Bu dontlisiim sirasinda herhangi bir kovalent bagin kirilmasi gerekmez.

- Konformasyonlar arasindaki gecis, yalnizca karbon-karbon tekli bag:
cevresindeki donmeyle gerceklesir.

- Bu o0zellik, konformasyon izomerlerini konfigiirasyon izomerlerinden ayiran
temel farkliliktir.
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Fonksiyonel Gruplar Donme
Serbestligini Sinirlar

- Etandaki hidrojen atomlarindan bazilar: biiylik veya elektriksel olarak
yukli fonksiyonel gruplarla degistirildiginde serbest donme zorlasir.

B
~
+
wn
.-
g
)]
<
Q
@]
Do
-
S~
)
on
=
o
=
<
Q
—
~—

- Karbon-karbon tekli bagi cevresindeki donmenin engellenmesi, molekiiliin
alabilecegi konumlar: sinirlar.

- Boylece etan tiirevinin olusturabilecegi kararlh konformasyonlarin sayisi
azalir.

- Molekilun bluiytkligi ve elektriksel 6zellikleri, tekli bag cevresindeki
hareketliligi dogrudan etkiler.
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Uc Boyutlu Yapinin Biyolojik Onemi

- Biyomolekiillerin islevleri, kimyasal bilesimlerinin yani sira atomlarinin g
boyutlu uzaydaki diizenlenisine baghdir.
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- Konfigiirasyon, cift baglar ve kiral merkezler nedeniyle ortaya cikan sabit
stereokimyasal yapiy1 ifade eder.

- Konformasyon ise tekli baglar cevresindeki donme sonucunda, baglar
kirilmadan olusan farkli uzaysal diizenlenmeleri kapsar.

- Bu yapaisal 6zellikler, biyomolekiillerin birbirlerini tanimasini ve 6zgiil
biyolojik etkilesimler kurmasini belirler.
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Biyomolekiiller Arasindaki
Etkilesimler Stereospesifiktir

- Canli sistemlerde biyomolekiiller arasindaki | il
etkilesimler stereospesifik 6zellik gosterir.

(Lehninger-Biochemistry)

- Bir biyomolekiiliin biyolojik gérevini yerine
getirebilmesi i¢in ti¢ boyutlu yapisinin dogru
olmasi1 gerekir.

- Molekiillerin hem konfigiirasyonu hem de
konformasyonu bu etkilesimlerin basarisini
belirler.

- Enzim-substrat, hormon-reseptor ve antijen-
antikor etkilesimleri stereospesifikligin
temel ornekleridir.
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Uc Boyutlu Yapinin Biyolojik Onemi

- Biyomolekiillerin ti¢c boyutlu yapisi, molekiillerin birbirini dogru
taniyabilmesini saglar.
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- En ktuiciik yapisal farkliliklar bile molekiiller arasindaki baglanmay1 énemli
Olctiide etkileyebilir.

- Bu nedenle biyomolekiillerin stereokimyasal 6zellikleri, hiicresel yapi ve
biyokimyasal iglevlerin anlasilmasinda biiyiik 6nem tasir.

- Gliniimuzde biyomolekiillerin stereokimyasi, hassas fiziksel yontemlerle
ayrintili olarak arastirilmaktadir.
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Canlilarda Kiral Molekitllerin Tek

Bir Formu Bulunur

- Canli organizmalarda kiral molekiiller genellikle yalnizca tek bir kiral
formda bulunur.
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- Proteinleri olusturan amino asitlerin tamami L izomerleri halinde bulunur.
- Glikoz ise canlilarda yalnizca D izomer1 olarak yer alir.

- Bu durum, biyolojik sistemlerde stereospesifikligin temel sonuclarindan
biridir.
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Laboratuvar Sentezi 1le
Hucresel Sentez Arasindaki Fark

- Laboratuvarda asimetrik karbon atomu iceren bir bilesik sentezlendiginde
genellikle tiim olasi kiral formlar birlikte olusur.
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- Ornegin ayni reaksiyon sonucunda hem D hem de L izomerleri elde
edilebilir.

- Buna karsilik canli hiicreler biyomolekiillerin yalnizca tek kiral formunu
sentezler.

- Bu secicilik, biyolojik sentez siireclerinin en 6nemli 6zelliklerinden biridir.
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Enzimler Stereospesifikligin Temel
Nedenidir

- Hicrelerin yalnizca tek kiral form tiretebilmesinin nedeni, biyosentezden
sorumlu enzimlerin de kiral yapida olmasidir.
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- Enzimler sentez sirasinda yalnizca belirli bir stereokimyasal diizenlenmeyi
destekler.

- Boylece biyomolekiiller her zaman dogru ii¢c boyutlu yapida olusturulur.

- Bu secicilik, canli hiicrelerdeki molekiiler diizenin temel 6zelliklerinden
biridir.
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Stereospesitiklik ve
Molekiiler Tanima

- Stereospesifiklik, enzimlerin ve diger proteinlerin stereoizomerleri
birbirinden ayirt edebilme yetenegidir.
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- Bir proteinin baglanma boélgesi yalnizca belirli bir izomerle uyum saglayacak
sekilde sekillenmisgtir.

- Diger stereoizomer ayni bolgeye uygun bicimde baglanamaz.

- Bu durum, sol eldivenin sag ele uymamasina benzetilebilir.
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Biyolojik Sistemlerde

Stereospe81f1kl

yiksek secicilikle ca

o W ®

181n Kanitlari

- Proteinlerin yalnizca belirli
stereoizomerleri taniyabilmesi, canlilarin

lismasini saglar.

- Bu 6zellik, hiicrelerin molekiiler diizeydeki

1sleyisinin temel ilkelerinden biridir.

H,C_ _CH,
o
CHS—c|:|:" ‘H
CH-
(R)-Carvone
(spearmint)

I\Hg 0

_ = _.H H =
ooc_ CT  N_ C

“cH; ¢” el TOCH,

) cm, H

L-Aspartyl-L-phenylalanine methyl ester
(aspartame) (sweet)

\\

/
/ I\
\

j \
C/E _/
N//

(S)-Citalopram
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H™ tfzﬂHE

CH,

(.S)-Carvone
(caraway)

N'H3 H 0

. i _H .
00C C
oi: O . ~OCH;

} Il °

o

L-Aspartyl-p-phenylalanine methyl ester
(bitter)

(R)-Citalopram
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Yasamin Temelinde Enerj: Kullanimi
Yer Alir

- Canli hiicreler yagsamlarinmi stirdiirebilmek ve kendilerini cogaltabilmek i¢in
stirekli enerjiye ihtiyac duyar.
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- Hiicrelerde gerceklegsen biyosentetik reaksiyonlar, tipki bir fabrikanin
Uretim stirecleri gibi enerji gerektirir.

- Hareket, 151k liretimi, elektriksel aktivite ve hiicresel bilginin korunmasi da
enerji tiketen siireclerdir.

- Enerji saglanamadiginda bilgi bakimindan zengin biyolojik yapilar zamanla
diizensiz hale gelir.
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Hicreler Enerjiy1 Verimli Sekilde
Kullanir

- Evrim boyunca hiicreler, giines 1s1gindan veya kimyasal yakitlardan elde
edilen enerjiyi son derece verimli kullanabilecek mekanizmalar
geligtirmigstir.
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- Elde edilen enerji, hiicrede gerceklesen cok sayidaki enerji gerektiren olaya
aktarilir.

- Biyokimyanin temel amaclarindan biri, enerjinin hiicrelerde nasil elde
edildigini, yonlendirildigini ve tiiketildigini aciklamaktir.

- Hiicresel enerji dontisimleri termodinamik yasalari cercevesinde
degerlendirilir.
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Canlilar Denge Durumunda Degil
Kararli Durumdadair

- Canli organizmalarin molekiil ve iyon icerikleri, bulunduklari cevreden hem
tir hem de derisim bakimindan farklidar.
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- Paramecium, kopek baligi, eritrosit veya bir elma agaci olgunlastiginda
karakteristik kimyasal bilesimini biiytlik 6l¢ctide korur.

- Buna ragmen cevre kosullar: siirekli degismeye devam eder.

- Bu durum, canlilarin ¢cevreleriyle termodinamik dengede olmadigini
gosterir.
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Canlilarda Molekiller Strekla

Yenilenir

- Organizmanin genel bilesimi sabit gériinmesine ragmen molekiilleri siirekl
sentezlenir ve parcalanir.
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- Kiiciik molekiiller, makromolekiiller ve supramolekiiler kompleksler siirekli
bir madde ve enerji akisi icerisinde yenilenir.

- Bu nedenle canli sistemler statik degil, siirekli degisim halindeki dinamik
yapilardir.

- Organizmanin sirekliligi, bu devamli molekiil dongiisii sayesinde korunur.
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Dinamik Kararli Duruma Ornekler

- Akcigerlerden beyne oksijen tasiyan hemoglobin molekiiller: yaklagik son bir
ay icinde sentezlenmistir.
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- Oniimiizdeki ay bu hemoglobin molekiilleri parcalanacak ve yerlerini yeni
sentezlenen molekiiller alacaktir.

- Benzer sekilde besinlerle alinan glikoz giin boyunca farkli bilesiklere
donustirilir.

- Buna ragmen kandaki hemoglobin ve glikoz diizeyleri biiylik 6l¢clide sabit
kalir.
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Dinamik Kararlhi Durumun
Korunmasi

- Kandaki madde derisimleri, sentez veya alim hizinin yikim ve tiketim
hizina esit olmasi sayesinde korunur.
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- Bu durum dinamik kararli durum olarak adlandirilir.
- Dinamik kararli durum, termodinamik denge anlamina gelmez.

- Bu diizenin siirdiiriilebilmesi icin hiicrelerin stirekli enerji harcamasi
gerekir.
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Enerji Uretimi Durdugunda Ne
Olur?

- Hicre enerji iretemediginde dinamik kararli durum stirdiirilemez.
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- Enerji tiretiminin durmasiyla hiicresel diizen bozulmaya basglar.

- Sonunda hiticre oliir ve cevresiyle termodinamik dengeye dogru ilerleyen bir
parcalanma stlireci baglar.

- Bu nedenle yasamin devami, stirekli enerji tiretimine baglidir.
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Sistem Kavrami ve Termodinamik

- Cozelt1 1cindeki kimyasal reaksiyonlarda sistem; reaktantlari, tiriinleri,
cOzliciyl ve bunlarin bulundugu ortami kapsar.
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- Sistem 1ile cevresi birlikte evreni olusturur.

- Maddenin ve enerjinin aligveris durumuna gore sistemler farkl siiflara
ayrilir.

- Bu siniflandirma, biyolojik enerji donlisimlerinin anlasilmasinda temel
olusturur.
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[zole, Kapali ve Acik Sistemler

. Tzole sistem, cevresiyle ne madde ne de enerji aligverisi yapar.

B
~
+
wn
.-
g
)]
<
Q
@]
Do
-
o
)
on
=
o
=
<
Q
—
~—

- Kapal1 sistem enerji aligverisi yaparken madde aligverisi yapmaz.
- Acik sistem 1se hem madde hem de enerj1 aligverisi gerceklestirir.

- Canli organizmalar acik sistemlerin en 6nemli 6rneklerini olusturur.
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Canlilar Enerjiy1 Cevrelerinden
Saglar

- Canli organizmalar cevreleriyle siirekli madde ve enerji aligverisi yapar.
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- Enerji iki temel yolla elde edilir.

- Birinci yol, glikoz gibi kimyasal yakitlarin oksitlenmesiyle enerji aciga
cikarilmasidir.

- Tkinci yol ise giines 1s181ndaki enerjinin dogrudan sogurulmasidir.
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Termodinamigin Birinci
Yasasi
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Potansiyel enerji o Cevredeki besinler (sekerler,
yaglar gibi karmasik molekailler)
e Giines 15181
H— - Termodinamigin birinci yasasl enerjinin korunumu (a)
c ilkesini aglk]_ar. HﬁcredIki kimyasal dontisiimler
o .. . . Enerji Hiicrede gerceklesen isler:
— - Fiziksel veya kimyasal olaylarda evrendeki toplam donisimieri NSRS
© m— .o . o e ile is yapilir o mekanik is
m eneI‘Jl mlktarl deglsmez. o os'r(n’(.)tiI:'ve.elektrikselfarklar
® |sIK uretimi
m o genetik bilgi aktarimi
— - Enerji yok edilemez ve yoktan var edilemez; yalnizca (b)
bir enerji tiirt bagska bir enerji tiriine donitsir. s
o= ©
° Hﬁcreler kimyasal, elektromanyetik, mekanik ve Cevrenin rastfeleliginde(entropi)art|§
E ozmotik enerjiyl yiikksek verimle birbirine et e
. . . eq e yakit molekiillerinden daha
donustureb 1111‘ . basit olan bilesikler iiretir:
CO,, NH,, H,0, HPO 2
A (d)

Sistemin rastgeleliginde (entropi) azalma

Basit bilesikler DNA, RNA, proteinler
gibi bilgi tasiyan makromolekailleri
olusturmak icin polimerlesirler.

