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ON S0z

On yila yakin bir siireden beri 6grencilere ders notlar: geklinde
verdigim karbohidratlarla ilgili biyokimya konularim bu yil bir
ders kitab1 halinde sunmak olanagim buldugum i¢in mutluyum.

Karbohidratlarin kimyasini ve metabolik reaksiyonlarni ice-
ren bu kitab, kuskusuz ki heniiz her yonii ile tam olmaktan uzak
bulunmaktadir.

Ancak Tip, Eczacihik ve Digcilik 6grenimi yapan ve biyokimya
konular: ile ilgilenen bu ve diger mesleklere mensup kimseler icin,
gerekli sistematik bilgileri kapsadigini zannediyorum. Kitakm ya-
zilisinda enzimatik etkiye ve molekiiler diizeyde reaksiyonlara yer
verilmesine ayr1 bir énem verilmistir.

Her giin c¢ogalan yeni bilgilerin 1s1g1nda gereken yeni eklerin
de yapilmasiyla Karbohidratlarin ileride bir biitiin olarak yayimn-
lanmasim diisiindiigiim «Biyokimya» kitabinin 6nemli bir parcasini
meydana getirmesi dilegi ile okuyanlar icin yararli olmasini timit
ve temenni ederim.

Prof. Dr. Gazanfer BINGOL
Ankara, Haziran 1975




KARBOHIDRATLAR

Karbohidratlar dogada bitkisel, hayvansal ve tek hiicreli or-
ganizmalarda yaygin halde bulunan bir smif maddeleri tegkil eder-
ler. Bir karbohidrat olan nisasta, tohumlarda, meyvalarda ve
koéklerde bol miktarda bulunur. Hayvansal canlilarin nisastasi di-
yebilecegimiz glikojen hayvanlarin viicudunda depo edilen ve on-
larin enerjilerinin biiyitk kismini tegkil eden bir karbohidrattir.
Bitkilerde destek dokusu gorevi yapan ve hiicre duvarmin baghca
yapr maddesini tesgkil eden sellilloz da bir karbohidrat tiiriidiir.
Bakterisel hiicre duvarlar1 da peptidoglikan denen karbohidratlar
ihtiva ederler. Karbohidratlar genellikle tath maddelerdir. Ancak
biitiin karbohidratlar seker tadi vermezler. Ornegin nigasta, tath
degildir. Fakat nisasta kendisini meydana getiren glukoz iinitele-
rine ayrildig1 zaman tath bir lezzet verir.

Karbohidrat terimi eski bir deyimdir. Onceleri karbohidrat
simifina giren biitiin maddelerin yapisinda yer alan C, H ve O in
C,(H;0), formiiliine uygun orantilar icerisinde bir araya geldikle-
ri, yani C atomu ile birlesen H ve O atomlarmin daima sudaki gibi
1 :1 orantisin1 muhafaza ettigi diisiiniiliiyordu. Bu diisiiniis tarzin-
dan hareket edilerek, yapisinda genel olarak yukarida aciklanan
formiildeki orantilar dahilinde C, H ve O ihtiva eden bilegiklere
karbohidrat denilmistir. Ancak karbohidratlar daha yakindan in-
celenirse biitiin karbohidratlarda H ve O orantilarmin iki hidroje-
ne karsiik bir O orantisinda olmadig1 goriiliir. Ornegin bir pentoz
olan ve deoksiriboniikleik asidin yapisinda yer alan deoksiriboz
bir karbohidrat oldugu halde formiiliinden (C:H,O;) de kolayca
anlagilabilecegi gibi, yapisindaki H'in O’e olan orantis: 2/1 geklin-
de degildir. Ramnoz da bir karbohidrat oldugu halde formiil yapi-
s1 yoniinden klasik tarife uymamaktadir (Cs;H,O,). Diger taraftan
azot ve kiikiirt ihtiva eden bazi karbohidratlar da bu genel formii-
le uymazlar. Bunun disinda laktik asid gibi maddeler C, H ve O
orantilar1 yoniinden karbohidratlara benzedikleri halde bunlar ger-
cekte karbohidrat sayilmazlar.




En iyisi karbohidratlar1 «Potansiyel olarak aktif, keton ve
aldehid gruplar1 ihtiva eden polihidroksi alkoller veya hidroliz edil-
dikleri vakit bu maddeleri veren bilesikler» diye tarif etmektir. Bu
tariften anlasilacagi gibi karbohidratlar aktif aldehid veya keton
gruplar ihtiva ederler.

Karbohidratlarm Smiflandirimas :

Karbohidratlar baslica ii¢ sinifa ayrilirlar : 1) Monosakkarit-
ler veya basit sekerler, 2) Oligo sakkaritler, 3) Poli-sakkaritler.
Bunun diginda monosakkaridler aldehid grubu ihtiva eden mono-
sakkaritler yani aldozlar veya keton grubu ihtiva eden monosak-
karitler yani ketozlar diye de smiflandirilirlar.

CHO
HéOH
éHZOH
D-Gliseraldehit

e S

CHO CHO
H(::OH HOC::H
H(llOH HCOH
CHyOH CH20H
D-Eritroz D-Treoz
. (l:HO/ \$m fleO/ \(I:HO
HCOH HOCH HCOH HOCH
HL:70H HléOH H#OH HEI:OH
HCOH HCOH HCOH HCOH
(':HZOH ('ZHZOH (l:HZOH CH,0H
D-Riboz D-Arabinoz D-Ksiloz D-Liksoz
7/ \ Fh AN FN
(l:HQ CI:HO. (l:HO (IZHO (liHO . (ltHO (IZHO ?HO
H(|:OH HOCIH H?OH HO((:H HC|OH HOCIH H(IZOH HOCH
H('ZOH H(IZOH HOCH HOEIZH H(I:OH H('?OH HOCH HO(IZH
H(IZOH H(%OH H(#OH H(|ZOH HOCH HO(IZH HO(IIH HO('ZH
H(|:OH -H?OH H[|:OH H?OH H(':OH HrI:OH HfI:OH H(IZOH
CH)OH  CHpOH  CHpOH  CHpOH  CHpOH- CHpOH  CHpOH  CH,OH
D-Alloz  D-Altroz D-Glukoz D-Mannoz D-Guloz D-ldoz D-Galaktoz D-Taloz

Aldozlar




CHo OH
|
CHon

Dihidroksiaseton

CH20H
(::: 0
HCOH
éHzOH
D-Eritruloz
\
?H?OH ‘CHZ OH
C=0 =0
H(lZOH HOCH
H(IIOH HéOH
L!:Hz OH C|:H20H
D-Ribuloz D-Ksiluloz
?Hz OH |CH20H (IZHZOH lCHZOH
(l_‘:ﬁ (IZ:O (I::O f|2=O
H[|20H HO(I§H H]COH HOCI?H
H?OH HCOH HO?H HOEle
HCIOH H(EOH H?OH H?OH
CH, OH CH, OH CHoOH CHp OH
D-Psikoz D-Fruktoz D-Scrboz D -Tagatoz
N\ / SN N
(I:HZOH (I:Hon [|:H20H CH,0H ?HZOH ?HQOH (‘:HZOH (liHZOH
?:0 (|:=0 [|‘,=O [|:=O (I::O ?:O ?:O (I3=O
HCOH HOCH HCOH HOCH HCOH HOCH HCOH HOCH
HJI:OH HCOH HO(:ZH HO(ll:H H(::OH H#OH HO#H HOCllH
H?OH H?OH HCIZOH HC|OH HOCIH HOLiiH HOCI:H HO(IIH
H(IIOH HCOH HCOH HCOH H(l.‘OH HICOH H?OH H(IZOH
CH,0H CHoOH CH,0H CHp0OH CHp OH CH20H CH20H CH20H
D-Allo- D-Altro - D-Gluko- D-Manno-  D-Gulo- D-ldo- D-Galaktc-  D-Talo-
Hept uloz Heptuloz Heptuloz Heptuloz Heptuloz  Heptuloz Heptuloz Heptuloz
Ketozlar

niflandirilmaya tabi tutulurlar. En basit monosakkaritler yapisin-

MonosakKkaritler :
Monosakkaritler ihtiva ettikleri C atomu sayisina gore bir si-
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da ii¢c karbon atomu bulunan gliseraldehid ve dihidroksiaseton-
dur. Diger monosakkaritler 4,5,6,7,8,9 veya 10 C atomu ihtiva
edebilirler. Bazi monosakkaritler dogada bulunduklar1 halde bazi-
lar1 sentez suretiyle elde edilmiglerdir. Ornegin D-gliseraldehid do-
gada bulundugu halde L-gliseraldehid sentetik olarak elde edilmis-
tir. Bunun gibi bir heksoz olan D-glukoz dogada mevcut oldugu
halde L-glukoz sentetik bir sekerdir.

Yapilarinda aldehid veya keton gruplari ihtiva eden baslica
monosakkaritler ihtiva ettikleri C sayilarina gére, trioz, tetroz,
pentoz, heksoz, oktoz, nonoz ve dekozlar diye adlandirilirlar. Bun-
lar siras: ile 3,4,5,6,7,8,9 ve 10 C atomu ihtiva ederler. Ayrica
biyokimyasal yonden en 6nemli olan monosakkaridler, triozlar,
tetrozlar, pentozlar ve heksoz’lardir.

Onemli monosakkaritlerin, karbon sayilarini, aldehid veya
keto gruplar ihtiva ettiklerine gore adlarini aciklayan bir liste
agagiya cikarilmgtir :

Aldozlar Ketozlar

1) Triozlar gliseraldehid Dihidroksiaseton
D ve L sekilleri

2) Tetrozlar D ve L-Eritroz Eritruloz

D ve L-Treoz
3) Pentozlar D ve L-Arabinoz

D ve L-Ksiloz D ve L-Ksiluloz
D ve L-Riboz D ve L Ribuloz
D ve Liksoz

4) Heksozlar D ve L-Glukoz D ve L Friiktoz
D ve L-Mannoz D ve L-Sorboz
D ve L-Galaktoz D Tagatoz
D ve L-Guloz
D ve L-idoz
D ve L-Taloz

D ve L-Altroz
D ve L-Alloz

5) Heptozlar Glukoheptoz D-Altroheptulaz veya
Sedoheptoz
Mannoheptoz ‘ D-Mannoheptuloz
Galaktoheptoz 1L-Galaktoheptuloz

L-Glukoheptuloz
D-Glukoheptuloz
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6) Oktozlar Galaktooktoz
Mannooktoz
7) Dekozlar Glukodekoz

Yukarida aciklanan aldo - monosakkaritlerden, L-Arabinoz,
L-Galaktoz ile L-Ksiloketoz hari¢ diger monosakkaritlerin L kon-
figiirasyonlar1 dogada mevcut degildir, bunlar sentetik monosak-
karitlerdir.

Asimetrik Karbon Atomu :

Bir seker molekiiliindeki karbon atomlarmmdan herhangi biri-
sinin dort valansimin da degisik atom veya atom gruplar: tarafin-
dan iggal edilmig olmasi halinde bu cesit karbon atomlarina
«asimetrik» karbon atomu ismi verilir. Bir molekiil icerisin-
de birden fazla asimetrik karbon atomu bulunabilir. Yapisinda
asimetrik C atomu bulunan maddelerin soliisyonlar1 optik aktivite
gosterirler, yani bunlar polarize 1s1gin y&niinii degistirme yetene-
neginde olan maddelerdir. Y¢én degistirme saga oldugu gibi sola
da olabilir. Ornegin glukozun polarize 15121 saga cevirmesine kar-
sihk, fruktoz polarize 15181 sola cevirir.