(e)
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Canlilarda Enerjinin Temel Kaynagi
Elektron Akisidir

- Diinya tizerindeki canlilarin biiyiik b6liimii enerjilerini dogrudan veya
dolayl olarak Giines'ten alir.
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- Glines enerjisi, Glines'te gerceklesen termonitikleer flizyon reaksiyonlari
sonucu olusur.

- Fotosentetik hiicreler 1s1k enerjisini kullanarak elektronlari sudan
karbondioksite aktarir.

- Bu stire¢ sonunda glikoz, nisasta ve sakkaroz gibi enerji bakimindan zengin
bilesikler sentezlenirken oksijen atmosfere verilir.

light
L

l_i
GCOJ + GH_;O E— C;_-;leo.ﬁ + 605
(light-driven reduction of COy)
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Fotosentez Uriinleri Diger Canlilara
Enerj Saglar

- Fotosentez yapamayan canlilar ihtiya¢c duyduklari enerjiyi fotosentez
urinlerini oksitleyerek elde eder.
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- Bu stirecte glikoz oksijen varliginda parcalanir.
- Reaksiyon sonucunda karbondioksit, su ve kullanilabilir enerji aciga cikar.

- Olusan son Uriinler cevrede yeniden kullanilarak madde dongtisiine katilir.

CBHIEOG + 02 — 6002 + GHEO + energy
(energy-yielding oxidation of glucose)
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Elektron Akis1 Hiicresel Enerji
Dontisimlerinin Temelidir

- Hiucrelerde gerceklesen enerji donlisiimlerinin biytk bolimi elektronlarin
bir molekiilden digerine aktarilmasina dayanair.
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- Elektronlar yiiksek elektrokimyasal potansiyelden daha diisiik potansiyele
dogru hareket eder.

- Bu stirec, pille calisan elektrik devresindeki elektron akisina benzer.

- Elektron aktarimi iceren tiim bu olaylar oksidasyon-rediiksiyon
reaksiyonlaridir; bir molekiil elektron kaybederken digeri elektron kazanir.
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Hiicresel Diizenin Olusturulmasi
Enerj1 Gerektirir

- DNA, RNA ve proteinler, biyolojik bilgiyi tasiyan temel makromolekiillerdir.
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- Bu molekiillerin sentezinde yalnizca kovalent baglarin kurulmasi icin degil,
alt birimlerin dogru sirayla dizilmesi i¢cin de enerji harcanir.

- Boylece hiicre, hem kimyasal baglari olusturur hem de biyolojik bilginin
dogru sekilde depolanmasini saglar.

- Canlilardaki bilgi diizeni, siirekli enerji yatirimi sayesinde korunur.

=)
(=)
i
(==
(1" ]
—
(o
|
e
A

Prof. Dr. Bektags TEPE

Bektas Tepe
gezimania_tr



Dogada Diizen Kendiliginden
Olusmaz

- Amino asitlerin rastgele bir karisimindan tek tip ve belirli dizilime sahip bir
proteinin kendiliginden olusmasi son derece diistik olasiliklidir.
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- Boyle bir olay, molekiiller arasindaki diizenin artmasi anlamina gelir.

- Ancak termodinamigin ikinci yasasina gore dogadaki genel egilim
diizensizligin artmasi yoniindedir.

- Bu nedenle makromolekiillerin sentezi i¢cin hiicreye serbest enerji
saglanmasi gerekir.
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Entropi Diizensizligin Olc¢tistidiir

- Bir kimyasal sistemdeki rastgelelik veya diizensizlik entropi (S) ile ifade
edilir.
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- Sistemdeki diizensizlikte meydana gelen degisim ise entropi degisimi (AS)
olarak tanimlanair.

- Diizensizlik arttiginda AS degeri pozitif olur.

- Entropi kavrami, biyolojik sistemlerde diizenin neden enerji gerektirdigini
aciklayan temel kavramlardan biridir.

—
=
(=)
i
(==
(1" ]
—
(o
|
e
A

Prof. Dr. Bektags TEPE

Bektas Tepe
gezimania_tr



Serbest Enerjn Kavrama

- J. Willard Gibbs, kimyasal reaksiyonlardaki enerji degisimlerini
aciklamak icin serbest enerji kavramini gelistirmistir.
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- Serbest enerji (G), entalpi (H), entropi (S) ve mutlak sicaklik (T) ile
1ligkilidir.

- Builiski G = H — TS denklemiyle ifade edilir.

- Serbest enerji, bir reaksiyonun gerceklesme egilimini belirleyen
temel bluiytukliktir.

). Williard Gibbs,
1839-1903
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Serbest Enerj1 Degisimi ve
Reaksiyonlar

- Sabit sicaklikta gerceklesen kimyasal reaksiyonlarda serbest enerji degisimi
AG 1le gosterilir.
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- AG degeri, entalpi degisimi (AH) ile entropi degisiminin (AS) birlikte
degerlendirilmesiyle hesaplanair.

- Bu iliski AG = AH — TAS denklemaiyle ifade edilir.

- Reaksiyonlarin yoni ve gerceklesebilirligi biiyiik 6l¢ctide AG degerine
baglidir.
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Spontan Reaksiyonlar ve AG

- Bir kimyasal stiire¢ yalnizca AG degeri negatif oldugunda kendiliginden
gerceklesme egilimi gosterir.
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- Buna karsilik proteinler ve niikleik asitler gibi bilgi bakimindan zengin
makromolekiillerin sentezi pozitif AG degerine sahiptir.

- Bu nedenle bu sentez reaksiyonlar: enerji gerektirir.

- Enerji gerektiren bu reaksiyonlara endergonik reaksiyonlar adi verilir.
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Hicreler Endergonik Reaksiyonlari
Nasil Gerceklestirir?

- Hicreler enerji gerektiren reaksiyonlari tek basina gerceklestirmez.

B
~
+
wn
.-
g
)]
<
Q
@]
Do
-
o
)
on
=
o
=
<
Q
—
~—

- Bunun yerine endergonik reaksiyonlar, serbest enerji aciga cikaran
ekzergonik reaksiyonlarla eslestirilir.

- Boylece 1ki reaksiyon birlikte degerlendirildiginde toplam AG negatif olur.

- Sonuc olarak enerji gerektiren biyosentetik olaylar gerceklesebilir.
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ATP Hiucrenin Evrensel Enerji
Tasiyicisidir

- Biyolojik reaksiyonlarda kullanilan serbest
enerjinin en 6nemli kaynagi ATP'nin
fosfoanhidrit baglarinin hidrolizidir.
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- ATP'nin parcalanmasi sirasinda aciga cikan
enerjl bircok biyosentetik reaksiyona OH OH

akt arlllr CP)H(P:’)%(?)RAdenosine (Adenosine {riphosphate, ATP)
. '
y ° BOYlece enerjl gel‘ektlren Suregler enerjl _O—ﬁ’—OH - (PE;:—(?)—Adenosine (Adenosine diphosphate, ADP)
saglayan reaksiyonlarla dogrudan
baglanmls O].ur. Inorganic phosphate (P,) -
OH O %
~ =
Alnino acids — protein AGI is positi\re (endergonic) _O—:ﬁl—o—lﬁ—OH + (P_’)—Adenosine (Adenosine monophosphate,AMP) g
ATP — AMP + AG, is negative (exergonic) 0 0 é
[or ATP — ADP + ®] Inorganic pyrophosphate (PP, 5
E
oW
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Enerj Eslesmesi Yasamin Devamini
Saglar

- Eslestirilmis reaksiyonlarda iki reaksiyonun AG degerleri birlikte
degerlendirilir.
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- Toplam AG negatif oldugunda slire¢c ekzergonik hale gelir.

- Bu strateji sayesinde hiicreler bilgi bakimindan zengin biyopolimerleri
sentezleyebilir ve uzun siire koruyabilir.

- Yasamin devami biliytik olctide bu enerji eslesmesine baglidar.
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Biyoenerjetigin Temel Sorusu

- Biyoenerjetik, canli sistemlerde enerji dontisimlerini inceleyen bilim dalidir.
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- Temel amaci, metabolizmadan veya giines 1s1g¢indan elde edilen enerjinin
hiicresel olaylara nasil aktarildigini aciklamaktir.

- Hicrelerde enerji stirekli olarak farklh reaksiyonlar arasinda yonlendirilir.

- Bu enerj1 aktarimi biyolojik olaylarin koordineli sekilde ytritilmesini
saglar.
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(a) Mechanical example

Enerj1 Eglesmesini Anlamak
Icin Mekanik Bir Ornek o

Work
done R

- Enerji eslesmesi egik diizlem tizerindeki cisim el
ornegiyle aciklanabilir.

- Yiksekte bulunan biiytik cisim potansiyel
enerjisinl kaybederek asagi dogru hareket etme _

ooyl . . B Endergonic

egilimindedir.

- Makara sistemi sayesinde bu hareket daha kiiciik ~ ® Chemical example

Reaction 2:

bir cismin yukar: kaldirilmasini saglar. ATP—SADP + P,

- Bu mekanik ornek, biyolojik reaksiyonlardaki
enerjl aktarimini anlamay1 kolaylastirir.

Reaction 1:
Glucose + P; —
glucose 6-phosphate

Free energy, G

AG,

AG <0

Loss of
~. potential
~4 energy of

position

Exergonic [l

Reaction 3:
Glucose + ATP —
glucose 6-phosphate + ADP

AGg=AG; + AGy

Reaction coordinate

Bektas Tepe
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(a) Mechanical example

Mekanik Enerj ve Serbest
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) o . AG >0 AG <0
Enerj1 Arasindaki Benzerlik On
= .. potential
. - Egik diizlemde asag1 kayan cismin aciga cikardigi gﬁ}iﬁg,xﬂ a enerey of
kullanilabilir enerji serbest enerji degisimine (AG) y
benzetilebilir.
- Ancak aciga cikan enerjinin tamami ige donlismez. B Endergonic Exergonic il

Enerjinin bir boliimii stirtiinme nedeniyle 1s1 olarak
kaybed1l1r (b) Chemical example

Reaction 2:
ATP—ADP + P,
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Reaction 3:
Glucose + ATP —
————— - glucose 6-phosphate + ADP

Cismin baslangic yiiksekligi arttikca yapilabilecek
1s miktari da artar.

Reaction 1:
Glucose + P; —
glucose 6-phosphate

Free energy, G

AG,

AGg=AG; + AGy

Prof. Dr. Bektags TEPE
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Kimyasal Reaksiyonlarda Denge
Kavrami

- Kapali sistemlerde kimyasal reaksiyonlar dengeye ulasincaya kadar
kendiliginden ilerler.
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- Denge durumunda lirtin olusum hizi ile Girtinlerin tekrar reaktantlara
doniisme hizi birbirine esittir.

- Bu nedenle reaktant ve liriin derisimlerinde net bir degisiklik meydana
gelmez.

- Boylece sistem kararlh bir denge durumuna ulagsmais olur.
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Serbest Enerj1 Reaksiyonun Yonunu
Belirler

- Sistemin baslangic durumundan dengeye ulasincaya kadar gerceklesen
enerjl degisimi AG 1le ifade edilir.
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- AG'nin buytkligi hem reaksiyonun 6zelliklerine hem de sistemin dengeye
baslangicta ne kadar uzak olduguna baglidir.

- Her kimyasal bilesik sahip oldugu baglara bagl olarak belirli miktarda
potansiyel enerji icerir.

- Bu potansiyel enerji, reaksiyonlarin gerceklesme yontiini belirleyen temel
etkenlerden biridir.
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Ekzergonik ve Endergonik
Reaksiyonlar

- Kendiliginden gerceklesen reaksiyonlarda tiriinlerin serbest enerjisi
reaktantlardan daha diisiuktir.
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- Bu nedenle reaksiyon sirasinda serbest enerji aciga cikar ve is yapmak icin
kullanilabilir.

- Bu tiir reaksiyonlara ekzergonik reaksiyonlar denir ve AG degerleri
negatiftir.

- Enerji gerektiren endergonik reaksiyonlarda ise AG pozitiftir.
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Hicrelerde Enerjinin Bir Bolimiu Is1
Olarak Kaybolur

- Kimyasal reaksiyonlarda aciga cikan enerjinin tamami biyolojik islerde
kullanilamaz.
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- Canl1 sistemlerde enerjinin bir boliimi 1s1 seklinde ¢cevreye yayilir.
- Bir kismi ise entropinin artmasina katkida bulunur.

- Bu nedenle hiicreler enerjiyi son derece verimli kullansalar da hicbir enerji
doniisiimi tamamen kayipsiz gerceklesmez.
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Ekzergonik Reaksiyonlar
Endergonik Reaksiyonlar:

(a) Mechanical example
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AG >0 AG <0
Destekler N
Work y Loss of
.. . . .. done ¥ Sal potential
1 - Canlilarda enerji gerektiren reaksiyonlar, enerji hject B e
Q aciga cikaran reaksiyonlarla eglestirilerek
oremm—y . e
o gerceklestirilir.
@ mesTue
o0 - Bu mekanizma, egik diizlem 6rneginde anlatilan _ ,
. . B Endergonic Exergonic [l
mekanik enerj1 aktarimina benzer.
(1" ]
.o . .o .o h Ch 3 l 1
- - Boylece normal kosullarda gerceklesmesi mumkiun » “hemical example
L . . . . oy o . -
g olmayan biyokimyasal reaksiyonlar ilerleyebilir. U Eection 5.
Glucose + ATP. —
o suuuun ([ . S r glucose 6-phosphate + ADP
(aa ©
5 Reaction 1:
20 Glucose + P; —
g glucose 6-phosphate
o}
A ?é
[

AG,

AGg=AG; + AGy
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(a) Mechanical example

Glikozun Fosforillenmesi Enerji
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. . . AG >0 AG <0
Gerektiren Bir Reaksiyondur N
g{i{_r)lréi = ~ .~ polt:e(-ﬁfigf
. - Enerj eslesmesi prensibi, glikozun glikoz-6-fosfata e B e
dontisimi lizerinden aciklanabilir. y
- Bu reaksiyon, glikozun oksidasyon yolunun ilk
basamagini olusturur. B Fndergonic Exergonic B

- Reaksiyon koordinat diyagramai, bu ener;ji
degisimini gorsel olarak gostermektedir. (b) Chemical example

Reaction 2:
ATP—ADP + P,
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Reaction 3:
Glucose + ATP —
————— - glucose 6-phosphate + ADP

Reaction 1:
Glucose + P; —
glucose 6-phosphate

Free energy, G

AG,

AGg=AG; + AGy
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Glikozun Dogrudan
Fosforillenmesi Kendiliginden

(a) Mechanical example
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AG =0 AG <0
Gerceklesmez o
Work y Loss of
. . . . . ) done ¥ .. pot;entiai‘
. - Glikoz 1le inorganik fosfatin birlegerek glikoz-6- e T
fosfat olusturmasi en basit yol gibi gériinmektedir.
- Ancak bu reaksiyonun serbest enerji degisimi
pOthlftlI'. I Endergonic Exergonic [l

- Bu nedenle reaksiyon kendiliginden gerceklesmez.

(b) Chemical example

Reaction 2:
ATP—ADP + P,
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Reaction 3:
Glucose + ATP —
————— - glucose 6-phosphate + ADP

Reaction 1: Glucose + P; —— glucose 6-phosphate Reaction 1:

Glucose + P; —

(endergonic; AGq is positive) glucose 6-phosphate

Free energy, G

AG,

AGg=AG; + AGy

Prof. Dr. Bektags TEPE

Reaction coordinate

Bektas Tepe
gezimania_tr



ATP HldI’O]j_Z]._ Gu(;lu Bir (a) Mechanical example
Kkzergonik Reaksiyondur
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O
Work y Loss of
. . .. ) done ¥ .. potential
- - Hiicrelerde ATP'nin hidrolizi sirasinda 6nemli Toen ol B e
miktarda serbest enerji aciga cikar.
- Bu reaksiyon oldukc¢a ekzergoniktir.
. Ayni zamanda ilk reaksiyonda kullanilan inorganik 8 Endergonic Exergonic il

fosfat1 yeniden olusturur.

(b) Chemical example

Reaction 2:
ATP—ADP + P,
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Reaction 3:
Glucose + ATP —
————— - glucose 6-phosphate + ADP

Reaction 2: ATP — ADP + P;
(exergonic; AG» is negative)

Reaction 1:
Glucose + P; —
glucose 6-phosphate

Free energy, G

AG,

AGg=AG; + AGy
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Ortak Ara Uriin Enerji
Eslesmesini Saglar

- Her 1ki reaksiyonun ortak ara tiriini inorganik
fosfattir (P,).

. Ilk reaksiyonda tiiketilen P,, ikinci reaksiyonda
yeniden uretilir.

- Bu ortak ara tiriin sayesinde iki reaksiyon tek bir
stire¢c halinde birlestirilebilir.

- Boylece enerji aktarimi dogrudan gerceklesmis
olur.

Bektas Tepe
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(a)

Mechanical example

AG >0

Work
done

raising N
object R ’

I Endergonic

(b)

Free energy, G

Chemical example

Reaction 2:
ATP—ADP + P,

Reaction 1:
Glucose + P; —
glucose 6-phosphate

AG,

AG <0

Loss of
~. potential
~4 energy of

position

Exergonic [l

Reaction 3:
Glucose + ATP —
glucose 6-phosphate + ADP

AGg=AG; + AGy

Reaction coordinate
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Enerj1 Eslesmesi Glikoz-6-
Fosfat Sentezini Mumkin

(a) Mechanical example
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AG =0 AG <0
Kilar On
Work y Loss of
L : : ey e . done ¥ S, Potential
- - Iki reaksiyon birlestirildiginde ortak ara tirin ohject 1+ 7 B e
denklemden c¢ikarilir.
- ATP hidrolizinden aciga cikan enerji, glikozun
fosforillenmesi icin gerekli enerjiden daha fazladir. _ ,
I Endergonic Exergonic [l

Sonucta toplam serbest enerji degisimi negatif olur.

(b) Chemical example

Boylece glikoz-6-fosfat sentezi gerceklegebilir. JReaction 2
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Reaction 3:
Glucose + ATP —
————— - glucose 6-phosphate + ADP

Reaction 1:
Glucose + P; —
glucose 6-phosphate

Reaction 3: Glucose + ATP —
glucose 6-phosphate + ADP

Free energy, G

AG,

AGg=AG; + AGy
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ATP Hiucrenin Evrensel Kimyasal
Enerj Tasiyicisidir

- Ekzergonik ve endergonik reaksiyonlarin ortak ara tiriin araciligiyla
eslestirilmesi canlilardaki enerji aligverisinin temelini olusturur.
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- Hicrelerde bircok enerji gerektiren olay ATP'nin parcalanmasiyla
desteklenir.

- ATP, hemen hemen tiim hiicrelerde temel kimyasal enerji tasiyicisi olarak
gorev yapar.

- Bu nedenle ATP, biyolojik enerji metabolizmasinin merkezinde yer alir.
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Bir Reaksiyonun Gerceklesme
Egilimi Nasil Degerlendirilir?

- Bir kimyasal reaksiyonun tamamlanma egilimi denge sabiti (K,,) ile ifade
edilir.
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- K., degeri, sistem dengeye ulastiginda triin ve reaktant derigimleri
kullanilarak hesaplanir.

- Bu deger, reaksiyonun hangi yone ilerlemeye egilimli oldugunu gésterir.

- Denge sabiti biyokimyasal reaksiyonlarin degerlendirilmesinde temel
parametrelerden biridir.
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Denge Sabit1 Reaksiyonun Yonintu
Gosterir

- K., degeri bliylik oldugunda reaksiyon triin olusumu yéniinde ilerleme
egilimindedir.
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- Boyle durumlarda reaktantlarin biiyiik boliimii tirtinlere dontistr.

- Buna kargilik ktigiik K, degerleri reaksiyonun triin olusturma egiliminin
diistik oldugunu gosterir.

- K, reaksiyonun denge konumunu degerlendirmede kullanilan 6nemli bir

sleiittiir.
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[Cl¢, DS,
Keq - a b
[Ale, [B]

eq
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Serbest Enerjl Degisimi Baslangic
Kosullarina da Baglidir
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T - Gibbs'e gore herhangi bir reaksiyonun AG degeri yalnizca reaksiyonun
O ozelligine bagh degildir.

(o=
=D - AG; standart serbest enerji degisimi (AG®) ile baslangictaki reaktant ve Giriin
(o= derisimlerinden etkilenir.

g - Bu nedenle ayni reaksiyon farkli baslangic kosullarinda farklh AG

[ e degerlerine sahip olabilir.
e
=2 I [DJ¢

AG = AG° + RTIn pg—
A (Al [B];
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Dengeye Ulasildiginda Serbest
Enerj Degisimi Sifirdir

- Bir reaksiyon dengeye ulastiginda artik reaksiyonu ilerletecek bir itici giic
kalmaz.
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- Bu durumda AG degeri sifir olur.

- Reaktant ve lirtin derigsimleri artik denge derisimlerine egittir.

Clf DI [Clg, Dl
[AI? [BI®  [AIZ, [BIY,

eq
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AG® ve K., Aym Bilgiy1 Farkl
Sekilde ifade Eder

- Denge kosullarindan yararlamilarak AG® = -RT'In K iliskisi elde edilir.
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- Bu denklem, standart serbest enerji degisimi ile denge sabiti arasindaki
dogrudan iligkiyi gosterir.

- Bagka bir ifadeyle AG® ve K, reaksiyonu ilerleten termodinamik itici giict
farklh bicimlerde ifade eder.

- K., deneysel olarak ol¢tlebildigi i¢in AG® degeri de hesaplanabilir.
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K., ve AG® Degerlerinin Yorumu

- AG®° ve AG'nin birimi joule/mol veya kalori/mol olarak ifade edilir.
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- K, degeri ¢ok biiylik oldugunda AG® biiylk negatif bir degere sahiptir.
- K, degeri ¢ok ktiglik oldugunda AG® bliytik pozitif bir degere sahiptir.

- Bu nedenle deneysel K,, veya AG® tablolari, hangi reaksiyonlarin kolay
1lerledigini hizlica degerlendirmeyi saglar.
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Termodinamik ve
Kinetik Birbirinden Farklidir

- AG® gibi termodinamik biiytiklikler yalnizca reaksiyonun denge konumunu
gosterir.

B
~
+
wn
.-
g
)]
<
Q
@]
Do
-
S~
)
on
=
o
=
<
Q
—
~—

- Bu degerler reaksiyonun ne kadar hizli gerceklesecegi hakkinda bilgi
vermez.

- Reaksiyon hizini belirleyen faktorler kinetigin konusudur.

- Dolayisiyla bir reaksiyon termodinamik olarak uygun olsa bile ¢cok yavas
gerceklesebilir.
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Makromolekiller Termodinamik Olarak
Kararsiz, Kinetik Olarak Kararlidir
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- Biyolojik makromolekiiller, monomerlerine gore termodinamik acidan daha
az kararhdir.

- Buna ragmen kendiliginden parcalanmalari son derece yavas gerceklesir.

- Bu nedenle canli acisindan anlamli zaman o6l¢eklerinde bu molekiiller
kararl kabul edilir.

- Makromolekiillerin uzun siire varligini stirdiirebilmesi, kinetik kararlilik
sayesinde miimkiin olur.
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Hicresel Reaksiyonlarin Hizini
Enzimler Belirler

- Hicrelerdeki hemen hemen biitiin kimyasal reaksiyonlar enzimlerin varligi
sayesinde anlamli hizlarda gerceklesir.
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- Enzimler biyolojik katalizorlerdir.
- Katalizorler reaksiyon hizini artirirken reaksiyon sonunda tiiketilmez.

- Boylece enzimler ayni reaksiyonu cok sayida kez gerceklestirebilir.
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Her Kimyasal Reaksiyon Bir
Aktivasyon Engeliyle Karsilasir

- Reaktantlarin tirtine dontisebilmesi i¢cin 6nce
bir enerji engelinin asilmasi gerekir.