Stereoizomerizm :

Stereoizomerizm gosteren maddeler boslukta birbirlerinin ay-
na hayali durumunda yer alan maddelerdir. Bunlarin ihtiva ettik-
leri atom veya atom gruplar1 birbirlerine benzerler. Fakat bunlar
aym seyler degildir, farkl ozellikler gosterirler. Atomlarin bosluk-
taki durumlarina goére bir molekiil iki cesit stereoizomerizm gdste-
rebilir. Bunlara Optik Izomerizm ve Geometrik Izo-
merizm denir. Bir maddenin molekiil diizeninin diliz bir ayna
hayalinin farkhi goriintiileri optik izomerizmi dogurur, bu cesit
maddelere Enantiomorf, Enantiomor fik veya A n-
timer maddeler de denir.

Stereoizomerizm konusu Van't Hoff ve Le Belin tetra-
hedral karbon atomu kavramimi ortaya atmalarindan sonra
daha iyi anlagilmigtir. Bugiin karbon atomunun bir tetrahedron
seklinde oldugu, karbon cekirdeginin bu tetrahedronun merkezin-
de bulundugu ve tetrahedronun doért kosesinden dort tane kovalan
bagin uzandigi bilinmektedir. iste degisik atom gruplarimin bu tet-
rahedronun doért kégesinden c¢ikan dort valansina baglanmasi ile
asimetrik bir karbon atomu meydana gelir. Bir bilegikte bulunan
asimetrik karbon atomlarinin sayisina goére o bilesigin degisik
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adette stereoizomerleri bulunur. Bu hal (2") genel formiilii ile ifa-
de edilir, Burada (n) o molekiilde bulunan asimetrik karbon atom-
larinin sayisina esittir. Buna gore yapisinda dort asimetrik kar-
bon atomu bulunan heksozlarin 2* — 16 stereoizomeri vardir. Bii-
tiin karbohidratlar potansiyel aldehid veya keto gruplarindan en
uzakta bulunan asimetrik karbon atomu bakimindan («-karbon
atomu) D-Gliseraldehide benzerlik gosterip gdstermediklerine go-
re baglarina D veya L ekini alirlar. Bu en uzakta bulunan asimet-
rik karbon atomuna bagh bulunan hidrojen ve hidroksil gruplari-
nin D-Gliseraldehiddekine benzemesi halinde bu monosakkaride D
eki, L-Gliseraldehiddekine benzemesi halinde ise L eki ilave edilir.
Ornegin, D-Glukoz veya L-Glukoz da oldugu gibi.

H H

/

(IZ:O (l:=0
H—(IZ—OH HO—CI—H
H—C—OH H—C—OH

H H

D-Gliseraldehid L-Gliseraldehid

D veya L harflerinin bu sekerlerin soliisyonlarinin polarize
15181 saga, cevirici veya sola cevirici olmalar ile bir ilgileri yoktur.
Saga veya sola cevirme 0Ozelligi, genellikle «d» ve «l» harfleri ile
gosterilirse de D ve L serisine dahil karbohidratlar i¢in bu amacla
daha ziyade (+4) ve (—) isaretleri kullanilir. Polarize 18181 saga
cevirenler icin (+4-) sola cevirenler icin (—) isaretlerinden fayda-
lanilir.

CHO LI‘,HO (',P-QGH CHO CHO CHpOH
|
R (|::G R (!:O
L | ;
H—C—0H H—%~OH H—%—(:H HO—C—H HO—C—H HO—(‘Z-H
[ |
CH0H CHpOH CHpOH CHp0H CHp OH CHpOH
D-Gliseral- D-aldozis D-ketozis L-Gliseral- L-aldozis L-ketozis
dehid tip tipt dehid tips tipi

D ve L Konfigiirasyonu Gésteren Monosakkaritler

Geometrik izomerizme gelince buna cis-trans izomerizmi de
denir. (cis) ayni yonde (trans) ise karsi yonde demektir. Buna
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ornek olarak fumarik asidin cis ve trans sekillerini gostermek
mumkiindiir.

(1) ? $Ho ?HO (|:HO ? :
~(2) ? H—(ll—OH HO—Cl—H HO—(ll—-H H—[IZ—HO $=o
(3) C HO-C—H H—C—0H HO—C—H HO—C—H HO—C—H
(&) |c H—LI:—OH Ho—lc—H H-—é—OH~HO—(|:—H H—Ic—OH
(s) é H—é—OH HO—IC—H H—(l:—OH H——|C—OH H—(IZ—OH
(6) é |CH2 OH CHo0H (|:H20H (lﬁHzOH (IZH20H

D -Glukoz L-Glukoz D-Mannoz D-Galaktoz D-Fruktoz

H\ /COOH H\ /COOH
ﬁ C
c !l
~
Hooc” H K™ CooH
Fumarik asid Maleik asid
Trans Cis

Spesifik Cevirme Derecesi :

Optik olarak aktif bir madde belirli bir dalga uzunlugundaki
bir 15181 belirli bir derecede saga veya sola cevirir. Bu c¢evirme optik
aktivite gosteren o maddenin konsantrasyonu ve o maddeden ha-
zirlanmis bulunan soliisyonun tiip icindeki kalinhgi ile orantihidir.
Cevirme derecesi 1s1 ile de ilgilidir. Baz1 maddelerin cevirme dere-
cesi 1sinin artmasi ile, bazilarinin ki ise azalmas: ile ¢ogalir. Bun-
dan bagka kullanilan 151gin dalga uzunlugu ne kadar kisalirsa ce-
virme derecesi o kadar artar. Optik aktif maddenin iginde eritildi-
gi eritkenin niteligi de cevirme derecesi iizerine etki yapar.

Yukarida siralanan prensipler gézoniinde bulundurularak bii-
tin optik aktif maddeler icin gecerli olmak iizere genel bir tarif
yapilmaktadir. Buna gore spesifik cevirme derecesi «Mililitresinde
1 grm. optik aktif madde bulunan bir sliisyon 10 em. uzunlugunda
bir tiipe doldurularak icerisinden sodyum 15181 gecirildigi zaman
bu 1g1ikta meydana gelen cevirilmenin derecesidir» diye tarif edilir.
Bu 6lgme genellikle 20°C de yapilir. Spesifik cevirme derecesi asa-
gidaki formiille ifade edilir.
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ax100
[a] D = —M —r
IxC

Yukaridaki formiilde («) soliisyonun okunan cevirme derece-
sini (C) o maddenin 100 ml. soliisyon icerisindeki gram cinsinden
miktarini, (I) ise desimetre olarak tiipiin uzunlugunu gostermekte-
dir. Sayet bir maddenin spesifik cevirme derecesi biliniyorsa yu-
karida verilen denklemin asagidaki sekilde ifadesi ile o maddenin
soliisyon icerisindeki konsantrasyonunu hesaplamak miimkiin
olur.

« x 100
C =

Ix I(r] D»

Ornegin, konsantrasyonu bilinmeyen madde glukoz, okunan
cevirme derecesi 5,28 derece olsun, kullanilan tiipiin uzunlugu 2 de-
simetre, glukozun spesifik cevirme derecesi de 52,8 olduguna gore
(a-D-glukoz B-D-glukoz) bu degerler formiilde yerlerine konursa :

5,28 x 100
C=———=235
2 x 52,8

Soliisyon icindeki glukoz konsantrasyonunun 100 ml. de 5 gram
oldugu anlagilir.

Polarimetre :

Optik aktif maddenin spesifik cevirme derecesinin tayini icin
Polarimetreden faydalaniir. Dalga uzunluklar1 degisik olan 1sik-
lar optik aktivite gdsteren soliisyoniardan gecerken degisik dere-
cede bir cevrilmeye maruz kalirlar. Bunun icin polarimetrede mo-
nokromatik iginlardan faydalanilir. Genellikle kullanilan 1sik sod-
yum veya civa 1s1g1dir. Bu cesit 1s1iklar: veren ozel elektrik lamba-
lar1 vardir. Polarimetre bir 1s1k kaynagi, iki nikol prizmasi bir test
solisyonunu havi tiip ve bir de gozlemeyi temin edecek bir mer-
cek sisteminden ibarettir.

Semada gosterilen birinci nikol prizmasi sodyum 1sigin1 pola-
rize hale getirir, yani bir diizlem icerisinde titresim yapmasim
saglar. Husule gelen bu polarize 151k, test tiipiine doldurulmus olan
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optik aktif maddeyi ihtiva eden soliisyon icerisinden gecer. Bu tii-
piin her iki tarafi da camdan olup, 1181n gecmesine elveriglidir.
Tiip icerisini dolduran soliisyonun icinden gecisi sirasinda aktif
maddenin c¢evirme yetenegine gore polarize 1s1k saga veya sola bir
cevrilmeye maruz kalir. Tiipten c¢ikan 1s1ik ikinci nikol prizmasi
izerine diiger. Bu prizma, 15181n cevrilme derecesini Glgen bir priz-
madir. Buna Analiz Prizmas1 denir. Optik ekseni etrafinda done-
bilecek gekilde etrafinda 1s1gin cevrilme derecesini Glgmeye yara-
yacak dereceli bir levha bulunan biiyiik bir diskin ortasmna otur-
tulmustur.

00, 0; Os

|t
o)

Sekil 1. Polarimetrenin Semasi

Polarimetre gu gekilde gorev yapar : Eger N, prizmanin ekse-
ni tamamen N, prizmasina uyacak sekilde ayarlanmir ve T tiipiine
su veya optik aktivite gostermeyen diger bir madde konulacak
olursa, mercek sisteminde polarize 1s1g1n kirilmadan gegisi dolayi-
s1 ile aydinhik bir alan goriiliir. Halbuki tiipe optik aktif bir mad-
de doldurulacak olursa bu madde polarize 15181 saga veya sola ce-
virir, dolayis1 ile 11k belirli bir cevrilmeye maruz kalir ve ikinci
nikol prizmasi ekseni etrafinda polarize 1s181n cevrildigi derecede
saga veya sola cevrilirse polarize 1s1gin tekrar mercek sistemine
ve goze kadar gelmesi miimkiin olur; polarimetrede daire geklin-
de tam aydinlik bir alan goriiliir. Bu suretle soliisyonlar igerisinde
mevcut maddelerin polarize 15181 cevirme derecelerini ve buna da-
yanarak o soliisyon icerisindeki konsantrasyonlarini tayin etmek
miimkiin olur.

Ancak spesifik gevirme derecesi tayin edilecek maddeyi ihti-
va eden soliisyonun taze olarak hazirlanmasi icap eder. Polari-
metrede cevirme derecesi ve dolayisiyla konsantrasyonu tayin edi-
lecek maddeyi iginde bulunduran solilsyonun cevirme derecesini
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belirli bir siire icerisinde Olcmek lazimdir. Zira taze hazirlanmis
bir monosakkarit soliisyonu zamanla mutarotasyona ugrayarak
cevirme derecesinde degisiklik olur.

Sekerlerin Hemiasetal Yapma Ozellikleri

Bir aldehid iki ekivalan mol. alkolle birlegirse meydana gelen
irlin bir asetal olur.

0
+2 | ——» RO—C—O0R' + H0
R .

o—0O—1I

Asetal

Eger aldehid iki yerine bir alkecl molekiilii ile birlesecek olur-
sa, bu defa meydana gelen iiriin bir hemiasetal olur.

Hemiasetal

Sekerlerin meydana getirdikleri hemiasetallerde aldehidi se-
kerin aldehid grubu, alkolii ise ayn1 gekerin geri kalan kismi tegkil
eder. Bu molekiil i¢i bir hemiasetal’dir. Bu yonden «lakton» lara
benzerler. Hemiasetaller gibi hemiketaller de vardir. Ornegin; friik-
tozdan da hemiketal meydana gelebilir. Bu defa reaksiyon keton
grubu ile alkol grubu arasinda meydana gelir.