- Bu enerj1 engeline aktivasyon bariyeri adi
verilir.

- Aktivasyon bariyeri, kimyasal reaksiyonlarin

hizini belirleyen en 6nemli etkenlerden
biridir.

Bektas Tepe
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Free energy, G

Activation barrier
(transition state, &)

Reactants (A)

AG
Products (B)

Reaction coordinate (A — B)

B
~
+
wn
.-
g
)]
<
Q
@]
Do
-
o
)
on
=
o
=
<
Q
—
~—

Prof. Dr. Bektags TEPE




=)
(=)
i
(==
(1" ]
—
(o
|
e
A

Gecls Durumu ve
Aktivasyon Enerjisi

- Yeni baglar olusmadan once mevcut baglarda
gecicl yapisal degisiklikler meydana gelir.

- Bu sirada molekiiller gecis durumu adi
verilen yiiksek enerjili bir ara yapiya ulasir.

- Reaksiyon koordinat diyagramindaki en
yiuksek nokta gecis durumunu temsil eder.

- Reaktant ile gecis durumu arasindaki ener;ji
fark: aktivasyon enerjisi (AGY) olarak
adlandirilir.
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Free energy, G

Activation barrier
(transition state, &)

Reactants (A)

AG
Products (B)

Reaction coordinate (A — B)
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Enzimler Aktivasyon Enerjisini Nasil

Distrur?

- Enzimler gecis durumuna en uygun baglanma

yuzeyini olusturur.

- Bu ylizey stereokimya, polarite ve yik

dagilimi bakimindan gecis durumunu
tamamlayacak sekilde diizenlenmistir.

- Enzim ile gecis durumu arasindaki baglanma

ekzergonik bir olaydir.

- Aciga cikan enerji aktivasyon enerjisini

azaltarak reaksiyon hizini 6nemli ol¢lide
artirir.

Bektas Tepe
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Free energy, G

Activation barrier
(transition state, &)

Reactants (A)

AG
Products (B)

Reaction coordinate (A — B)
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Enzimler Reaktantlar: Bir Araya
Getirir

- Enzimler 1ki veya daha fazla reaktanti yiizeylerinde birbirine yakin
konumlandirabilir.
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- Reaktanlar reaksiyon icin en uygun stereospesifik yonelimde tutulur.
- Boylece etkili carpismalarin gerceklesme olasilig: buiyiik ol¢lide artar.

- Bu diizenleme katalitik etkinligi 6nemli 6lctide ylikseltir.
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Enzimler Reaksiyonlar: Olagantsti
Hizlandirir

- Aktivasyon enerjisinin digliriilmesi ve reaktantlarin dogru
konumlandirilmasi reaksiyon hizini biiyik olctide artirir.
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- Enzim katalizli reaksiyonlar, katalizlenmeyen reaksiyonlardan ¢cogu zaman
102 kat daha hizl1 gerceklesebilir.

- Bu olaganiisti hiz artisi hiicresel yagsamin siirdiiriilebilmesi icin zorunludur.

- Enzimler olmadan hiicrelerdeki bircok reaksiyon pratik olarak
gerceklesemez.
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Hicresel Katalizorlerin Buytk
Bolimi Proteindir

- Hicrelerde gorev yapan katalizorlerin biiytik cogunlugu protein
yapisindadir.
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- Bununla birlikte bazi RNA molekiilleri de katalitik 6zellik g6sterebilir.
- Her enzim genellikle yalnizca belirli bir reaksiyonu katalizler.

- Bu nedenle her hiicre binlerce farkli enzime ihtiyac¢ duyar.
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Enzimlerin Ozgilligi Hiicreye
Secicllik Kazandirir

- Enzimler belirli reaktantlari secebilme 6zelligine sahiptir.
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- Ayrica aktiviteleri gerektiginde diizenlenebilir.

- Boylece yalnizca gerekli reaksiyonlarin uygun zamanda gerceklesmesi
saglanir.

- Bu secicilik hiicresel stireclerin etkili bicimde kontrol edilmesi acisindan
bluytik 6nem tasir.
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Enzimler Hicresel Madde ve
Enerj1 Akisini Yonetir

- Enzimler yalnizca reaksiyon hizini artirmakla kalmaz.
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- Ayn1 zamanda madde ve enerjinin hiicre icinde hangi yollara
yonlendirilecegini belirler.

- Boylece hiicresel faaliyetler zaman ve ihtiya¢ dogrultusunda diizenlenebilir.

- Enzimler metabolik organizasyonun temel diizenleyicileridir.
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Metabolik Yolaklar Ardigsik
Reaksiyonlardan Olusur

- Hiucrelerde gerceklesen binlerce enzimatik reaksiyon belirli bir sira halinde
diizenlenmisgtir.
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- Bu ardisik reaksiyon dizilerine metabolik yolak adi verilir.
- Bir reaksiyonun lriini, sonraki reaksiyonun baslangic maddesini olusturur.

- Boylece metabolik olaylar kesintisiz sekilde ilerler.
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Katabolizma Enerji Ureten Yikim
Yolaklaridir

- Baz1 metabolik yolaklar organik besinleri daha basit son iiriinlere parcalar.
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- Bu stirecte kimyasal enerji aciga cikarilir.
- Aciga cikan enerji hiicrenin kullanabilecegi forma dontusturiliir.

- Bu enerji saglayan yikim reaksiyonlarinin timiine katabolizma adi verilir.
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Anabolizma Enerj Gerektiren
Sentez Yolaklaridir

- Diger metabolik yolaklar kiiciik 6nciil molekiillerden daha biiytik ve
karmasik molekiiller olusturur.
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- Proteinler ve niikleik asitler bu sentez lirtinleri arasinda yer alir.
- Bu biyosentetik siireclerin tamami enerji gerektirir.

- Bu nedenle bu yolaklar anabolizma olarak adlandirilir.
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ATP Katabolizma ile Anabolizma
Arasindaki Kopridir

- Hicresel metabolizma, tiim katabolik ve anabolik
yolaklarin olusturdugu buyik bir agdir.

- ATP bu agin i1ki temel boliimili arasinda ortak enerji
tasiyicis1 olarak gorev yapar.

- Katabolizmada aciga cikan enerji ATP'de depolanir ve
anabolizmada kullanilir.
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Metabolik Yolaklar Canhlarda
Buyik Olctide Ortaktir

- Proteinler, yaglar, karbonhidratlar ve niikleik asitlerin metabolizmasini
saglayan temel yolaklar canlilarin biiyiik boliimiinde benzerdir.
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- Bu durum canlilarin ortak biyokimyasal temellere sahip oldugunu
gostermektedir.

- Metabolik organizasyon yasamin evrensel 6zelliklerinden biridir.

- Farkl canlilar benzer temel metabolik stratejileri kullanir.
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Metabolizma Dengel1 ve
Ekonomik Sekilde Duzenlenir

- Hicreler ayni1 anda binlerce farkli biyomolekiil sentezler.
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- Ancak her molekiil yalnizca ihtiya¢ duyulan miktarda tretilir.
- Boylece gereksiz enerji harcanmasi énlenir.

- Metabolik diizenleme hiicresel kaynaklarin ekonomik kullanilmasini saglar.
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Hiicresel Thtiyaclar Metabolizmayi
Sekillendirir

- Hizli biyliyen hiicrelerde protein ve niikleik asit 6nciillerine daha fazla
1thtiyac duyulur.
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- Biiyiimenin olmadig1 hiicrelerde ise bu gereksinim 6nemli 6l¢iide azalir.

- Hiicre metabolizmasi siirekli degisen ihtiyaclara uyum saglayacak sekilde
diizenlenir.

- Boylece sentez faaliyetleri hiicrenin mevcut durumuna gére ayarlanir.
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Anahtar Enzimler Metabolik
Yolaklar: Kontrol Eder

- Her metabolik yolakta belirli anahtar enzimler goérev yapar.
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- Bu enzimlerin aktivitesi duiizenlenerek oncul molekillerin iretim miktari
kontrol edilir.

- Sonucta her biyomolekiil yalnizca hiicrenin gereksinim duydugu kadar
sentezlenir.

- Bu diizenleme metabolik dengenin korunmasini saglar.
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[zolésin Sentezi Metabolik
Diizenlemeye Ornek Olusturur

(Lehninger-Biochemistry)

TN - Escherichia coli'de 1zolosin sentezi belirli bir metabolik yolak boyunca
O gerceklesir.
(o=
=D - Bu yolak bes ardisik basamaktan olusur.
S - Her basamak farkli bir enzim tarafindan katalizlenir.
—
[ o=
e |
= . |
=
® | 2
A enzyme 1 , B . C s D E , g
Threonine Isoleucine 2
£
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Geri Bildirim Inhibisyonu Metabolik
Dengey1 Korur

- Hicre ihtiya¢c duydugundan daha fazla 1zol6sin tiretmeye basladiginda
kullanilmayan 1zol6sin hiicre icinde birikmeye basglar.
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- Izol6sin derisiminin artmasi, sentez yolunun ilk enzimini inhibe eder.
- Boylece yolaktaki ilk reaksiyon yavaslatilarak yeni izolosin tiretimi azaltilir.

- Bu mekanizma hiicrenin gereksiz enerji harcamasini 6nler.
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Geri Bildirim Inhibisyonunun Onemi

- Son uriunin ilk enzimi baskilamasi geri bildirim inhibisyonu olarak
adlandirilir.
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- Bu mekanizma metabolik yolaklarin kendi kendini diizenlemesini saglar.

- Boylece metabolik ara lirtinlerin tiretimi ile tiiketimi arasinda denge
korunur.

- Hiicre yalnizca gereksinim duydugu kadar iiriin sentezler.
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Metabolik Yolaklar Birbirinden
Bagimsiz Degildir

- Metabolik yolaklar, metabolizmay1 anlamay1 kolaylastiran yararlh
modellerdir.
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- Ancak hiicre metabolizmasi birbirinden tamamen bagimsiz yolaklardan
olusmaz.

- Hiicre icinde binlerce metabolik ara tiriin bulunur.

- Bu ara turlinlerin 6nemli bir béliimi ayn1 anda birden fazla metabolik
yolakta gorev alir.
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Metabolizma Bir Ag Yapisinda
Calisir

- Metabolizma, birbirine bagli ve birbirini etkileyen cok sayidaki metabolik
yolaktan olusan bir ag seklinde diizenlenmistir.
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- Bu ag yapis1 sayesinde hiicresel stirecler koordineli bicimde yurttilir.

- Metabolik olaylar birbirlerinden bagimsiz degil, karsilikli etkilesim
1cerisinde gerceklesir.

- Bu nedenle metabolizma tek tek yolaklardan ¢cok daha karmasik bir
organizasyona sahiptir.
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Bir Metabolitin Degisimi Tiim
Sistem1 Etkileyebilir

- Herhangi bir metabolitin derisimindeki degisiklik yalnizca tek bir metabolik
yolu etkilemez.
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- Bu degisiklik diger metabolik yolaklara da yansiyan zincirleme etkiler
olusturabilir.

- Boylece hiicre icerisindeki madde akis1 farkli metabolik boliimlerde yeniden
diizenlenebilir.

- Hicresel metabolizma stlirekli iletisim halinde olan dinamik bir sistemdir.
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Metabolizmanin Diuzenlenmesini
Anlamak Zor Bir Gorevdir

- Birbirine bagli metabolik yolaklarin nicel olarak incelenmesi oldukca
karmasiktir.
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- Cok sayidaki metabolit ve etkilesimin birlikte degerlendirilmesi gerekir.

- Bu nedenle metabolizmanin biitiinciil olarak anlasilmasi 6nemli bilimsel
zorluklar icerir.

- Yeni arastirma yaklasimlar: metabolik diizenlenmenin anlagsilmasina
onemli katkilar saglamaya baglamigstir.
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Hucreler Enzim Uretimini de
Duzenler

- Hiucreler yalnizca metabolik reaksiyonlari degil, bu reaksiyonlar:
gerceklestiren enzimlerin sentezini de kontrol eder.
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- Bir metabolik liriine duyulan ihtiyac arttiginda veya azaldiginda enzim
Uretimi buna gore ayarlanir.

- Boylece gereksiz enzim sentezi onlenirken gerekli enzimlerin tiretimi
artirilabilir.