R oR”
\c/
AN

R’ OH

Hemiketal

Glukozun («) ve (B) Sekilleri :

Glukozun (a) ve (B) diye iki ayri seklinin bulunmasi, aldohek-
soz ve diger sekerlerin siklik hemiasetaller meydana getirme ye-
teneginden ileri gelmektedir. Hemiasetal reaksiyonu aldehid ve al-
koller arasinda meydana gelen onemli bir reaksiyondur. Heksoz-
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larda 5. karbon atomu ile I. karbon atomunun icerdigi aldehid gru-
bu arasinda bag tesekkiilii suretiyle hemiasetal tesekkiil eder. He-
miasetal tegekkiilii sonucu 1. karbon atomu da asimetrik karbon
atomuna déniigiir. 1 numarali asimetrik karbon atomu nedeniyle
iki izomer meydana gelir, bunlara («) ve (f) izomerleri denir.

() sekli (B) seklinden sadece hemiasetal karbon atomu etra-
findaki konfigurasyon degisikligi ile ayrilir. Bu nedenle bu izomer-
lere, enantiomerden ziyade diastereomer veya anomer
de denilir.

a-D-Glukozda 1. karbon atomuna bagh hidroksil grubu (Ha-
wort formiiliinde) perspektif projeksiyonda halka diizeyinin altin-
da, (B) konfigiirasyonunda ise iistiinde yer alir.

Aksis o~ D~-glukoz

Sandalye

a=aksial bag
e=ekuatorial bag

Piranoz halkasinin degisik konformasyonlari

Mutarotasyon :

Glukozun kristal halde iki gsekli mevcuttur. Sayet D-Glukoz su-
da eritilir ve buharlasmak suretiyle kurumaya terkedilirse kristal
halde o -D-Glukoz elde edilir. Eger glukoz asetik asit veya pridin
ile eritilerek kristalize edilirse B -D-Glukoz elde edilir. Kristal hal-
deki bu iki glukoz gekli Mutarotasyon gosterirler.

Taze hazirlanmig bir glukoz soliisyonu polarize 1s1g1 saga ce-
virir. Isigin bu saga cevriligi belirli bir siire iginde gittikce azala-
rak nihayet sabit bir hale gelir. Bu olaya Mutarotasyon
denir. Yalniz glukoz degil diger sekerler de mutarotasyon goste-
rirler. Mutarotasyon kelime anlami ile rotasyonun degismesi de-
mektir. Taze olarak «-D-Glukoz kullamilmak sureti ile hazirlanan
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bir seker soliisyonu polarimetre ile muayene edildiginde polarize
151k baslangicta 112 derece saga sapma gosterir. Fakat zamanla
bu saga sapma gittikce azalarak 52.8 derecede sabit kalr. Bu hal

H—-[C—OH
H——%—OH
HO—C—H 9
H—%—OH
/ -
¢ ¢=o0 / Wt
(2) C H-C—OH GHga
(3) (!: HO é 4 o-D-Glukoz
= I (Sp rot +112°)
(4) IC H~(IZ—OH
(5) C H—-C—OH
) | AN HO—C—H
(6) C CH-0H
2 X j—C—oH
D-Glukoz

I
HO—llj—H 0
H~?—OHJ
H—C—

|

CH20H
B -D-Glukoz
(Sp rot +15°)

Mutaratasyon Olay:

sekerlerin de diger aldehidler gibi hemiasetaller teskil etme yete-
negi ile izah edilmektedir. Meseld glukozun hemiasetal teskil etme
yetenegi sonucu geker soliisyonu icerisinde baglangicta mevcut
olan «-D-Glukoz zamanla kismen p-D-Glukoza doniismek sureti ile
iki glukoz cesidi arasinda bir denge meydana gelir. Sonucta D - glu-
kozun spesifik cevirme derecesi 52.8 derecede sabit kalir.

Glukoz suda eritildigi takdirde iki tane steroizomeri tesekkiil
eder. Bunlarin spesifik cevirme dereceleri yukarida aciklandigr gi-
bi birbirinden farkhdir. Bunlardan herhangi biri piir halde suda
eritilirse neticede bunun bir kismi diger gekle doniiglir. Husule ge-
len dengeli soliisyonun icerisinde {icte bir oraninda «-D-glukoz,
licte iki oraminda p -D-glukoz mevcuttur.
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Osazonlar Teskili :

Monosakkaritler fenilhidrazin veya diger hidrazinlerle birle-
serek osazonlar tegkil ederler, ancak bu hal yalniz monosakkarit-
lere 6zgii degildir. Serbest geker gruplar1 bulunan diger karbohid-
ratlarda osazonlar teskil ederler. Glukozdan meydana gelen osa-
zona glukosazon, bir disakkarit olan laktozdan meydana gelen
osazona ise laktosazon denir. Osazon tesekkiilii icin glukoz mole-
kiilii 6nce bir molekiil fenilhidrazin ile birleserek bir fenilhidrazon
teskil eder. Daha sonra glukozun ikinci karbon atomu da ikinci
bir fenilhidrazin ile birleserek glukoza ait fenilosazonu veya diger
bir deyimle glukosazonu meydana getirir.

HC[O + H)NNHCgHg ~ HC=NNHCgHg +H0 HC=NNHCgHsg
| 2 6

HCOH H|OH C=NNHCgHg +CgHgNH7
Anilin
H:EZH e H:E:H 1l Hﬁi; *Hihg
HCOH HCOH HCOH
CHy0H CHZOH |CH20H
D-Glukoz D-Glukoz D-Glukosazon

fenilhidrazon

Glukosazon tesekkiilii

Formiillerle aciklanan reaksiyon sekli, ancak osazon tesekkii-
liinde nihai iiriinleri géstermektedir. Aslinda bu olay daha kamsik
bir mekanizma gosterir ve bu sirada bir takim ara maddelerde
tegekkiil eder. Formiilleri incelendiginde D-Glukoz, D-Fruktoz ve
D-Mannozun ayni osazonu vermelerinin nedeni kolayca anlagilir.
Ciinkii bunlarin formiillerinde goriillen degisiklik 1. ve 2. karbon
atomlan ile ilgilidir. Osazonda ise bu karbon atomlar: fenilhidrazin
ile birlesmiglerdir ve her iiciinde de benzer gruplar: tasirlar. Fakat
glukoz ve laktoz gibi karbohidratlar farkli osazonlar verdiklerin-
den osazon tesgekkiilii yolu ile bunlarin birbirlerinden ayird edilme-
leri mumkiindiir.

Osazon tegekkiilii ancak sicak ortamda miimkiin olur. Sonuc-
da kristallenme goriiliir. Osazon kristalleri glukosazonda ekin de-
meti, laktcsazonlarda ise at kestanesi geklinde bir goriintii verir-
ler. Bu sayede mesela siit veren bir annenin idrarinda mevecut se-

19




kerin glukozdanmi yoksa emzirenlerde tesadiif olunan laktozdan-
mi ileri geldigini ayird etmek miimkiin olur. Osazonlar altin sarisi
bir renk verirler. Glukosazon kristalleri sicakta, laktosazonunkiler
ise sogukta tesekkiil ederler.

Alkalilerin Sekerler Uzerine Olan Etkileri :

Rediikleyici bir geker soliisyonuna az miktarda sodyum veya
potasyum hidroksit ilave edilerek 1sitilirsa sari bir renk husule
gelir. Bu renk giderek ©nce portakal rengine sonra da koyu
kahverengine doner. Sonunda recine 0zelliginde maddeler tesekkiil
eder. Renk degisikligi reaksiyon sonucu serbest hale gelen alde-
hidlerin polimerizasyonundan ileri gelir. Bu sirada karamel koku-
su duyulur. Serbest aldehid ve keton gruplarinin mevcudiyetinden
ileri gelen rediikleyici sekerlere ©zel bu reaksiyona Moore
Testi adi verilir.

Halbuki glukoz, mannoz veya fruktoz'dan herhangi birisi al-
kalilerle muamele edilirse neticede bu ii¢ sekerin karisimindan iba-
ret bir soliisyon ortaya cikar. Bunlar soliisyon igerisinde ayni oran-
larda bulunurlar ve aralarinda bir denge husule gelir. Bu kimyasal
olaya «Lobry de Bruyn - Van Ekenstein Transformasyonu» denir.
Bu hadisenin sebebini ii¢ sekerin ayn1 osazonlar vermesine yol acan
niteliklerinde aramak lazimdir. Bu iic seker ayn:i enediol seklini
verirler ve miisterek enediol agagidaki formiillerde gosterildigi se-
kilde her ii¢ cins monosakkaridin tesekkiiliine yol acar.

|
(1 CHO H—%—OH H—L":.—OH
|
(2) H—(l:—OH (l:—OH C|:O
(3) HO—C—H HO—C—H "'—Hu—-cI#H
|
D-Glukoz M D-Fruktoz
(1) (|:HO
(2) HO—“(i:—H
(3) HO—(l:—H
D-Mannoz

Bundan bagka monosakkaridler kuvvetli alkalilerle (0.5N ve-
ya daha fazla) muamele edildikleri zaman enolizasyon meydana
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gelir. Bu sirada sadece 1 -2 enediol degil fakat 2-3 ve 3-4 ene-
dioller de husule gelirler. Bu enedioller dayaniksiz olup, cifte bag-
lar kolaylikla parcalanarak 1 -2 enedioliin parcalanmasi ile formal-
dehid, 2 -3 enediolin parcalanmasi ile glikoaldehid ve 3 -4 enedi-
oliin parcalanmasi ile de gliseraldehidler ayrilirlar.

Asidlerin Sekerler Uzerine Olan Etkileri :

Karbohidratlar genellikle diliie asitlerle kaynatildiklarinda
kendilerini tegkil eden monosakkaritlere parcalanirlar. Fakat hu-
sule gelen bu monosakkaritler diliie asitlerle kaynatmaya kars:
mukavimdirler. Ancak konsantre asidler karsisinda pentoz’lardan
siklik bir aldehid olan furfural’ler meydana gelir. Bu reaksi-
yonlardan pentoz'larin tayininde faydalambir.

Pentoz Furfural

Heksozlar ise konsantre asidlerle hidroksimetil furfurallere
donerler. Buda parcalanarak levulinik asid ve diger iiriinleri verir.

Furfural ve {iriinleri bazi1 organik reaktiflerle 6rnegin -naftol
ve timol'le renk reaksiyonlar: verirler. Meseld Molisch Reak-
siyonu bunlardan biridir. Molisch reaksiyonu «-naftol'iin ¥, 5
lik alkolik soliisyonunun bir karbohidrad soliisyonuna ilavesi ve
bunun iizerine de konsantre siilfiirik asid konulmasi ile kirmizi
menekge bir rengin husule gelmesinden ibarettir.