- Bu diizenleme metabolik verimliligin korunmasina katki saglar.
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Gen Ifadesi Metabolik Kontroliin Bir
Parcasidir

- Enzim sentezi, DNA'daki genetik bilginin aktif proteinlere
donistirilmesiyle gerceklesir.
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- Bu stirec¢ gen ifadesi olarak adlandirilir.

- Gen 1fadesinin diizenlenmesi metabolik kontroliin 6nemli basamaklarindan
biridir.

- Boylece hiicre metabolik gereksinimlerine uygun proteinleri dogru zamanda
uretebilir.
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Metabolik Diizenleme Cok Katmanli
Bir Sturectir

- Hiicresel metabolizmanin kontroli tek bir mekanizma ile aciklanamaz.
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- Geri bildirim inhibisyonu, enzim sentezinin diizenlenmesi ve gen ifadesi
birlikte calisir.

- Hicrenin metabolik dengesinin korunabilmesi i¢cin bu kontrol
basamaklarinin tamami énemlidir.

- Metabolik diizenleme cok katmanli ve koordineli bir kontrol sistemi
olusturur.
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Hucresel Duzenlemenin Tamamai
Hentuiz Cozulmemaistir

- Hicrenin kendisini nasil diizenledigini tam olarak ortaya koymak giiniimiiz
biyokimyasinin 6nemli hedeflerinden biridir.
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- Bu karmasik diizenleme aginin tiim ayrintilari heniiz tam olarak
aciklanabilmis degildir.

- Arastirmalar, hiicresel metabolizmanin kontrol mekanizmalarini daha
ayrintili anlamaya devam etmektedir.

- Hicresel diizenleme, biyokimyanin en aktif arastirma alanlarindan biri
olmay1 stirdiirmektedir.
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Genetik Bilginin Olagantsti
Surekliligi
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- Canlilarin en dikkat cekici 6zelliklerinden
biri, kendilerini nesiller boyunca biiytlk bir
dogrulukla cogaltabilmeleridir.

—_—
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(o=
o0 - Kalitsal 6zelliklerin kusaktan kusaga e

&S aktarilmasi, genetik bilginin uzun siire

E\ degismeden korunabildigini gésterir.
D - Bu stuireklilik, genetik bilgiyi tasiyan - .
. molekiillerin son derece kararli olmasina e A N
on baglidir. SRR = i A

it s S A
A . Insanlik tarihine ait bircok kayit zamanla
(a) (b)

yok olurken, genetik bilgi milyarlarca yil
boyunca korunabilmigstir.
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Genetik Bilginin Evrim Boyunca
Korunmasai

- Gliniimuzde yasayan bircok bakteri, yaklagsik dort milyar yi1l 6nce yasamig
bakterilerle benzer temel 6zelliklere sahiptir.
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- Hicre sekilleri, i¢ yapilar: ve bircok temel biyokimyasal bilesen biiytlik
Olciide korunmustur.

- Bu benzerlik, genetik bilginin evrimsel siire¢ boyunca yliksek dogrulukla
aktarilabildigini gostermektedir.

- Boylece yasamin temel biyokimyasal 6zellikleri uzun zaman olceklerinde
devamliligini korumustur.
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DNA Genetik Materyaldir

- Yirminci ylzyil biyolojisinin en énemli kesiflerinden biri DNA'nin genetik
materyal oldugunun anlasilmasidir.
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- DNA'nin ii¢ boyutlu yapisinin ortaya cikarilmasi kalitimin molekiler
temelini aciklamigstir.

- DNA, hiicresel yapilarin olusmasi icin gerekli tiim genetik bilgiyi tasir.

- Ayni1 zamanda hiticre boliinmesi sirasinda kendisinin de dogru sekilde
kopyalanmasini saglar.
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Niikleotid Dizis1 Genetik Bilgiyi
Kodlar

- DNA, dogrusal olarak dizilmis deoksiriboniikleotidlerden olusan bir
polimerdir.
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- Nikleotidlerin dizilis siras1 genetik bilginin kendisini olusturur.
- Bu bilgi, hiicrenin diger tiim bilesenlerinin sentezini yonlendirir.

- Ayrica yeni DNA molekiillerinin olusturulmasi icin kalip gérevi gorir.
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Tirlerin Devami Genetik Bilginin
Korunmasina Baghdir

- Bir tirin varlhigini siirdiirebilmesi icin genetik bilginin kararli bicimde
korunmasi gerekir.
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- Bu bilginin dogru sekilde okunmasi ve gen lirtinlerine donistirilmesi
zorunludur.

- Hiicre boliinmeler1 sirasinda genetik bilginin en az hata ile kopyalanmasi
gerekir.

- Bu stirecler tiirlerin birbirinden ayirt edilmesini ve nesiller boyunca
devamliligini saglar.
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Genetik Stureklilik DNA
Molekiulleriyle Saglanir

- DNA uzun ve ince yapili organik bir polimerdir.
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- Molekiil geniglik bakimindan atomik 6lcekte, uzunluk bakimindan ise
santimetrelere ulasabilecek boyutlarda olabilir.

- Insan sperm ve yumurta hiicreleri milyarlarca yillik kalitsal bilgiyi DNA
molekiilleri araciligiyla sonraki nesle aktarir.

- Genetik bilgi, DNA tizerindeki niikleotid dizisi icerisinde saklanir.
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DNA Istatistiksel Ortalamalara
Dayanmaz

- Kimyada molekiillerin 6zellikleri cogunlukla ¢cok sayida molekiiliin ortalama
davranisiyla aciklanir.
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- DNA 1se bu durumun 6nemli bir istisnasini olusturur.

- Her hiicrede bulunan DNA molekiiliiniin dogru sekilde kopyalanmasi
gerekir.

- Genetik bilginin aktariminda hata pay1 icin neredeyse hicbir tolerans
bulunmaz.
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Tek Bir DNA Molekiiliiniin Onemi

- Escherichia coli'nin tim genetik materyali yaklasik 4,64 milyon niikleotid
cifti iceren tek bir DNA molekiiliinde bulunur.
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- Hicre boliinmesi sirasinda bu molekiiliin her ayrintisiyla dogru sekilde
kopyalanmasi gerekir.

- Ancak bu sayede birbirinin genetik olarak ayni yavru hiicreleri olusabilir.

- Bu durum DNA eslenmesinin olaganiistii dogrulugunu géstermektedir.
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Insanlarda Genetik Bilginin
Aktarilmasi

- Insan spermi 23 kromozomunun her birinde yalnizca bir DNA molekiilii
tasir.
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- Déllenme sirasinda bu DNA molekiilleri yumurtadaki karsiliklariyla
birlesir.

- Sonucta yaklasik 35.000 geni ve 3 milyar niikleotid ciftini iceren
embriyonun genetik yapisi olusur.

- Bu stirec biyolojinin en dikkat ¢ekici molekiiler olaylarindan biridir.
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DNAmin Yapisi1 Dogru
Eslenmey1 Saglar

- DNA'nmin giivenilir sekilde kopyalanabilmesi, ¢ift sarmal
yapisindaki tamamlayiciliga dayanair.
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- DNA 1ki tamamlayici poliniikleotid zincirinden olusur.

- Her zincirdeki niikleotidler karsi zincirdeki belirli
niikleotidlerle eslesir.
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Cift Sarmal Yapis1 Kalip
Gorevi Gorur

Hicre bolinmesinden 6nce DNA'nin 1ki zinciri
birbirinden ayrilir.
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Her zincir yeni tamamlayici zincirin sentezi i¢in kalip
gorevi ustlenir.

Boylece 1ki 6zdes DNA molekiiliit meydana gelir.

Olusan DNA molekiillerinin her biri yavru hiicrelerden
birine aktarilir.
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DNA Hasarlari Nasil Onarilir?

- DNA zincirlerinden biri hasar gordiglinde diger saglam zincir bilgi kaynagi
olarak kullanilir.
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- Saglam zincir hasarli bolgenin dogru sekilde onarilmasina rehberlik eder.
- Boylece genetik bilginin stirekliligi korunur.

- DNA'nin cift zincirli yapisi ayni zamanda etkili bir onarim mekanizmasi
saglar.
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DNA'daki Dogrusal Bilgi
Proteinlere Dontisur

. {))Il\IA }'itzerindeki dogrusal niikleotid dizisi genetik NZNININININININNY
11g1y1 tasir. ltmnm—ipcion of DNA
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into complementary RNA

- Bu bilgi 6nce RNA araciligiyla okunur.

Messenger RNA -\Uﬁr\\zyﬁuﬁf\
- Daha sonra ayni1 siraya karsilik gelen amino asit -
o« e e . . . ribozome to polypeptide chain
dizisine sahip protein sentezlenir.

Unfolded
: hexokinase
folding of polypeptide chain
into native structure
of hexokinase
ATP + glucose
. 5 ADP + glucose
Catalytically F 7 E

6-phosphate

active hexokinase
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Proteinler Uc¢ Boyutlu Yapilarini
Kazanir

- Yeni sentezlenen proteinler baslangicta dogrusal amino asit zincirleri
halindedir.
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- Daha sonra kendi amino asit dizilerine bagh olarak belirli {i¢c boyutlu
yapilara katlanirlar.

- Bu yap1 biylik 6l¢clide kovalent olmayan etkilesimlerle kararli hale gelir.

- Proteinin islevini yerine getirebilmesi icin dogru katlanmasi zorunludur.
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Molekiiler Saperonlar Protein
Katlanmasina Yardimeci Olur

- Proteinlerin dogru katlanmasi yalnizca amino asit dizisine baglh degildir.
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- Molekiiler saperonlar yanlis katlanmay1 onleyerek dogru katlanmay1
destekler.

- Boylece proteinler dogal konformasyonlarina daha gilivenilir bicimde ulasir.

- Dogru ti¢ boyutlu yap1 proteinin biyolojik fonksiyonu acisindan kritik 6neme
sahiptir.
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Proteinler Daha Bluiyiik Hiicresel
Yapilar Olusturur

- Dogal konformasyonuna ulasan proteinler diger proteinlerle veya niikleik
asitler ve lipitlerle etkilesime girebilir.
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- Bu etkilesimler sonucunda supramolekiiler kompleksler olusur.
- Kromozomlar, ribozomlar ve biyolojik zarlar bu yapilara érnektir.

- Molekiiller 6zgiil baglanma bolgeleri sayesinde kendiliginden islevsel
kompleksler olusturur.
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Hicresel Ortam Dogru Katlanma
Icin Gereklidir

- Protein dizisi katlanma icin gerekli bilgiyi tasisa da tek basina yeterli
degildir.
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- Uygun pH, 1yonik gii¢c ve metal iyonu derisimleri dogru katlanma icin
gereklidir.

- Bu nedenle kendiliginden diizenlenme hem genetik bilgiye hem de uygun
hiicresel ortama baglhdar.

- DNA dizisi tek basina eksiksiz bir hiicre olusturmak icin yeterli degildir.

=)
(=)
i
(==
(1" ]
—
(o
|
e
A

Prof. Dr. Bektags TEPE

Bektas Tepe
gezimania_tr



Her Hiicre Baska Bir Hicreden
Olusur

- Hicre olusumu yalnizca genetik bilginin varlhigiyla aciklanamaz.
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- Yeni bir hiicrenin olusabilmesi icin énceden var olan canli bir hiicre gerekir.

- Bu goris, Rudolf Virchow'un "Omnis cellula e cellula" soziiyle ifade
edilmistir.

- Yani her hiicre, bagka bir hiicreden meydana gelir.
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Evrimin Molekiler Temeller:

- Biyokimya ve molekiiler biyoloji alanindaki gelismeler, tiim canlilarin ortak
bir evrimsel kokenden geldigini gliclii bicimde desteklemektedir.

B
~
+
wn
.-
g
)]
<
Q
@]
Do
-
S~
)
on
=
o
=
<
Q
—
~—

- Farkli canli gruplarinda goriilen metabolik yollarin ve gen dizilerinin biiytlik
benzerlik gostermesi, ortak atadan tiireme diisiincesini dogrulamaktadair.

- Glintimuzdeki biyolojik cesitlilik, uzun zaman boyunca biriken kiiciik
genetik degisikliklerin ve dogal secilimin ortak etkisiyle ortaya ¢cikmastir.
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Mutasyonlar Evrimin Ham
Maddesini Olusturur

(Lehninger-Biochemistry)

ppu— DN A 1 . d d - = _I'{exokinase gene ' 2w sp=: _ i
R . eglenmesl son derece dogru oA RNV
= gerceklesmesine ragmen, nadiren meydana gelen A rae mistake during
— repiication dupiicates
o ve onarillamayan hatalar mutasyonlara neden the hexokinase gene.
> OlU.I‘ Original gene v Duplicate gene
m . . . A second rare mistake results
- DNA zincirinde yanlis onarilan hasarlar da in a mutation in the second
m . . .. LY o . . .. hexokinase gene.
== nikleotid dizisini degistirerek kalitsal bilgiyi v Mutation
= etkileyebilir. RNV
e |
: C‘XpI'C‘SSlOD
. . . . . . expression of P e
- Mutasyonlar, hiicrenin belirli yap: ve islevlerine original gone dpicae pais
[l — B . . - e .
on ait genetik talimatlarin degismesine yol acar. -
ATP + glucose ATP + galactose %
| &
> ADP + gluc _> ADP + galacti ur
A 7 "6 poephate & 7" o pnoephate £
2
.
Original hexokinase Mutant hexokinase with Q%
(galactose not a substrate) new substrate specificity

for galactose
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Mutasyonlarin Canlilar Uzerindeki
Sonuclari

- Ureme hiicrelerinde meydana gelen mutasyonlar sonraki nesillere
aktarilabilir.
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- Bazi mutasyonlar zararl hatta 6liimcil olabilir ve yasamsal metabolik
reaksiyonlar: gerceklegtiren enzimlerin bozulmasina neden olabilir.

- Bununla birlikte bazi1 mutasyonlar, organizmanin yasadigi cevreye daha 1y1
uyum saglamasina katkida bulunabilir.

- Evrimsel siire¢ acisindan 6nemli olan, cevrede avantaj saglayan
mutasyonlarin dogal secilim tarafindan korunabilmesidir.
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Dogal Secilim Avantaj Saglayan
Mutasyonlar: Destekler

- Baz1 mutasyonlar enzimlerin 6zelliklerini degistirerek hiicreye daha 6nce
kullanamadig1 maddeleri metabolize etme yetenegi kazandirabilir.
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- Eger bu madde bulundugu ortamin temel enerji kaynagi haline gelirse,
mutasyona sahip hiicreler diger bireylere gore avantaj elde eder.

- Avantajli bireyler yagamlarini stirdiirtir, cogalir ve genlerini sonraki
nesillere aktarirken diger bireyler zamanla popililasyondan elenir.

- Bu stire¢, Darwin'in "sec¢ilim baskist altinda en uygun olanin hayatta
kalmast" diisiincesinin molekiiler temelini olusturur.

=)
(=)
i
(==
(1" ]
—
(o
|
2
A

Prof. Dr. Bektags TEPE

Bektas Tepe
gezimania_tr



Gen Duplikasyonu Yeni Genlerin
Ortaya Cikmasini Saglar

- Evrim sirasinda bazen bir genin tamami kopyalanarak genomda ikinci bir
kopya olusabilir.
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- Bu 1kinci gen kopyasi baglangicta zorunlu olmadigindan, burada meydana
gelen mutasyonlar cogu zaman canli i¢in zararli sonuc olusturmaz.

- Zamanla bu kopya yeni gorevler kazanabilirken, 6zgilin gen eski islevini
surdirmeye devam eder.

- Boylece gen duplikasyonu, yeni genlerin ve yeni biyolojik fonksiyonlarin
evriminde 6nemli bir mekanizma haline gelir.

=)
(=)
i
(==
(1" ]
—
(o
|
e
A

Prof. Dr. Bektags TEPE

Bektas Tepe
gezimania_tr



DNA Evrimsel Gecmisin Molekiiler
Kaydidir

- Glinimuzde yasayan canlilarin DNA molekiilleri, milyarlarca yi1llik evrimsel
gecmisin 1zlerini tasimaktadir.
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- Evrim slirecinde bircok mutasyon kaybolmus veya yeni degisikliklerle lizeri
ortilmius olsa da DNA gecmise ait 6nemli bilgileri korur.

- Bu nedenle DNA, canlilarin evrimsel tarihini inceleyebilmek i¢in sahip
oldugumuz en giivenilir biyolojik kayit niteligindedir.
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Dogal Secilim Hiicresel Sistemleri
Sekillendirir

- Milyarlarca yil siiren dogal secilim, hiicresel sistemlerin kimyasal ve fiziksel
ozelliklerden en verimli bicimde yararlanmasini saglamistir.
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- Popiilasyonlarda rastlantisal olarak ortaya cikan genetik cesitlilik, dogal
secilim tarafindan siirekli olarak degerlendirilmektedir.

- Cevre kosullarinda daha basarili olan bireylerin hayatta kalip daha fazla
Uremesi, canli ¢egitliliginin giderek artmasina yol agcmastir.

- Sonuc olarak her tiir, kendi ekolojik yasam alanina uyum saglayacak
ozellikler kazanmigtir.
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Yasamin Kokeni Problemi

- Evrim oyktuisliiniin en erken asamasi, 1lk canli hiicrenin nasil ortaya ciktigi
sorusunu icerir.
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- Amino asitler, karbonhidratlar ve diger temel biyomolekiiller canlilarda bol
miktarda bulunmasina ragmen, giiniimiiz Diinya'sinda dogal ortamda
yalnizca ¢ok diisiik miktarlarda yer almaktadar.

- Bu nedenle 1lk canlilarin organik yapi1 taslarini nasil elde ettigi, yasamin
kokenine 1ligskin temel sorulardan biridir.
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Oparin'in Kimyasal Evrim Kurami

- Aleksandr I. Oparin, 1922 yilinda yasamin kékenini aciklamak amaciyla
kimyasal evrim kuramini ortaya koymustur.
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- Bu kurama gore ilkel Diinya atmosferi glintimiizden farkli olarak metan,

amonyak ve su buhari bakimindan zengin, oksijen bakimindan ise oldukca
fakirdi.

- Oksijen icermeyen bu indirgen atmosfer, organik molekiillerin olusumu i¢in
uygun kimyasal kosullari saglamastir.
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[lkel Diinya'da Organik Molekiillerin

Olusumu

- Simgekler ve volkanik faaliyetlerden saglanan enerji, ilkel atmosferde
bulunan gazlarin kimyasal reaksiyonlara girmesini saglamistir.
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- Bu reaksiyonlar sonucunda ilk basit organik bilesikler olugsmus ve eski
okyanuslarda birikmeye baslamistir.

- Milyonlarca yil boyunca okyanuslar ¢cok sayida farkli organik molekiil
bakimindan zenginlesmisgtir.

- Bu stirec, yasamin kimyasal temellerinin olusmasinda kritik bir agama
olarak kabul edilmektedir.
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[lkel Corba Modeli ve
I1k Hiucrelerin Onciilleri

- Oparin'e gore 1lkel okyanuslarda olusan organik molekiiller zamanla daha
biliylik molekiiler yapilara doniisme egilimi gostermistir.

B
~
+
wn
.-
g
)]
<
Q
@]
Do
-
o
)
on
=
o
=
<
Q
—
~—

- Bu biiylik molekiiler kompleksler kendiliginden zar yapilari ve katalitik
ozellik gosteren molekiiller olusturmaya baslamastir.

- Zar yapilar: ile katalitik molekiillerin bir araya gelmesi, ilk hiicrelerin
onclillerinin ortaya ¢cikmasini saglamistir.

- Bu yaklasim, yasamin, biyolojik evrimden 6nce uzun bir kimyasal evrim
stiirecinden gectigini 6ne siirmektedir.
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Kimyasal Evrim Kuraminin
Deneysel Olarak Sinanmasi

- Oparin'in goriisleri uzun yillar boyunca yalnizca kuramsal bir aciklama
olarak degerlendirilmistir.
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- Basglangicta bu hipotezin deneysel olarak test edilmesi miimkiin
gorinmemektedir.

- Ancak daha sonra masatistiinde kurulabilen oldukca basit bir deney
diizenegiyle gerceklestirilen beklenmedik bir deney, bu diisiincenin bilimsel
olarak sinanmasinin 6nini acmastir.

- Bu deney, yasamin kokenine iligkin arastirmalarda yeni bir donemin
baslangicini olusturmustur.
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Miller-Urey Deney1 ve Kimyasal
Evrimin Deneysel Kaniti
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tides

- Deney sistemi bir hafta veya daha uzun siire kapali bir
ortamda calistirilmis ve olusan trtinler ayrintili olarak
Incelenmistir.

Condenser -

—I - Yasamin kimyasal kokenini arastiran ilk klasik deney,  Hlectrodes
O 1953 yilinda Stanley Miller tarafindan Harold Urey'in =
o laboratuvarinda gerceklestirilmistir. :
.Z Spark
o - Deneyde amonyak (NH3), metan (CH4), su buhar: (H.O) e
&S ve hidrojen (H:) gazlarindan olusan karisim, R HON,
) yildirimlar: taklit eden elektrik kivilecimlarina maruz A e
g birakilmistir. H,0 ——
(aa
A
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Miller-Urey Deneyinin Sonuclar:
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biyomolekiillerin kisa silirede ve nispeten 1liml
kosullarda sentezlenebilecegini gostermistir.

Condenser -

T - Deney sonunda gaz fazinda karbon monoksit (CO),  Blectrodes
O karbon dioksit (CO-) ve baslangicta kullanilan gazlar =
o tespit edilmistir.
QZ Spark
o - Su fazinda ise amino asitler, hidroksi asitler, aldehitler P
e ve hidrojen siyaniir (HCN) gibi cok sayida organik R o
E\ bilesik olusmustur. fﬁf = 3211:120
H;0 nucleo-
D - Bu sonuclar, biyolojik siirecler olmadan da temel tides
(aa)
A
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Kimyasal Evrim Arastirmalarinin
Genislemesi

- Daha gelismig laboratuvar deneyleri, canli hiicrelerin bircok kimyasal
bileseninin benzer kosullar altinda olusabilecegine dair giiclii kanitlar
saglamigtir.
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- Bu calismalar, polipeptitlerin ve RNA benzeri molekiillerin de kendiliginden
sentezlenebildigini gostermektedir.

- Elde edilen bulgular, yasamin temel yap1 taslarinin biyolojik evrim
baslamadan once kimyasal siireclerle olusabilecegi goriisiini
desteklemektedir.
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RNATMin Kimyasal Evrimdeki Onemi

- RNA polimerlerinin biyolojik acidan énemli bazi reaksiyonlarda katalizor
olarak gorev yapabildigi gosterilmistir.
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- Bu 0zellik, RNA'nin yalnizca genetik bilgi tasiyan bir molekiil olmadigina,
ayni zamanda kimyasal reaksiyonlar: hizlandirabildigini ortaya
koymaktadir.

- Bu nedenle RNA'nin prebiyotik evrim sirasinda hem bilgi depolayan hem de
katalitik gorev lGistlenen temel molekiillerden biri oldugu diistiniilmektedir.
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[k Genetik Molekiil DNA mi1

Protein mi?

- Glniimuz canlilarinda niikleik asitler enzimlerin yapisini belirleyen genetik
bilgiyi tasimaktadir.
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- Enzimler ise niikleik asitlerin kopyalanmasi ve onarilmasini
gerceklestirmektedir.

- Bu karsilikli bagimlilik, yasamin baslangicinda 6nce DNA'nin m1 yoksa
proteinlerin mi ortaya c¢iktigl sorusunu giindeme getirmektedir.
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RNA Diinyasi Hipotezinin
Ortaya Cikisi

niikleotitleri de iceren prebiyotik karisimin olugsmasi

}
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RNA replikasyonunda peptitlerin roliiniin artmasi;
RNA ve proteinin birlikte evrimlesmesi

- Bu model, yasamin baslangicinda DNA ve proteinlerden |
once RNA'nin merkezi rol oynadigini 6ne siirmektedir.