Mnosakkaridlerin Rediikleyici Ozellikleri :

Monosakkaridler ve disakkaritlerin bircoklar1 alkalen soliis-
yonlarda kuvvetli bir rediikleyici etkiye sahiptirler. Bu &zellikleri-
ne dayanarak boyle serbest aldehid ve keton gruplari bulunan se-
kerler, Ag++, B,+++, Hg+t+, Cut+ ve Fe (CN), = gibi iyon-
lar1 kuvvetle rediikler, buna karsihik kendileri okside olurlar
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ve asid karigimlari meydana getirirler. Sekerlerin aranmalarinda ve
miktarlarmmn tayininde bu &zelliklerinden faydalamilir. Bu amag icin
en ziyade Cu++ iyonlar1 kullanilir. Bu reaksiyonun nasil meydana
geldigini Trommer Testi ile agiklamak miimkiindiir. Bunun
icin bakir siilfat soliilsyonu tizerine sodyum hidroksid ildve olunur.
Tesekkiil eden beyaz Cu(OH), den ibaret presipitat dibe ¢oker. Bu-
na rediikleyici bir seker soliisyonu ilave edilirse ¢okelegin bir par-
cas1 erir. Isitilirsa Cu(OH), sar1 renkli bakir hidrokside (CuOH) dé-
ner, bu da kirmizi renkli Cu,0 e cevrilir. Reaksiyon asagidaki sekilde
olur :

CuSO;, + 2NaOH — Cu(OH)7 + NapS0,

2Cu(OH); + Seker —15—» 2CUOH + Hp0 +1/20,

2Cu0H = Cu0 + Hy0

Sar1 ve kirmizi rengin husule gelmesi, rediiksiyonun meydana
geldigine delalet eder, hatta c¢okeltinin miktarindan mevecut sekerin
miktar1 da kaba olarak tayin edilebilir. Kantitatif tayinlerde re-
diikte olan bakirin miktarimi iyodimetrik bir titrasyon veya kolo-
rimetrik bir metodla tayin etmek de miimkiindiir. Fakat bugiin genel-
likle Trommer testi, icerisinde alkali clarak Sodyum - Potasyum -
tartarattan faydalanilan Fehling testleri, Nylander testleri cok
az kullamilmaktadir. Benediktin kalitatif ve kantitatif amaclar icin
kullanilan iki soliisyonu vardir. Kalitatif reaktif icerisinde bakir
siilfat, sodyum karbonat ve sodyum sitrat bulunur. Sodyum sitra-
tin gorevi Cu(OH), in soliisyon igerisinde muhafazasim temin et-
mektir. Kantitatif amacla kullanilan Benedikt reaktifinde ise
KSCN vardir. Reaksiyon sonucunda bakir tio-siyanat (CuSCN)
tesekkiil eder. Bu beyaz bir ctkelekten ibarettir.

Yukarida soOylenen metodlardan baska  sekerlerin tayininde
bir enzimatik reaksiyon olan D-Glukoz oksidaz ve Anthrone me-
todlarindan da faydalanilir.

D-Glukoz oksidaz testinde, glukez molekiilleri oksijen ile glu-
koz oksidaz enzimi tarafindan oOnce D-Glukoz-delta-lakton’a cevri-
lir. Lakton da su olarak D-Glukonik aside déner. Husule gelen glu-
konik asit alkali ile titre edilir.
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Anthrone metodunda ise, kuvvetli siilfiirik asit karsisinda
anthron karbohidrat ile reaksiyona girerek mavi bir bilesigin
meydana gelmesine sebep olur. Burada kuvvetli asid tarafindan
parcalanan karbohidrattan muhtemelen furfural derivesi olan bir
madde tesekkiil eder. Bu madde anthron ile mavi renkli bir bilesik
meydana getirir. Serbest ve bilesik sekerlerin her ikisi de anthron
ile kuvvetli reaksiyon verirler. Bu olay cok hassastir.

Fermentasyon : D-Glukoz, D-Fruktoz ve D-Mannoz gibi ta-
ninmig monosakkaritler bira mayas1 ile kolaylhkla fermente olur-
lar. Fermentasyon sonucu glukoz, CO, ve etil alkole ayrilir. Fer-
mentasyon da husule gelen nihai iiriinler asagidaki reaksiyonda
gosterilmiglerdir :

CbHuO{.—_) 2003 -+ 2CZH50H
Glukoz Etilalkol

Galaktoz ise Ozel surette Kkiiltiirii yapilmis bira mayas: ile an-
cak fermente olabilir. Fermentasyon genel anlamda karbohidrat-
larin canli maya veya bu mayanin husule getirdigi bir enzim vasi-
tasi ile yapilarinin bozulmasi demektir. Biichner fermentasyo-
nunun mayadan elde edilen Zymase denen bir enzim tarafin-
dan meydana getirildigini ¢ok seneler Once ispat etmistir. Ancak,
Zymase'm etkili olabilmesi icin bu enzimin ko-enzimine ihtiyag
vardir. Fermentasyon icin ayrica fosfatlara da ihtiya¢ vardir. Bu
maya suglar: da diger sekerleri fermente edebilirler. Fermentas-
yonun olugsmasi ve elde edilebilen iiriinlerinin meydana gele-
bilmesi icin gercekte Once sekerlerin fosfat bilegikleri meydana ge-
lir. Daha sonra bunlar iic karbonlu seker fosfatlarina parcalanir,
seker asidi fosfatlar1 da piruvik aside cevrilirler, Piruvik asidin
dekarboksilasyonu sonucu, asetaldehid ve CO, tesekkiil eder. Bun-
dan sonra asetaldehid etilalkole rediiklenir.

Sekerlerin indirgenme Uriinleri : (Seker Alkolleri)

Sekerlerin, 6rnek olarak monosakkaritlerin, keto ve aldehid
gruplarinin rediiksiyonu neticesi seker alkolleri elde edilir. Bunun
icin sodyum amalgam ve elektrolitik olarak veya yiiksek basing
altinda katalizatdrler kullanilan hidrojenizasyon usuliinden fay-
dalanilir. Glikozdan elde edilen alkole D-Sorbitol, D-Mannozdan el-
de edilen alkole D-Mannitol denir. Ancak D-Fruktozdan iki ayri
cins alkol meydana gelir, bunlar D-Mannitol ve D-Sorbitol’diir.
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CHO CH20H CH20H
H—C—C0H H—é'—OH H’J—rfj—-H
HO*({:"H HO —\]l:*—H HO L‘l\,—H
R R R
D-Glukoz Sorbitol Mannitol

Gliseraldehid ve dihidroksiasetonun rediiksiyonlar1 ile glise-
rol, eritrozdan eritrol, galaktozdan ise dulsitol meydana gelir.
Heksozlardan meydana gelen alkollerin insan biyokimyas1 yd&niin-
den fazla bir 6nemi yoktur. Fakat triozlardan meydana gelen bir
alkol olan gliserol lipidlerle olan yakin ilgisi bakimindan 6nemlidir.
D-Ribitol'iin de, B vitaminleri grubundan Vitamin B, nin yapisin-
da yer almasi ydniinden ¢nemi vardir.

Bir de polihidroksi sikloheksan tiirevleri vardir. Bunlar ta-
biatta yaygin halde bulunurlar. Bu cesit alkollere Siklitol’ler
denir. Bunlardan Onemli bir madde olan iInositol «B» grubuna
dahil bir vitamindir. Bu maddelerin yazilisinda D ve L ekleri kulla-
nilmaz, cilinkii bunlar optik olarak aktif maddeler degildirler. Her-
nekadar eritrol, ribitol ve dulsitol de asimetrik karbon atomlar
mevcut ise de molekiillerinin simetrik olmalar1 ve mezotartarik
asidde oldugu gibi polarize 1s1ga goére bir ic kompansasyon sagla-
malar: dolayisiyle optik aktivite gostermezler.

Sekerlerin Oksidasyon Uriinleri : (Seker Asidleri)

Sekerler uygun sartlar altinda okside edildikleri vakit aldehid
gruplar1 karboksil gruplarina donerek Aldonik asidleri verirler.
Glukozun aldehid grubunun oksidasyonu ile husule gelen seker
asidlerine Glukonik asid, Mannozunkine mannoikasid,
galaktozunkine Galaktonik asid ve meseld bir pentoz olan
ribozunkine ise Ribonik asid denir. Fakat ketoheksozlar ok-
side olmazlar.

Aldonik asitlerin kalsiyum tuzlari katalizor olarak Fe++ kar-
sisinda hidrojen peroksit ile okside edilirlerse bir mol CO, ve 2 mol
su cikmak suretiyle bir karbon atomu daha kisa zineirli bir seker
meydana gelir.

Eger bir monosakkarid bir aldoz gerekli gsartlar altinda nitrik
asid ile okside edilirse, bu defa hem aldehid grubu hem de primer
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alkol grubu karboksil gruplarina cevrilerek sakkarik denen iki
karboksil grubu ihtiva eden bir geker asidi meydana gelir. Ornek
olarak yine glukozu ele alalim. Glukozun adi gegen her iki grubu-
nun da oksidasyonu ile meydana gelen sekere glukarik asit
denir. Mannozunkine mannarik asit, galaktozunkine ga -
laktarik asit veya musik asit denir. Yahutta bunlar
eskiden oldugu gibi monosakkaridin sonuna sakkarik eki getiril-
mek suretiyle ifade edilirler (gulukosakkarik asit,
ribosakkarik asit vh. gibi).

CHO COOH - ﬁOUH
| l ]
H—C—0H H—%—OH H~ﬁ—OH

|
HO—C—H HO»flC—H HO—?*H
H—t—on Oksidasyon _ & _qy Oksidasyon H—C—OH
|
H»(i,“'OH H—?—OH H—-(li‘OH
lH-,oH CHy OH COOH
D-Glukoz D-Glukonik asit D-Glukarik asit
CHO
\Q{Vﬁ HO 0/
N H-C—0H &
o, HU~}—H B
I QY
H—C—CH
« | X
H~?—DH
COCH

D-Glukuronik asit

Sekerlerin {iciincii bir oksidasyon sekli bunlarin sadece primer
alkol gruplarinin oksidasyonudur. Aldehid grubu oldugu gibi ka-
lir. Bu takdirde meydana gelecek asitlere uronik asitler
denir. Glukuronik asit, mannuronik asit, galakturonik asit gibi
Glukuronik asit glikoproteinlerin ve miikopolisakkaridlerin yapi-
sinda bulunur. Detoksikasyon olay: ile ilgili borneol, kamfre ve
benzoik asit gibi maddelerin tegekkiilii sirasinda organizmada glu-
kuronik asit de meydana gelir ve bu maddeler glukuronik asitle
yaptiklar: bilesikler halinde idrarla disari atilirlar.

Baz1 bakterilerde mevcut bulunan Dekarboksilaz enzimi D-Glu-
kuronik asit lizerine etki yaparak CO, in ayrilmasina ve sonunda
bir pentoz olan D-Ksilozun tesekkiiliine sebep olur. Muhtemelen ba-
z1 bitkilerdeki pentozlar bu yolla heksozlardan meydana gelmekte-
dir.
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Seker asitlerinin yukarida tarif edilen her ii¢ gekli de O-Fenil-
diamin ile birleserek benzimidazol'leri teskil ederler. Bu sayede bu
geker asitlerini ve dolayisi ile bunlar1 meydana getiren sekerleri
birbirinden ayirt etmek miimkiin olur.

Vitaminler bahsinde anlatilan Askorbik asit ve daha sonra
aciklanacak olan N-Asetilnéraminik asit de ¢zel karakterde geker
asitlerinden sayilmaktadirlar.

Amino Sekerler :

Amino sekerler heksozlarin ikinci karbon atomundaki hidrok-
sil grubu yerine NH, grubunun gecmesi ile meydana gelirler. Do-
gada bulunan baglica amino sekerler, amin grubu ile asetillesmis
halde bulunan N-Asetil -D-Glukozamin ve N-Asetil -D-Galaktoza-
minden ibarettir. Bu iki amino seker disinda D-Mannoz, D-Guloz
ve D-Taloz'un da 2-amino deriveleri vardir.