RNA genomu ve RNA-protein katalizorleri ile
birlikte basit geviri sisteminin gelismesi

|

Genomik RNA'nin DNA icine kopyalanmasi

|

RNA ve protein katalizorlerini iceren RNA-protein
kompleksinde genomik DNA'nin gevrilmesi

—I - RNA molekiillerinin kendi olusumlarini o R
O katalizleyebildiginin kegfedilmesi, yasamin baglangicinda molekiilerinin iretimi
o 1lk gen ve 1lk katalizoriin RNA olabilecegini |
> Z dusundurmustur Kendi kendini kopyglayabilen katalitik RNA
m parcalarindan secilmis olarak replikasyon
&S - RNA Diinyas1 Hipotezi'ne gore ilkel ¢gorbada kendini l R
— esleyebilen ilk RNA molekiilleri rastlantisal olarak ortaya sy Lol
g cikmigtar. |
(aa
A
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Kendini Egleyebilen RNA
MOlekﬁllerin]‘.n EVI.]._ mj_ Yeryiiziindeki basit atmosfer bilesenlerinden,

niikleotitleri de iceren prebiyotik karisimin olugsmasi

}
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H— - Kendini kopyalayabilen RNA molekiiller: her cogalma o R
o dongiistinde hizla sayica artmastir. molekiillerinin Gretimi
(=) . |
.Z‘ - Eslenme tam kusursuz olmadigindan farkli RNA Kendi kendini kopyalayabilen katalitik RNA
m Varyantlarl Ortaya glkmlstlr parcalarindan secilmis olarak replikasyon
— - Baz1 RNA molekiiller: digerlerinden daha hizh ve daha il
| — dogru cogalabildigi icin dogal secilim avantaji |
“@
» : kaZ anmlstlr . RNA replikasyonunda peptitlerin roliiniin artmasi;
RNA ve proteinin birlikte evrimlesmesi
E - Boylece daha basarili RNA dizileri popiilasyonda !
RNA genomu ve RNA-protein katalizorleri ile
yayginlasirken daha az basarili olanlar zamanla ortadan birlkte basit ceviri sisteminin gelismesi
A kalkmastir. !

Genomik RNA'nin DNA icine kopyalanmasi

|

RNA ve protein katalizorlerini iceren RNA-protein
kompleksinde genomik DNA'nin gevrilmesi
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RNA Diinyasindan DNA ve
Protein D ﬁnya Sln a G e gi s Yeryiiziindeki basit atmosfer bilesenlerinden,

niikleotitleri de iceren prebiyotik karisimin olugsmasi

}
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RNA genomu ve RNA-protein katalizorleri ile
birlikte basit geviri sisteminin gelismesi

|

Genomik RNA'nin DNA icine kopyalanmasi

|

RNA ve protein katalizorlerini iceren RNA-protein
kompleksinde genomik DNA'nin gevrilmesi

—R - RNA Diinyas1 Hipotezi'ne gore baslangicta RNA oy
. . . . . . . e . . Rastgele diziler igeren kisa RNA
= molekiilleri amino asitleri birlestirerek kiiclik peptitlerin molekiillerinin iretimi
o olusumunu da katalizlemeye baslamigstir. |
> Z Kendi kendini kopyglayabilen katalitik RNA
o - Olusan bazi peptitler RNAnmin kendini esleme yetenegini PAGANACAN sogig PataKiRpIaaYsl
e artirarak daha basarili sistemlerin ortaya ¢ikmasini !
- RNA katalizi ile 6zgiil peptitlerin
E\ saglamigtir. sentez
: |
e . BéYlece RNA ve peptltlerln blrllkte Qall$tlgl giderek daha RNA replikasyonunda peptitlerin roliiniin artmasi;
. . . .o . . . . RNA ve proteinin birlikte evrimlesmesi
verimli biyolojik sistemler gelismistir.
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Ribozomlar RNA Dinyas1 Hipotezini
Destekler

- Glinlimuizde protein sentezinden sorumlu ribozomlarda peptit baglarinin
olusumunu proteinler degil RNA molekiilleri katalizlemektedir.
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- Bu 6nemli bulgu, RNA'nin gecmiste hem katalizér hem de genetik bilgi
tasiyicisi oldugu diisiincesiyle uyumludur.

- Dolayisiyla modern hiicrelerdeki ribozomlar, RNA Diinyas1 Hipotezi'nin
onemli kanitlarindan biri olarak kabul edilmektedir.
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DNA ve Proteinlerin Gorev
Paylasimai

- Evrimin ilerleyen donemlerinde DNA, kalitsal bilgiyl depolama goérevini
RNA'dan devralmistir.
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- RNA 1se agirlikli olarak protein sentezinde gérev alan bir molekiil haline
gelmistir.

- Proteinler zamanla daha etkili katalizorler olarak enzimlerin temel yapisini
olusturmustur.

- Boylece glintimiizde goriilen DNA-RNA-protein is boliimii ortaya cikmistir.
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[1k Hiicre Benzeri Yapilarin
Olusumu

. Tlkel corbadaki lipit benzeri molekiiller, kendiliginden gecirgenligi diigiik zar
yapilari olusturmustur.
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- Bu zarlar, kendini esleyen molekiilleri belirli bir hacim i¢inde toplayarak
molekiiller arasindaki etkilesimleri kolaylastirmistir.

- Boylece 1lk hiicre benzeri sistemlerin olusmasi i¢in uygun mikroortamlar
meydana gelmistir.
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Biyolojik Evrimin Baslangici

- Diinya yaklasik 4,5 milyar yil 6nce olusmustur, yasamin ilk kesin kanitlar:
1se 3,5 milyar yildan daha eskiye tarihlenmektedir.
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- 1996 yilinda Gronland'da bulunan kimyasal bulgular, yasamin yaklasik 3,85
milyar yil 6nce var olmus olabilecegini gostermistir.

- Bu bulgular, yasamin Diinya'nin ilk milyar yil1 icerisinde ortaya cikmig
olabilecegini diisiindirmektedir.
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[k Canlilarin Ortaya Cikisi

. Tlk canli organizmanin kendi genetik bilgisini kopyalayabilen basit bir
sistem oldugu diisiinilmektedir.
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- Yagsamin baslangicinda atmosferde oksijenin yok denecek kadar az olmasi ve
organik maddeleri tiiketen canlilarin bulunmamasi nedeniyle organik
bilesikler uzun siire kararlh kalabilmigtir.

- Cok uzun zaman oOl¢eklerinde bu organik molekiiller gelisen hiicresel
yapilara katilmis ve biyolojik evrim baslamigstir.
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[1k Hiicreler Biyiik Olasilikla
Kemoheterotroftu

- Ilk hiicrelerin prebiyotik dénemin organik madde bakimindan zengin ilkel
corbasinda yasayan kemoheterotrof canlilar oldugu diisiintilmektedir.
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- Bu hiicrelerin kullandigi organik bilesikler, erken atmosfer gazlarindan
volkanik enerji ve yildirimlar sayesinde abiyotik olarak olugsmustur.
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[1k Hiicrelerin Metabolik Bagimsizlik
Kazanmasi

. Ilk heterotrof canlilar baslangicta cevrede bulunan organik maddelere
bagiml yasamistir.
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- Zamanla cevredeki bilesiklerden enerji elde etmeyi1 ve bu enerjiyil kullanarak
kendi yapi taslarini sentezlemeyi 6grenmislerdir.

- Boylece dis ortamdan saglanan organik maddelere olan bagimlilik giderek
azalmigtir.
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Fotosentezin Evrimsel Ortaya Cikisi

- Evrimsel siirecte bazi canlilar glines enerjisini yakalayabilen pigmentler
gelistirmistir.
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- Bu enerji1 sayesinde karbondioksit indirgenerek daha karmasik organik
bilesikler sentezlenmeye baslanmastir.

. Tlk fotosentetik canlilarda elektron vericisi biiyiik olasilikla hidrojen siilfiir
(H2S) olmustur.
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Oksyenli Fotosentezin Gelismesi

- Daha sonraki canlilar fotosentez sirasinda elektron kaynagi olarak suyu
kullanabilme yetenegi kazanmigstir.
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- Bu degisim sonucunda oksijen fotosentezin yan liriinii olarak atmosfere
salinmaya baslamigstir.

- Glinimiuzdeki siyanobakteriler, bu erken oksijen lireten fotosentetik
canlilarin modern temsilcileri olarak kabul edilmektedir.
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Oksyjenin Atmoster: Degistirmesi

. Ilk Diinya atmosferinde oksijen bulunmadig icin en eski canlilar anaerob
yasam sUrdirmustir.
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- Bu canlilar organik maddeleri oksitlemek icin elektron alicisi olarak oksijen
yerine silfat gibi farkl bilesikleri kullanmistir.

- Oksijen lireten fotosentetik bakterilerin yayilmasiyla atmosfer giderek
oksijen bakimindan zenginlesmistir.
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Oksyjen Felaket1 ve
Aerobik Solunumun Evrimi

- Atmosferde oksijenin artmasi, anaerob canlilar i¢cin gticlii bir secilim baskis:
olusturmustur.
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- Bazi1 mikroorganizma soylar: elektronlarini oksijene aktararak enerji tireten
aerobik metabolizmayi gelistirmistir.

- Organik molekiillerden oksijene elektron aktarimi cok daha fazla enerji
sagladigindan aerob canlilar 6nemli bir avantaj elde etmistir.

- Bu avantaj, oksijen bakimindan zengin ortamlarda aerob organizmalarin
baskin hale gelmesini saglamistir.
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Evrim Gunumiuzde de
Devam Etmektedir

- Gunumizde bakteriler biyosferdeki hemen her ekolojik yasam alaninda
bulunmaktadir.
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- Farkli bakteri tiirleri cok cesitli organik bilesikleri karbon ve enerji kaynagi
olarak kullanabilmektedir.

- Fotosentetik bakteriler giines enerjisini kullanarak organik madde
uretmekte ve diger canlilar i¢cin besin kaynagi olusturmaktadir.

- Hizli cogalan bakteriler sayesinde evrimsel stirecler giinlimiizde laboratuvar
ortaminda bile gézlenebilmektedir.
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Okaryotik Hiicrelerin
Ortaya (Cikisi

- Yaklasik 1,5 milyar yil once, fosil kayitlarda daha
bliytik ve daha karmasik organizmalar goriilmeye
baslanir.

- Bu organizmalarin, i1k 6karyotik hiicreleri temsil
ettigl distintilmektedir.

- Fosil kayitlar tek basina 6karyotlarin nasil ortaya
ciktigini aciklamaya yetmez.

- Glniimiz canlilarinin morfolojik ve biyokimyasal
karsilagstirmalari, fosil bulgulariyla uyumlu bir
evrimsel senaryo ortaya koymaktadir.
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Cok hiicreli 6karyotlarin
(bitkiler, mantarlar, hayvanlar)farklilasmasi

Kirmizi ve yesil alglerin ortaya ¢cikmasi

Endosimbiyontlarin (mitokondriler,
plastitler) ortaya ¢ikmasi

ilk 6karyotlar olan protistalarin
ortaya cikmasi

Aerobik bakterilerin ortaya ¢ikmasi
Atmosferin O, acisindan zenginlesmesi

0, iireten fotosentetik siyanobakterilerin
ortaya ¢ikmasi

Fotosentetik kiikiirt bakterilerinin ortaya
citkmasi
Metanojenlerin ortaya ¢cikmasi

Okyanuslarin ve kitalarin olusumu

Diinyanin olusumu
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Prokaryotlardan Okaryotlara Geciste
I1k Biyik Degisim

- Hiucrelerde DNA miktar: arttikca DNA'nin daha diizenli paketlenmesine
ihtiyac duyulmustur.
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- DNA, o0zel proteinlerle birlikte kromozom adi verilen yapilara organize
edilmistir.

- Hiicre boliinmesi sirasinda kromozomlarin yavru hiicrelere dogru sekilde
aktarilmasini saglayan yeni proteinler gelismistir.

- Boylece genetik bilginin giivenli bicimde korunmasi ve aktarilmasi mimkiin
olmustur.
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Hiicre Ici Zar Sisteminin Gelismesi

- Hiicre hacminin bliiyiimesiyle birlikte gelismis bir zar sistemi ortaya
cikmastir.
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- DNA, cift kath cekirdek zari ile sitoplazmadan ayrilmistir.

- Boylece RNA sentezi cekirdekte, protein sentezi ise ribozomlarda
gerceklesmeye baglamistir.

- Bu bolimlenme, hiicresel islevlerin daha diizenli ylirtitiilmesini saglamistir.
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Endosimbiyoz ve
Organellerin Kokeni
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¢ - Ilk okaryotik hiicreler camow carey ot
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Prokaryot ve
Okaryot Hiicrelerin Karsilastirilmasi

- Prokaryotik ve 6karyotik hiicreler yapi ve organizasyon bakimindan onemli
farklhliklar gosterir.
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- Bu farkliliklar hiicre biytlikliigiinden organellere kadar bircok 6zelligi
kapsar.