HOCH» HOCH2
HA U\\H oH A O\ H
HO \?H T/OH N\t H/on
H NHCOCHy H NHCOCH3
N-Asetil-D-Glukozamin N-Asetil -D-Galaktozamin
CHo0H

Kitin unitesi

E&ceklerin «kitins inde ve memelilerin  degisik polisakkarid-
lerinde glukozamin, kartilajin tipik bir yap: maddesi olan kondroi-
tin siilfat ve glikosfingolipidlerde (sercbrositler) galaktozamin bu-
lunur.
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Deoksi Sekerler :

Bunlar genellikle 2. veya 6. C atomlarinda oksijen bulunma-
yan sekerlerdir. Tipik bir 6rnegini niikleik asitlerin yapisinda yer
alan ve iki cesit niikleik asitten (riboniikleik asit ve deoksiriboniik-
leik asit) deoksiriboniikleik asite adim1 veren deoksiriboz'dur. Di-
ger deoksi sekerlere ornek olarak L-Ramnozu ve L-Fukozu acikla-
yabiliriz. Bu cesit deoksi sekerlerde terminal CH,OH grubu CH:
grubu tarafindan isgal edilmistir. Di- ve Tri-deoksi sekerler de
vardir.

H H
OHCHaooH H/}\EO OH
N\t HAL O}:\LOH o
OH OH OH H
L-Ramnoz L-Fukoz

Glikozidler

Monosakkaridlerin, metil alkol veya baska maddelerle birles-
mek suretiyle meydana getirdikleri eterlere Glikozidler denir.

Bunlar glikozid bagi ile birbirlerine baglanirlar. Bu takdirde
yine dort yerine bes asimetrik karbon atomu tesekkiil eder. Ciinkii
birinci karbonda asimetrik hal alir. Degisik enzimlerle hidrolize
edilirler. Degisik fiziksel Ozellikler gosterirler. Bitkiler icinde yay-
g gekilde glikozidler bulunur. Eir glikozid basheca iki kisimdan
tesekkiil eder. Bunlarin sekeri tegkil eden kismina glikon kismi, diger
kismina ise aglikon kismi denir. Aglikon kismi metilglikozidde oldu-
gu gibi bir metil grubundan veya ekseri kalp glikozidlerinde oldu-
gu gibi sterollerden tegekkiil edebilir.

Tip yoniinden kalp glikozidleri biiyilk ©nem arzeder. Bunlar-
dan digitalis bitkisinin tohum ve yapraklarinda Dijitoksin, Gitok-
sin ve Gitalin strofantusda ise Simarin K-Strofantan-B ve Ouabain,
ada soganinda Sillaren-A mevcuttur. Kalp glikozidlerinin etkili
olan kisimlar1 aglikon adi verilen kisimlaridir. Bunlarin disinda
farmakolojik olarak aktivite gOsteren glikozidlerden aci bademde
bulunan amigdalin, at kestanesindeki saponin, siyah hardaldaki
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C veya

Metil glikozidler

sinigrin beyaz hardaldaki snalbin vardir. Ozellikle glikozun tubuli-
lerde reabsorbsiyonuna mani olmak suretiyle filorizin diabeti de-
nen seker hastaligi cesidinin meydana cikmasina sebep olan ve ro-
zazlarin kabuklarinda bulunan florizin de bir glikoziddir.

Glikozidlerde bulunan bashca sekerler, D-Glukoz, Ramnoz,
Dijitoksoz, Dijitaloz, Sarmentoz ve diger bazi heksozlardir.

Sekerlerin Fosforik Asid Esterleri :

Sekerlerin ozellikle monosakkaritlerin  fosforik asidle ester-
lesmeleri fizyolojik reaksiyonlar ydniinden c¢ok 6nemli bir konu-
dur. Daha sonra da goriilecegi gibi glikojenezis gibi ¢nemli olaylar
ancak glukozun fosforik asidle birlesmesi sayesinde meydana ge-
lebilmektedir.

H>COPO3H,
0
0
H /4 \UH H203POCH2// S\ CH20H
H SR p
HO N W on
H OH

OH H
-D-Fruktoz 6-Fosfat

X-D-Glukoz 6-fosfat

0
Ho03POCH "\ CHz0H ++  H203POCH; CHa0POFH,
H OH\ + ATP ————
H OH H OH
OH H

OH H
X-D-Fruktoz 1,6-difosfat

&-D-Fruktoz 6-Fosfat
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Bazi1 Onemli Sekerlerin Fosforik Asit Esterleri :

Bunlar karbohidrat metobolizmasinda ©nemli bir rol oynar-
lar. Pentoz fosfatlarin da gerek pentoz metobizmasi gerek nukle-
otidler yoniinden ayri bir &nemleri vardir.

Monosakkaridlerin Ozellikleri :

D-Glukoz : Glukoz, renksiz, kokusuz kristal halde bir mad-
dedir. Suda kolaylikla erir. «-D-glukoz polarize 1181 112° saga
B -D-glukoz 19° saga cevirirler. Bu 0&zelligi dolayis1 ile glukoza
dekstroz da denir. Tath ve lezzetlidir. Hayvansal ve bitkisel yapida
genis olciide glukoz mevcuttur. Disakkaridlerin ve polisakkaridle-
rin yapilarinda yer alir. insan kaninda % 100 mg glukoz vardir.
idrarda normal halde elde mevcut ayraclarla farkedilemiyecek ka-
dar az miktarda glukoz bulunur. Seker hastaliginda kanda ve id-
rardaki glukoz miktarlar1 ¢ok artar. Hic siiphesizki glukoz biyo-
kimyasal yonden cok 6nemli bir monosakkaritdir.

D-Fruktoz : Bilhassa meyvalar icinde ¢ok miktarda bulundu-
gundan kendisine bu ad verilmistir. Sukrozun yapisinda yer alir.
Bir ketoheksozdur. ikinci karbon atomu keto seklindedir. Keto
-D-Fruktoz seklinde yazilabildigi gibi, Alfa -D-Fruktopiranoz ve
Beta D-Fruktofuranoz sekillerinde de olabilir. Polarize 15181 —92°
sola cevirir. Glukozdan Seliwanoff reaksiyonu ile ayrilir.

Sulu HCL igindeki rezorsinolden ibaret bir soliisyon iizerine
birka¢c damla sulu geker soliisyonu damlatilarak isitiirsa Hidrok-
simetilfurfural tegekkiil eder ve kirmizi bir renk goriiliir.

D-Galaktoz : Dogada pek serbest halde bulunmaz, genellikle
birlesik haldedir. Laktozun ve bitkilerdeki bazi polisakkaridlerin
yapisinda galaktoz vardir. Bilhassa legiimlerin  tohumlarmmin ka-
buklarinda mevcuttur. Glikolipidlerin igerisinde de daha sonra go-
riillecegi gibi galaktoz vardir. Tad:1 glukozdan daha azdir. Fermen-
tasyon yoniinden de glukoza kiyasla mayalar tarafindan daha ya-
vag formente edilir. Sicak nitrik asidle okside edilirse Miisik
asid tesekkiil eder. Bu asit mikroskop altinda tipik kristalleri ile
tanmir. Galaktozun spesifik cevirme derecesi glukozdan da fazla
(+ 80°) sag yondedir.

29




D-Mannoz : Mannozda pek serbest halde bulunmaz. Baz1 poli-
sakkaritlerin hidrolizi ile mannoz elde edilir. Gida yoniinden fazla
degeri yoktur. Polarize 15181 14° saga cevirir.

Yentozlar : Bunlarin adlar1 ve formiilleri daha Once verilmisti.
Riboz ve deoksiriboz niikleik asidin yapisinda bulunur. Riboz ayrica
bazi enzimlerin yapisinda yer alir. Arabinoz, gom arabik ve kiraz
zamkinin hidrolizi ile D-Ksiloz, odun ve samanin hidrolizi ile Ksi-
landan elde edilir.

L-Ksiluloz, pentoziiri denen hastalikta idrarda tesadiif olunan
pentoz seklidir. D-Ribuloz pentoz metabolizmas1 yoniinden 6nemli-

dir. Furanozlar seklinden bagka D-Riboz boslukta sezlong seklinde
de bulunur.

Disakkaridler :

Disakkaridler iki monosakkaridin birlegmesi ile meydana ge-
lirler. Bunlardan en ©nemli olanlar, Maltoz, Laktoz ve Sukrozdur.
Buna birde selliillozun temel iinitesini teskil eden sellobiozu ildve et-
mek lazimdir. Disakkaridlerin yapisinda yer alan baslica mono-
sakkaridler ise glukoz, galaktoz ve fruktozdan ibarettir. Monosak-
karidler asagidaki sekilde biraraya gelerek disakkaridleri meydana
getirir.

Maltoz « D-Glukoz + « D-Glukoz
Sellobioz B D-Galaktoz + B D-Glukoz
Laktoz B D-Galaktoz 4+ « D-Glukoz
Sukroz « D-Glukoz + B D-Fruktoz

Her iki monosakkaridin birlesmesi sirasinda bir mol su aciga
cikar.

CH,0H
0
W H
OH H HOH
H OH
Sellobioz




f—o 0
N n \H H A AN
4 HOH
OH H OH H
OH
0
H OH H OH
Maltoz
CH,0H
0.
H /Y H
OH H
OH
S CHoOH
0
HOCHy on/} .
H OH OH H
| CH,O0H H H
OH H H  OH
Sukroz

Laktoz
Baz1 Disakkandler (Formiil)

Maltoz : Nisastanin asitlerle veya enzimlerle hidrolizi sonucu
meydana gelir. Cesitli cocuk mamalar: ve malt ihtiva eden besin
maddeleri hububatin hidrolizi ile elde edilir. Viicutta nigastanin
hidrolizi ile maltoz meydana gelir. Oldukca tath bir sekerdir. Mal-
toz icindeki glikozid bagi 1. ve 4. karbon atomlar1 arasida oldu-
gundan glukozlardan birisinde serbest bir aldehid grubu vardir.
Bu sebeple osazon teskil edebilir. Karbonil reaktifleri ile reaksi-
yona girebilir. Mutarotasyon gosterebilir ve rediikleyici etkiye sa-
hiptir.

Laktoz : Siit sekeri hayvansal bir sekerdir. Insan siitiinde
de bulunur. Emziren annelerin hem kaninda hem de idrarinda lak-
toz’a tesadiif edilir. Organizme disakkaridlerden faydalanamadi-
gindan laktoz fazla miktarda imal edildigi meme dokusundan do-
lagima karigir ve idrara gecer. Serbest aldehid grubu vardir. Ciin-
kii iki molekiil monosakkarid arasindaki bag «1-4 glikozid bag:
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geklindedir. Siitte c¢ok az miktarda N-Asetil-Noyraminik asitle
bagh halde Laktoz bulunabilir. (Noyramin Laktoz) idrara da ge-
cebilir. Karakteristik osazon kristalleri verir. Icerisinde galaktoz
bulundugundan musik asit reaksiyonunu da verir. Bunun icin lak-
tozu Once hidroliz etmek gereklidir. Kolon basilleri laktozu fer-
mente edebilirler. Halbuki tifo basilleri fermente edemezler. Bu
¢zelliginden faydalanarak bakteriyolojide bu iki benzer basilin
ayirdedilmelerinde faydalanilir. Basillus Coli, Basillus aerogenezis,
streptokkokus laktis, laktozu laktik aside cevirirler ve bu yoldan
siitiin eksimesine sebep olurlar. Halbuki lakto - basillus asidofilus
ve laktobasillus bulgarikus tedavi amaciyla kullamlan eksi siitiin
meydana gelmesini saglarlar. Bu olay barsaklarda da meydana gelir.

Siikroz : Bildigimiz cay gekeridir. Buna sakkaroz da denir.
Genellikle pancar ve kamigtan elde edilir. Diger bircok meyva ve
sebzelerin tohum, meyva, yaprak ve ciceklerinde de bulunur. Ha-
vucda, ananasda, akcaagacda sakkaroz vardir. Sakkaroz alkalik
bakir soliisyonunu rediikte etmez. Ciinkii serbest aldehid ve keton
gruplart meveut degildir. « glukozun aldehid grubu ile fruktozun
keton grubu birleserek 1 - 2 glikozid bagi olusturarak siikrozu
meydana getirirler. Bu yiizden siikroz osazon yapmaz. Sakkaroz
normal olarak polarize 15181 66,5 derece saga cevirir. Fakat hidro-
liz edildikten sonra polarize 151g1 sola cevirir. Bu hal hidroliz sonu-
cu meydana gelen fruktozun sola cevirme derecesinin glukozun sa-
ga cevirme derecesinden daha yiiksek olusundandir. Zira frukto-
zun sola cevirme derecesi —92.4 oldugu halde glukoz soliisyonunun-
ki +52,8 derecedir. Boylece sakkarozun hidrolizi sonucu meydana
gelen bu cevirme degisikligi sebebiyle sakkaroza «Invert Seker» de
denir. invert seker, fruktoz ve glukozun ekivalan bir karigimindan
ibarettir. invertaz denen enzim tarafindan meydana getirilir. Siik-
roz ancak agiz yolu ile verildigi taktirde viicut tarafindan kullani-
labilir. Disakkaridler ister siikroz ister laktoz olsun dogrudan dog-
ruya kana verildikleri vakit viicut bunlardan faydalanamaz. Ya-
banci bir madde gibi idrarla digar1 atilirlar.

Sellobioz : Sellobioz sellillozun parcalanmas1 sonucu meydana
gelen bir disakkariddir. f1-4 baglar1 ihtiva eden Gentiobioz da
B 1 -6 ve izomaltoz da « 1 - 6 baglar1 vardir. Trehaloz ise her iki
glukozun anomerik C atomlari arasinda bag bulunan bir disakka-
ritdir ve bu yonii ile siikkroza benzer,
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POLIiSAKKARIDLER

Polisakkaridlerin i¢c yapis1 tam anlamiyla aydinlatilmis degil-
dir. Bunlar monosakkaridlerin biraraya gelmesi ile tesekkiil eden
maddelerdir. Yapilarinda saf monosakkaridler bulunacag1 gibi, mo-
nosakkaridlerin oksidasyon iiriinleri ve diger baz1 kimyasal grup-
lar da bulunabilir. Bunlar tathh maddeler degildir. Cogunlukla beyaz
gekilsiz toz halinde olurlar. Saf halde iken indergeme, aldehid veya
keton ozelligi gostermezler. Molekiil agirhiklar: genellikle yiiksektir.
10.000 ile 4.000.000 arasinda degigebilir. Sekilleri diiz zincir, dalli
budakh veya halka seklinde olabilir. Bunlar bilinen monosakkarid
simiflarinin sonuna «an» eki getirilmek sureti ile isimlendirilirler.
(Pentozan veya pentan, Heksozan veya Heksan, Araban, Glukan,
Mannan, Galaktan gibi.) Eger bunlar tek tiir monosakkaridden mey-
dana gelirlerse, bu takdirde kendilerine «Homopolisakkaridler» de-
nilir. iclerinde diger gruplar da bulunursa (Uronik asitler gibi)
«Heteropolisakkarid» ler denilir.

Pentozanlar baglca, bitkilerde bulunurlar. Ornegin, kiraz
zamkinda pentozanlar bulunur. Hidroliz edildikleri zaman Pentoz-
lar1 verirler.

Homopolisakkaridler : (Heksozanlar)

Nigasta : Ozellikle karbohidratlarin bitkilerde depo edilmig sek-
lidir. Degigik nisasta graniillerinin mikroskop altindaki goriiniisleri
farkhdir. Buna gore nigasta cinslerinin ayird edilmeleri miimkiin
olur. Bugdayda, patatesde, pirincde, misirda, baklada, findik ve fis-
tikda, diger meyva ve sebzelerde bol miktarda nisasta mevcuttur.

Nisastanin molekiil agirhgi 50,000 ile 1.600.000 arasinda de-
gisir.

Nisasta graniilleri iki degisik kisimdan yapilmistir. Bunlardan
hepsi de glukozun polimeri olan polisakkaridlerden ibaret olduklar:
halde molekiil yapilar1 ve bazi Ozellikleri yontinden farklhliklar gos-
terirler. Nigastay1 tegkil eden bu iki maddenin adlar1 amiloz ve
amilopektin’dir. Nisasta icerisinde % 10 -20 oraninda amiloz
vardir. Geri kalan kismi amilopektinden ibarettir. Amiloz 250 - 300
tane D-Glukoz molekiiliinden ibaret olup, bunlar 1,4 « - glikozid bagi
ile birbirlerine baglanmiglardir. Bu suretle bir helezoni zincir teskil
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ederler. Molekiil agirhiklar: birkac bin ile 150.000 arasinda degi-zbi-
lir. Amilopektine gelince, bunlarin icgerisindeki D-Glukozla da
1,4 - o - glikozid bag: ile baglanmislardir. Ayrica meydana gelen he-
lezoni zincirler yer yer 1,6 - « - glikozid baglar: ile birbirlerine bag-
lan:rlar. EGylece binlerce D-Glukopiranoz iinitesinin birlesmesi ile
amilopektin meydana gelir. Nigasta 6. karbon atomlar:1 vasitasiyla
fosforik asitle esterler yapmak yetenegindedir. Saf haldeki amlioz
iyodla koyu mavi, amilopektin ise pembe menekse bir renk verir.
Amilopektin 25 -30 kadar glukoz iinitesinin biraraya gelmesi ile
tesekkiil eden zincirlerin (yan zincirlerin) birbirleri ile birlesmesi
sonucu meydana gelir.

HOCH?2 HOCH2
HOCH?2 HOCH? HOCH2 0 o
0 0 g
1 4 0 Q-
0
0 0]
Amiloz
HOCH HOCH HO
2 2 CHZ
J—o 0 o)
AN
1
0 0
i
HOCH; HOCH, § CHp
0 0 )

Amilopektin

Nigasta ya sulu mineral asidler veya 06zel enzimler araciligi ile
hidroliz olur. Nigasta iyodla mavi renk verdigi halde hidroliz oldugu
zaman renk yavas yavas degiserek ¢nce kirmizi sonra renksiz hale

gecer.

Nisasta molekiilleri baghca iic gegit enzim tarafindan tam bir
hidrolize tabi tutularak D-Glukoz molekiillerine parcalanirlar. Bun-
lardan birincisi « - Amilaz denen enzimdir. «- Amilaz enzimi hay-
vanlarin salya ve pankreas salgisinda bulunur. Bu enzim «-1-4
baglarina etki yaparak diiz amilaz zincirlerini rastgele parcalar. Or-
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tamda maltoz ve glukoz karigimi meydana gelir. Bitkilerde bulunan
B - amilaz amilozun indirgeme yetenegi olmayan zincir ucundaki
baglara etki yaparak maltoz iinitelerinin meydana gelmesine yol
acar.

a ve (3 -amilazlar amilopektini de etkilerler, fakat diiz zincirle-
ri dallanma ncktalarina kadar ¢dzebilirler. Ancak 1 -6 baglarina ya-
kin olan 1 -4 baglar ile 1 - 6 glikozid baglar1 6zel bir enzim tarafin-
dan céziilebilirler. Bu enzimin adi Dallanmayi1 Bozan En-
zim veya «-1-6 Glukozidaz'dir. Nisasta, enzimlerinin etkisi ile
maltoz ve sonug olarak da glukoz iinitelerine parcalanir.

Dekstrinler : Nigastanin asid veya enzimler vasitas:i ile daha
kiiciik molekiillii parcalara ayrilmas: sonucu dekstrin denen tath
maddeler meydana gelirler. Bu parcalanma sonucu scluble nigasta
«Coziilen nisasta», «Amilodekstrin», «Akrodekstrin» ve maltoz mey-
dana gelir. Dekstrin soliisyonlar: genellikle miisilaj olarak kullani-
hirlar.

Dekstranlar : Mikroorganizmalarin ¢zellikle L.okonostak Mezen-
terikusun gekerler (Sukroz) ilizerine etkileri scnucu meydana ge-
len bir sira polisakkaridlere Dekstranlar denilmektedir.
Eunlar da D-Glukoz molekiillerinden miitegekkil olup, her iki geker
iinitesi arasinda genel olarak 1-6 glikezid baglar1 vardir. Cok dal-
i olan yapilarinda 1-2, 1-3, 1-4 baglar1 da bulunur. Seker iinite-
leri birbirleriyle baglanarak bir ag meydana getirirler. Dallanma-
lar mikrocrganizmamn cinsine gore degisiklik gosterir. Mol. agir-
liklar1 4.000.000 a kadar cikabilir. Dekstranlar arasinda ozellikle
molekiil agirliklar1 25 - 75.000 civarinda olanlardan, ¢ok viskoz ol-
malary, osmotik basinclarinin diisiik olmas1 ve yavas parcalanma-
lar1 nedeni ile tipta kan hacmini arttiricr olarak faydalamlir. Ayri-
ca kolon kromatografisi tekniginde de dekstran jelinden yararla-
nlir.

Glikojen : Hayvansal dckularda bunlardan &zellikle karaciger
ve kaslarda yaygin halde bulunan bir polisakkariddir. Son zaman-
larda mayada, baz: mantarlarda, yosunlarda ve diger baz1 bitki-
lerde de glikojen bulundugu saptanmistir. Glikojen saf ve bey
bir toz halindedir. Etil alkolle presipite olur. Iyodla, kirmizi kah-
verengi, kirmiz1 veya menekse bir renk verir. Polarize 1s181 196 -
197° saga cevirir. Soliisyonu opalasan bir goriiniimdedir. Hidroliz
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edilirse « - D-glukoz {initeleri verir. Karacigerde ve kaslarda gliko-
jenin tesekkiil tarzindan metabolizma béliimiinde bahsedilmekte-
dir.

Glikojen, dokulardan dokunun hizli bir sekilde parcalanarak
sicak suda kaynatilmasi yolu ile bulanik bir soliisyon halinde elde
edilebilir. Tkinci basamakda etil alkolle presipite etmek ve santri-
fiij etmek suretiyle glikojenin ayrilmasi miimkiindiir. Ancak daha
iyi bir sonuc almak icin dokunun Once % 60 ik KOH icerisinde 1si-
tilmas1 ve meydana gelen opalasan soliisyonun alkolle presipite
edilmesi daha sonra sira ile presipitatin o©nce alkollii KOH ile ve
daha sonra etil alkol ile yikanarak saf hale getirilmesi gereklidir.

Glikojen yapi itibariyle amilopektine benzer. Ancak amilopek-
tine kiyasla cok daha dalli bir yapr gosterir. Ornegin amilopektin-
de yer alan her iki dallanma noktasi1 arasinda 25 glukoz iinitelik
bir uzanti bulunmasina karsilik, glikojende bu uzanti 11 glukoz
iinitesinden ibarettir. Dallanma  glikojenden glikojene farklhihk
gosterebilir.

Glikojenin parcalanmasina gelince, f - Amilaz glikojene etki
yaparak maltoz {initelerinin ve limit dekstrin denen daha sik dalli
yiiksek molekiillii bir santral kismin meydana gelmesine yol acar.
Bu suretle glikojen molekiiliiniin % 47 kadari maltoz halinde ayri-
larak geriye % 53 oraninda bir kitleye sahip limit dekstrin (resi-
dual dekstrin) kalr.