- Temel benzerlik ve farkliliklar ayrintili olarak karsilastirilmaktadir.
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Tek Hiicrelilerden Cok Hiicrelilige
Gecls

- Evrimin ilerleyen donemlerinde bazi tek hiicreli canlilar bir araya gelerek
koloniler olusturmaya baslamistir.
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- Bu birliktelik hareket, verimlilik ve tireme basarisi acisindan avantayj
saglamigtir.

- Zamanla bu gecici birliktelikler kalic1 hale gelmigstir.

- Boylece cok hiicreli yagamin temelleri atilmigtir.
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Hiicresel Farklilasmanin Evrimi

- Kalic1 hiicre topluluklarinda zamanla is bélimu geligmistir.
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- Bazi hiicreler duyu, bazilar1 sindirim, fotosentez veya lireme gorevlerini
tstlenmisgtir.

- Hiicresel uzmanlagsma organizmanin genel basarisini artirmistir.

- Gliniimuzde cok hiicreli canlilarda ytlizlerce farkli hiicre tipi belirli gorevler
1cin 6zellesmistir.
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Evrim Boyunca Korunan Hiicresel
Mekanizmalar

- Evrim sirasinda yeni ozellikler gelisse de temel hiicresel mekanizmalar
korunmustur.
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- Erken donemlerde ortaya cikan yapilar zamanla gelistirilmis ve daha
karmasgik hale gelmistir.

- Tek hiicreli canlilardaki silyum ve kamci hareketini saglayan temel
mekanizmalar giiniimiizde de kullanilmaktadir.

- Omurgali sperm hiicrelerinin hareketi, bu ortak evrimsel kokenin 6nemli
orneklerinden biridir.
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Molekiler Anatomi KEvrimsel
Iliskiler: Ortaya Cikarir

- Canlilarin anatomik benzerlikleri ilk kez Carolus Linnaeus tarafindan
sistematik bicimde degerlendirilmistir.
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- Charles Darwin, tiirlerin ortak bir atadan evrimlestigini aciklayan biitiincil
bir kuram gelistirmistir.

- Yirminci ylizyilda biyokimya, DNA ve proteinlerin molekiiler yapisini ortaya
cikarmistir.

- Boylece tiirler arasindaki akrabalik iligkileri molekiiler diizeyde
incelenebilir hale gelmistir.
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Genom Dizileme Evrim
Arastirmalarini Guiclendirmistir

- Cok sayida bakteri, arkebakteri, mantar, bitki ve hayvanin genom dizisi
tamamen belirlenmistir.
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. Insan genomu da bu ¢alismalara dahil edilmistir.

- Her gecen yil yeni genom dizileri bilim diinyasina eklenmektedir.
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Genom Karsilastirmalari ve
Yasamin Ortakligi

- Turlerin genomlar: ayrintili olarak karsilastirilarak evrimsel iligkiler nicel
bicimde degerlendirilebilmektedir.
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- Molekiiler filogeni, klasik anatomik siniflandirmayi biiytlik 6lclide
dogrulamakta ve daha yiliksek ¢oziinlrlik saglamaktadir.

- En basit canlilardan en karmasik organizmalara kadar temel molekiiler
mekanizmalar biiylik 6l¢clide benzerdir.

- Bu ortaklik 6zellikle DNA ve protein dizilerinde acik bicimde goriilmektedir.
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Homolog Genler ve
Homolog Proteinler

- DNA veya protein dizileri belirgin benzerlik gésteren genler homolog olarak
adlandirilir.
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- Bu genlerin kodladig1 proteinler de homolog proteinlerdir.
- Dizi benzerligi, ortak evrimsel kokenin énemli gostergelerinden biridir.

- Homoloji, tiirler arasindaki evrimsel iligkilerin belirlenmesinde temel
Olctitlerden biridir.
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Paralog Genler Nasil Olusur?

- Ayni tir icerisinde bulunan homolog genlere paralog gen adi verilir.
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- Paralog genler gen duplikasyonu sonrasinda olusur.
- Zaman icinde her 1ki gen kopyasinda bagimsiz mutasyonlar birikir.

- Paralog proteinler genellikle benzer yapiy1 korurken farkh islevler
kazanabilir.
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Ortolog Genler ve
Gen Fonksiyonunun Tahmini

- Farkl tirlerde bulunan homolog genler ortolog olarak adlandirilir.
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- Ortolog genler cogu zaman benzer biyolojik gérevleri yerine getirir.

- Yeni dizilenen bir gen, bilinen bir ortolog ile karsilastirilarak islevi tahmin
edilebilir.

- Boylece deney yapilmadan da gen lirtinliniin olas1 gérevi 6ngoriilebilir.
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Anotasyonlu Genom ve
Metabolik Kapasitenin Belirlenmesi

- Anotasyonlu genom yalnizca DNA dizisini degil, genlerin olas1 gorevlerini de
1cerir.
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- Genlerin igslevleri diger genomlarla yapilan karsilastirmalar sayesinde
tahmin edilir.

- Bir organizmanin sahip oldugu enzimler belirlenerek metabolik yollar:
ortaya cikarilabilir.

- Boylece genom dizisinden organizmanin metabolik kapasitesi hakkinda
onemli bilgiler elde edilir.
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Gen Diziler: Evrimsel Uzakligi
Gosterir

- Homolog genler arasindaki dizi farkliliklar: tiirlerin ne kadar once
ayrildigini gésteren yaklagik bir olctittiir.
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- Dizi farkliliklar: arttikca ortak atadan ayrilis zamani daha eskiye gider.
- Bu bilgiler kullanilarak evrimsel akrabalik agaclari olusturulabilir.

- Turlerin evrimsel yakinlig: filogenetik agaclar tizerinde gosterilebilir.
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Evrim Surecinde Yeni Genlerin
Kazanilmasi

- Evrim ilerledikce canlilarin genomlarina yeni genler ve yeni diizenleyici
mekanizmalar eklenmigtir.

B
~
+
wn
.-
g
)]
<
Q
@]
Do
-
S~
)
on
=
o
=
<
Q
—
~—

- Basit 6karyotlarda cekirdek zarinin olusumunu saglayan genler bulunurken
bu genler prokaryotlarda yer almaz.

- Boceklerde segmentli viicut planini belirleyen, omurgalilarda omurga
gelisimini saglayan ve memelilerde plasenta olusumunu yoneten 6zel genler
bulunmaktadair.

- Farkli canli gruplarinin genomlarinin karsilastirilmasi, biiylik evrimsel
yeniliklerden sorumlu genlerin belirlenmesine katki saglamaktadair.
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Fonksiyonel Genomik Hiicrenin Genetik
Organizasyonunu Ortaya Koyar
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- Bir organizmanin genom dizisi tamamen belirlendiginde ve her genin goérevi
tanimlandiginda, genler iglevlerine gore siniflandirilabilir.

- Boylece DNA sentezi, protein sentezi, ATP iiretimi gibi hiicresel siireclerin
her biri icin hangi genlerin gérev yaptigi belirlenebilir.

- Bu yaklasim, genomun hangi b6limiiniin hangi hiicresel faaliyetlere
ayrildigini ortaya koyar.

- Fonksiyonel genomik, hiicrenin genetik kaynaklarini nasil kullandigini
anlamamiz1 saglar.
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Genomlarin Buyik Boluimi Hala
Tam Olarak Anlasilamamistir

- E. coli, Arabidopsis thaliana ve Homo sapiens genomlarinda en genis gen
grup, islevi heniiz bilinmeyen genlerden olusmaktadir.
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- Bu bilinmeyen genler, her ¢ tiirde de genomun %40'tan fazlasini
olusturmaktadir.

- Bu durum, genomlarin 6nemli bir bolimiiniin hala ayrintili olarak
arastirilmay1 bekledigini gostermektedir.

- Yeni genom calismalari, bu genlerin biyolojik gorevlerinin aydinlatilmasina
katki saglamaktadir.
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Tasiyic1 Zar Proteinlerini Kodlayan
Genler

- Hicre zari1 boyunca iyon ve kiiclik molekiillerin tasinmasini saglayan
tasiyici proteinler, tiim canlilarda énemli bir gen grubunu olusturur.
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- E. coli genomundaki genlerin yaklasik %10"u tasiyici proteinleri
kodlamaktadair.

- Arabidopsis thaliana genomunda bu oran yaklasik %8, Homo sapiens
genomunda ise yaklasik %4'tiir.

- Bu dagilim, farklh canl gruplarinda madde tasinimina verilen genetik
yatirimin degisebildigini gostermektedir.
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Protein Sentezi ve Proteinlerin
Hicre Icindekl Hedeflenmesi

- E. coli genomunun yaklasik %3—4'liik boliimii protein sentezi icin gerekli
protein ve RNA'lar1 kodlamaktadir.
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- Daha karmasik yapiya sahip Arabidopsis thaliana hiicrelerinde ise farkl bir
dagilim gorilmektedir.

- Bu organizmada proteinlerin sentezinden cok, hiicre icerisindeki dogru
hedefe tasinmalarini saglayan mekanizmalar icin daha fazla gen
bulunmaktadair.

- Yaklasik %6'lik gen grubu proteinlerin hedeflenmesinde, yaklasik %2'lik
bolim ise dogrudan protein sentezinde gérev yapmaktadir.
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Organizma Karmasiklastikca
Genomun Gorev Dagilimi Degigir

- Organizmalarin karmasiklig1 arttikca genomdaki genlerin islev dagilimi da
degismektedir.
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- Karmasik canlilarda hiicresel siirecleri diizenleyen genlerin orani giderek
artmaktadir.

- Buna karsilik ATP tiretimi ve protein sentezi gibi temel yasamsal silireclere
ayrilan genlerin orani gérece azalmaktadir.

- Bu durum, gelismis organizmalarda diizenleme mekanizmalarinin biyolojik
oneminin arttigini géstermektedir.
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Genom Karsilastirmalar: Insan
Biyolojisine Yeni Bir Bakis Sunar

- Insan ve sempanze genomlar: yaklasik %99,9 oraninda aynidir.
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- Buna ragmen iki tiir arasinda davranis, gelisim ve fizyoloj1 acisindan ¢ok
buytk farkliliklar bulunmaktadir.

- Bu farkliliklarin temelinde, genomlardaki ¢ok az sayidaki genetik degisiklik
yer almaktadir.

- Genom karsilastirmalari, bu biyolojik farkliliklarin molekiiler temelini
anlamaya yardimci olmaktadir.
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Insan ve Primat Genomlarinin
Karsilastirilmasi

- Insan genomunun diger primatlarin genomlariyla karsilagtirilmas: 6nemli
arastirma alanlarindan biridir.
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- Bu karsilastirmalar, gelisim programlarinda goérev yapan aday genlerin
belirlenmesini saglayabilir.

- Ozellikle dil gibi karmasik 6zelliklerin ortaya ¢ikmasinda rol oynayan
genlerin tanimlanmasi hedeflenmektedir.

- Yenil primat genomlarinin dizilenmesiyle bu konudaki bilgiler daha da
ayrintili hale gelecektir.
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Insanlar Arasindaki Genetik
Farkliliklarin Onemai

- Insanlar arasindaki genetik farkliliklar, insan ile sempanze arasindaki
farkliliklara gore oldukca kictliktiir.
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- Buna ragmen bu kiiciik genetik farkliliklar bireyler arasindaki cesitliligin
temelini olusturur.

- Saglik durumu ve kronik hastaliklara yatkinlhik gibi 6zellikler de bu genetik
farkliliklardan etkilenmektedir.

. Insan genomundaki dogal cesitliligin ayrintil olarak anlasilmasi, biyoloji ve
tip acisindan biiyiik 6nem tasimaktadir.
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Genom Bilgisi Gelecegin Tibbim
Sekillendiriyor

- Genom verilerinin artmasi, hastaliklarin tani ve tedavisinde 6neml
degisiklikler olusturacaktir.
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- Baz1 genetik hastaliklarda belirtileri hafifletmeye yonelik yaklagsimlarin
yerini kalic1 tedaviler alabilir.

- Genetik belirtecler sayesinde hastaliklara yatkin bireyler énceden
belirlenebilir ve koruyucu 6nlemler uygulanabilir.

- Gelecekte bireylerin yalnizca tibbi gecmisi degil, genetik 6zelliklerine dayal
saglik ongorileri de klinik kararlarin 6nemli bir parcasi olabilir.
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