Daha 6nce de aciklandigi gibi parcalanmamis glikojende cev-
rede 11 glukoz iinitesi icin bir u¢c grup mevcut oldugu halde limit
dekstrin denen kisimda ortalama her 5.5 glukoz {initesi icin bir wuc
grup mevcut bulunmaktadir. Kisaca amilopektin ile glikojen mole-
kiilii arasindaki yap1 farki glikojende dallanma orani 0.09 oldugu
halde amilopektinde yaridan daha az 0.04 diye aciklanabilir.

Glikojenin molekiil agirhg: konusunda genis olglide arastirma-
lar yapilmigtir. Glikojen molekiillerinin metilasyon ve asetilasyonu
sonucu hazirlanan solvanlarin osmotik basing¢larinin dl¢iilmesi yolu
ile yapilan tayinlerde molekiil biiyiikliikkleri 4 milyon veya biiyiik.
molekiillerde bunun birka¢ kati daha fazla olan glikojenlerin mev-
cut oldugu saptanmistir.

Selliiloz : Ozellikle bitkisel yapida yer alan bir polisakkarid-
dir. Pamuk, odun ve kagidin yapisinda genis Olciide bulunur. g-D-
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LIMIT DEKSTRIN

Glukoz iinitelerinden tesekkiil etmistir. Priifiye selliilozun mol agir-
lig1 150.000 - 500.000 arasinda degigir. Cok konsantre asitlerle 1si-
tildig1 vakit bir disakkarid olan sellobioz iinitelerine ayrilir. Kolay
kolay erimez. Mamafih bazi mikroorganizmalar sellillozu parcala-
yabilirler. Ancak insan mide - barsak kanalindan sellillozu parca-
layabilecek bir enzim mevcut degildir. Glukoz iiniteleri B bag1 ile
birbirlerine baglanmiglardir. (1,4 g Glikozid) Diiz paralel zincirler
halindedir. Zincirler alkolik hidroksil gruplar1 arasindaki hidrojen
baglar: ile birbirlerine baglanirlar. Beyaz karincalarin ince bagir-
saklarinda bulunan protozoalar selliilozu tamamen sindirebilmekte
veya baska yoldan bunlarin sindiriminde Onemli bir rol oynamakta-
dir. Bircok bakteriler, gevis getiren hayvanlar ve siimiiklii bocek-
ler selliillozu sindirebilirler.

Selliiloz CS, ile ksantatlar yapar. Bunun alkalik soliisyonu cok
viskozdur. Rayon denen bazi sentetik kumaslarin ana maddesini
tegkil etmektedir. Nitro selliillozdan patlayici madde yapiminda ya-
rarlamlir. Selliilloz asetat seritlerinden ise elektroforez tekniginde
faydalanilir.

inulin : Inulin D - Fruktoz iinitelerinden meydana gelmis bir
polisakkariddir. Fruktoz iiniteleri birbirlerine p-1-2 baglar1 ile
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baglanmiglardir. Sogan ve sarimsagin yumrularinda bulundugu gi-
bi yildiz cicegi, yerelmas1 gibi bitkilerde de bulunur. Iyodla renkli
reaksiyon vermez, polarize 15181 sola cevirir. Amilazla etkilenmez.
Asidlerle veya Inulaz enzimi ile hidroliz edilebilir. Mol agirhg: 5.000
kadardir. Ticarette fruktoz elde edilmesinde kullanilir.

Diger Polisakkaritler :

Bunlar arasinda galaktoz  {initelerinden olugan galak-
tanlari, mannoz iinitelerinden olusan mannanlari, pentoz iinitelerin-
den olusan cegitli pentanlari, galakturonik ve mannuronik asit po-
limerlerini kitin’in yapisinda yer alan N - Asetil - D - Glukoza-
min polimerlerini aciklamak miimkiindiir.

Galaktanlar, deniz yosunlarindan elde edilen agar agarin, bir
tiir stimiiklii bocegin yapisinda bulunur. D - Galaktoz {initeleri bir-
birleri ile 1.3 baglariyla baglanmiglardir. Ot ile beslenen hayvan-
lar galaktanlardan yararlanabilirler. Mannanlar keciboynuzunda,
hindistancevizi endosperminde, mayada, mantarlarda ve bakteri-
lerde bulunurlar.
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Galakturonik asitlerin polimerinden meydana gelen, ve Kkis-
men metil alkolle esterlegmis halde bulunan polisakkaridlere ise
pektinler denir. Pektinler meyvalarin ve cileklerin jel yapma 0&zel-
ligini veren maddelerdir. Mannuronik asit polimerlerinden olugan
polisakkaridlerin ise deniz otunda bulundugu saptanmistir.

Ayrica cesitli bitkiler cdun ve fistik tiirlerinde pentozlardan
L - Arabincz ve D - Ksiloz pclisakkaridlerinden meydana gelen ara-
ban ve ksilan tiirlerine raslanilmistir. Escherchia Coli ve diger or-
ganizmalarda ise N - asetilndyraminik asit polimeri olan kolominik
asit bulunmustur.

Hetcropolisakkaritler :

Bunlar yapilarinda degisik monosakkaritleri, bunlarin derive-
lerini veya diSer maddeleri ihtiva eden polisakkaritlerdir. Bir anlam-
da Agar Agar, nektinler ve Gumlar da hetercpolisakkaritler sinifi-
na girerler. Gumlarin hidrolize ile genellikle galaktoz, arabinoz ve-
va ksiloz elde edilir. Bunlardan en énemlileri, Gum Arabik ve Gum

Akasia gibi gumlardir.

Heteropolisakkaritlerin 6nemli gruplarindan birini de Muko-
polisakkaritler meydana getirirler. Mukopolisakkaritlerin yapila-
rinda temel maddeler olarak amino gekerler ve uronik asitler bulu-
nurlar. Bazilarinda ise sadece amino gekerler ile monosakkaritler
vardir, uronik asitler bulunmazlar. Mukopolisakkaritler ait olduk-
lar1 dokularda kismen de olsa proteinlere bagh bir sekilde ve mu-
koproteinler halinde bulunurlar, Yapilarinda bulunan uronik asit-
ler ve asit karakterleri dolayisiyla bunlara «Asit Mukopolisakka-
ritler» de denilir. Baglica 6rneklerini hayvansal dokularda yaygmn
sekilde bulunan Hiyaluronik asit, Heparin ve Kondroitin Sulfatlar
tegkil ederler. Bunlar miisterek karekterleri olarak yapilarinda N-
Asetil hekzozamin ihtiva ederler.

Hiyaluronik Asit : Ekumolekiiler oranda, D - Glukozamin, D-
Glukuronik asit ve Asetik Asit den yapilmistir. Hiyaluronik asit
icerisinde yer alan asit ile glukozamin ve glukuronik asitten olusan
iinitelere Hiyalobiuronik Asit gruplar: denilir. Gruplar iclerinde
B -1-3 baglaryla, gruplar arasinda -1-4 baglariyla baglanmis-
lardir.
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Hiyaluronik asit Gnitesi

Snovyal sivi, Korpus vitreum, goébek kordonu, cilt ve hemolitik
streptokoklardan izole edilmig bulunan hiyaluronik asit, son dere-
cede viskozdur. Bu nedenle eklem diizeylerinin 1slak ve kaypak kal-
masin1 saglar. Hiyaluronidaz enzimi hiyaluronik asidi parcalar.

Heparin : Heparin de bir glukuronik asit ve glukozamin poli-
meridir. Gerek glukuronik asidin 2.C atomu gerek glukozaminin
2.C atomundaki amin grubu ve 6.C atomu sulfatlagsmislardir. Glu-
kuronik asit ve glukozamin «-1-4 baglar1 ile baglanmiglardir.
Kuvvetli asit olan bu madde Ba tuzu seklinde izole edilebilir.

Heparin, antikoagiilan bir maddedir. Kalp damar hastalikla-
rinda pihtilagmay: Onleyici olarak kullamilir. Heparin karaciger,
akcigerlerde ve genig ceperli arterlerin duvarlarinda bulunur. Mo-
lekiil agirligi 17.000 - 20.000 arasinda degigir.

CHy0H COOH CHOH COOH
) —o 0 0
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" JH/H N VZEIRN W q
H 0 OH H —0—+ H %—O 9 OH H Q-===
N\ \ -l/ B
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NHSOzH H % OH H NHSO3H H OH
HOgSE)—
HEPARIN .

Kondroitin Sulfatlar : Yap: itibariyle Hiyaluronik aside ben-
zerler. Bunlarin tekrarlayan iinitelerinin farki hyaluronik asidde
glukozamin bulunmasina karsilik kondreitin sulfatta galaktozamin
bulunmasidir. Ayrica Kondroitin Sulfatta bazi alkol gruplar1 sul-
fatlagmig haldedir. Kondroitin Sulfatlar, Kondroitin sulfat-A, B
ve C diye lice ayrlirlar. A ile C arasindaki tek farkhlik sulfat gru-
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bunun A da N - asetil galaktozaminin 4.C atomundaki hidroksil gru-
bu ile C de ise 6.C atomundaki primer alkol grubu ile esterlesmis
olmasidir. Kondroitin sulfat B ise D - Glukuronik asit yerine L -
Iduronik asit ihtiva eder.

CHoOH

Kondroitin sulfat A

CHyOH

~o

Kondroitin sulfat B

Kondroitin sulfatlar hayvansal dokunun temel yapir maddele-
ri arasinda yer alirlar. Genellikle proteinlere bagh vaziyette bulu-
nurlar. Kondroitin Sulfat - A kartilajda, yetiskinlerin kemiklerinde
ve korneada bulunur. Kondroitin Sulfat - B ciltte, kalp kapakecikla-
rinda, tendonlarda, C ise gene kartilajda ve tendonlarda vardir.
Bunlar optik cevirme dereceleri ile veya enzimatik olarak birbirle-
rinden ayird edilebilirler. Kondroitin sulfatlar da f-1,3 ve g-1,4
baglar1 ihtiva ederler.

Keratosulfat : Bu gruptaki asit mukopolisakkaritlere benzerse
de yapisinda uronik asit yerine galaktoz vardir.

1,3 ve 1,4 baglarim ihtiva eder. Kaburgalarin kartilaj kisimla-
rinda bulunur.
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Sialik asitler : Bunlar néyraminik asidlerden tiireyen bir grup
maddelerdir. Néyraminik asidin asetillesmesi ile sialik asidler mey-
dana gelirler. Néyraminik asit 9 C lu bir seker asitidir. 3.C. atomu
deoksi ve 5.C atomu amino seker vaziyetindedir.

Amino grubunun, baz hallerde de ayni zamanda bir hidroksil
grubunun da asetillesmesi ile Sialik asitler meydana gelirler. Sia-
lik asitler miikopolisakkaridlerde yer aldiklar1 zaman 2.C. atomla-
r1 bir sekerle glikozidik bag yaparak baglanir. Néyraminik asit muh-
temelen Mannozamin ve piruvik asidin aldol kondansasyonu ile
meydana gelmektedir.

HCOH
CH3—C—NH—CH

0 HOCH
HCOH
HCOH

éHZOH

Siyalik asit

(N-Asetilneuraminik asit)

Kan Grubu Substanslar: : Alyuvarlarda ve diger dokularda bu-
lunan ve proteinle birlesik halde, agglutinojen Ozelliklerine sahip
kan grubu substanslari da esas itibariyle mukopolisakkaritlerden
olugurlar. Yapilarinda glukozamin veya galaktozamin ile basit se-
kerler yer alir. Cogunlukla fukoz ve sialik asit de bulunur.
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Bakterilerle ilgili Polisakkaridler : Bakterilerden spesifik im-
mun reaksiyonlarla ilgili degisik yapida polisakkaritler elde edildi-
gi gibi bakteri hiicre duvarlar1 da genellikle polipeptidlere bagh 6zel
yvapida polisakkaritleri ihtiva ederler. Bakteri hiicresinde yer alan
bu 6zel yapidaki polisakkaritlere «Spesifik Polisakkaritler» denilir.
Pnémokoklarin I, II, III. tiplerinde ve diger bakterilerde degisik
spesifik polisakkaritler bulundugu saptanmistir.

Bakteri hiicre duvarinda yer alan polisakkaritlere glikoprote-
in yerine peptidoglikanlar denilmektedir. Bunlarin yapisinda yer
alan polipeptidler protein yapisina sahip degillerdir. Peptidoglikan-
lar icerisinde yer alan tekrarlayan iiniteler N - Asetilen Muramik
asit, N - Asetilen glukozamin, laktik asit ve bir tetra peptidden olu-
sur.

N-Asetilglukozamin N-Asetilmuramik asit
e AT
CH,0H CHpOH

Lakgik{ 7
asit H3C—CH—C=0
M
L- Alanin H(li—CH3
| o
H

|
D-Glutamik asit 1 H(IZ—(CHz)Z—-COOH

P
NH

L-Lizin . HL':I—(CH2)3—CH2—NH2
c=0

M

D-Alanin H(|2—CH3

COOH

PEPTIDOGLIKAN
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Muropeptid de denen peptidoglikanlarda yer alan amino asit-
ler, L. - Alanin, D - Glutamik asit, L. - Lizin ve D - Alaninlerdir.
Hiicre zari, Lizozim ile enzimatik reaksiyona tabi tutulursa pepti-
doglikanlar elde edilebilir.

Pirojen Maddeleri : Projen denilen bakteri artiklari da bu ce-
git polisakkaritlerden baska bir sey degildir.

KARBOHIDRATLARIN METABOLIZMASI

Memelilerde baslica enerji  kaynagim1 karbohidratlar tegkil
ederler. Alinan besin maddelerinin yiizde altmis kadari1 karbohid-
ratlardan ibarettir. Bunlar baslica nisasta, amiloz, amilopektinden
olusurlar. Cay sekeri diye de adlandirilan siikrozun da karbohidrat-
Ii besin maddeleri arasinda énemli bir yeri vardir. Laktoz cocuk be-
sini yo6niinden ¢nemli bir gekerdir. Glukoz, fruktoz, mannoz, galak-
toz gibi dogada bulunan monosakkaritler ister serbest halde bulun-
sunlar ister oligo ve polisakkaritler icerisinde olsunlar, canlilarin
en Onemli enerji kaynagini meydana getirirler. Lipidlerin, protein-
lerin ve amino asitlerin ara metabolizmalar: ile birlikte karbohid-
ratlar ara metabolizmas1 biyokimyanin en ¢nemli konularimi tegkil
ederler.

Karbohidrat metabolizmasi baslica, anaerobik ve aerobik re-
aksiyonlar olmak {iizere iki kisimda incelenir. Anaerobik proses yo-
lu ile glukoz molekiilii 2 mol. laktik aside kadar pargalanir. Anaero-
bik reaksiyonlar sistemine Glikolizis denilmektedir. Bir-
¢cok mikroorganizmalarda ve yiiksek yapidaki canhlarda glikolizi-
sin meydana geldigi gériiliir. Glikolizise benzeyen diger bir reaksi-
yonlar dizisini de Alkolik Fermentasyon meydana getirir. Farklihk
sadece son iki reaksiyonda kendini gostermektedir.

Aerobik reaksiyonlara, sitrik asit siklusu veya Krebs siklusu
da denilmektedir. Aerobik reaksiyonlar sonucunda CO, ve H,O
meydana gelir. Karbohidrat metabolizmasinin incelenmesinde, glu-
kozun enerji kaynagi olarak kullamiligi, diger maddelere doniisiimii
ve depolanmasi sorunlarina yer verilecektir.

Karbohidratlarin Absorbsiyonu :

Karbohidratlar ince barsaklarda absorbe edilmeden Once pan-
kreas ve ince barsak salinimlari icindeki enzimler araciligiyle mo-
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nosakkaritlere parcalamirlar. Fakat disakkaritler barsak cidarini
orten hiicreler icerisine girerek burda hidroliz edilirler. Cok az mik-
tarlar hari¢ hichir karbohidrat dogrudan dogruya kan dolasimina
dahil olamaz. Eger cilt altina enjekte edilecek olursa yabanci mad-
de gibi elimine edilir. Herhalde biitiin monosakkaritler basit bir
diffusion ile absorbe edilebilirler. Ancak bunlarin absorbsiyonlari-
nin hizhihklar: bakimindan degisiklikler vardir. Siraya gore en hiz-
I1 olarak galaktoz onu takiben glukoz en yavas olarak da fruktcz
absorbe edilir. Mannoz ve pentozlar ise siraya gore daha yavas ab-
sorbe edilirler. Onceleri glukozun ve organizmada kullanilabilen di-
ger sekerlerin, ATP’nin mevcudiyeti ile fosforilaz enzimi sayesinde
fosforlagarak absorbe edildikleri zannediliyordu. Sekerlerin bdbrek-
ler tarafindan absorbsiyonu icin fosforilasyonun sart oldugu sanili-
yordu.
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Bu klasik izah tarzi artik kabul olunmamaktadir. Simdi se-
kerlerin epitelial hiicrelere girmesinden bir cesit membran trans-
port sisteminin rol oynadigi bir «seyyar tasiyici» ve «Feribot» sis-
teminin varhig1 kabul olunmaktadir. Bu aciklayis tarzinda yokus
yukar1 bir tagima olayma yer verilmektedir. Yani bagirsak lumeni
ile bagirsak epiteli arasindaki farkli bir seker konsantrasyonu do-
layis1 ile aktif bir transport sekli kabul olunmaktadir. Bu cesit ta-
gima seklinin gercek niteligi bilinmemekle beraber bunun fosfori-
lasyon ve insulin ile iligkisi olmadig1 anlagiliyor. Sekerlerin absor-
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bsiyonu ince barsaklarda ozellikle bu barsaklarin iist kisminda ko-
laylikla meydana gelmektedir. Boyle aktif sekilde absorbe olan
gekerler, glukoz, galaktoz, 3 -0 - Metil glukoz 1 ve 6 - Deoksi glu-
kozlar ve 6 - Deoksi Galaktozdur. Pasif olarak absorbe olan mono-
sakkaritler yani fiziksel vasitalarla absorbe olanlar ise L - Glukoz
L - Galaktoz, D - Mannoz D ve L - Ksiloz, D - Riboz ve diger seker-
lerdir.

Fruktoz, Mannoz ve 2 - Deoksiglukoz ince bagirsaklardan ak-
tif gekilde absorbe olunmazlar diger bir deyimle bunlar ince bagir-
sak epitellerinde bagirsak lumenindekinden daha yogun bulunsa-
lar dahi epitel hiicreleri tarafindan absorbe olunamazlar. Sekerlerin
aktif olarak absorbe olunabilmeleri icin yani aktif transport siste-
mi i¢in 2 numarali C atecmunda hidroksil grubunun bulundugu bir
piran halkasina ihtiyac oldugu saptanmistir. Aktif transport siste-
minde araci veya tasiyici clarak bir proteinin goérev yaptig1 bu gé-
revi yapabilmesi icin ayni zamanda Na ile baglanmasi gerektigi
saptanmigtir.

Barsak miikozasinda absorbe clduktan sonra monosakkaritler
pertal ven yolu ile karacigere tasinirlar. Yararlanilabilen heksoz-
lardan karacigerde glikojen meydana gelir. Bunlarin bir kismi do-
lasim sistemine karigirlar. Glukoz, fruktoz ve galaktozdan tesek-
kiil eden glikojenler bir dereceye kadar birbirlerinden farkli olur-
sada glikojenin hidrolizi sonucu daima glukoz {initeleri m2ydana
gelir. Bir kisim heksozlar da kaslara ¢zel glikojeni meydana geti-
rirler. Viicutta toplam olarak 225 gm. kadar glikojen vardir. Bunun
150 gm. kadar1 kaslarda, 75 gm. da karacigerde bulunur. Kanda ve
diger dokularda da cok az miktarda glikojen vardir.

Glikojen tesekkiilii karacigerde reversibl’dir. Halbuki kaslarda
irreversibl’dir. Glikojen yakilarak nihai iiriin olarak piruvik ve lak-
tik asit tegekkiil eder. Bunun bir kismi oksidasyona ugrar, bir kis-
m1 da glikojen tesekkiilii icin tekrar karacigere doner.

KAN SEKERI :

Aclhik kan gekeri yiizde T0-100 mg. arasinda degigir. Yemek-
lerden sonra kan gekeri seviyesi 160 mg. a kadar yiikselekilirse de
bu seviye genellikle 130 mg. 1 gecmez. Yiikselen kan sekeri seviye-
si 2 saat iginde tekrar eski seviyesine diiser. Kapiller kan sekeri ve-
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noz kan sgekerine kiyasla % 10 kadar daha fazladir. Ciinkii bu kan
daha cok arter kanina benzer.

Kan gekerinin belirli bir seviyede tutulmas: bazi faktdrler sa-
yesinde miimkiin olur. Bu faktorler su sekilde ozetlenebilir :

1) Karacigerde glikojen - glukoz tesekkiilii reaksiyonlar:
2) Kaslarda glikojen tesekkiilii ve glikojenin kullanilist

3) Karbohidratlarin bagka dokular tarafindan kullanihiglar:
4) Karbohidratlarin yaglara doniismesi

3) Glukozun digsar1 atilmasi

Yukarida sayillan hususlar haricinde daha bir takim faktorler
de (glikonejenezis, karbohidrat ve yaglarin birbirlerine degismesi,
hormonlar gibi) kanin seker seviyesi iizerine etki yaparlar.

Kan gekerinin yiikselmesine hiperglisemi, diigsmesine ise hipog-
lisemi denir. Cok miktarda karbohidrat alinmasi sonucu meydana
gelen hiperglisemiye Alimanter Hiperglisemi denilmektedir.

GLIKOJENEZIS : (Karacigerde Glikojen Tesekkiilii)

Karacigerde glukozdan glikcjenin tesekkiil edebilmesi icin glu-
kozun fosforla birlesmesi lazimdir. Bu olaya fosforilasyon denir.
Glukozun fosforilasyonu icin Heksokinaz enzimine burada ozellik-
le glukokinaz enzimine ihtiya¢c vardir. Mg+ + karsisinda ATP den
ayrilan bir mol. fosforik asit glukozun altine1 karbon atocmu ile bir-
legserek Glukoz-6-Fosfat1 meydana getirir. Bundan sonra fosfor mo-
lekiilii 6. karbondan ayrilarak 1. karbona baglanir. Bu olayda fosfog-
lukomutaz enzimi aracihigi ile olur. Glukoz ancak 1 -fosfat geklin-
de glikojenle baglanabilir. Veya yeniden glikojen tesekkiil eder. Bu
olaya Glikojenezis denir. Ancak ufak miktarda da olsa bir primer
polisakkaridin bulunmamasi halinde glukoz fosfatlarin birlegerek
glikojeni meydana getirmeleri miimkiin olmaz. Karacigerde ve kas-
larda glikojen tesekkiilii Uridin yolu ile olur. Bu reaksiyonun mey-
dana gelmesi icin UDP G - glikojen - transglukozidaz (Glikojen
sentetaz) enzimine ihtiyac vardir. Bu enzim sayesinde alfa 1 -4 bag-
lar1 tesekkiil edebilir.

Glukoz 1 - fosfat mevcut polisakkarit cekirdegi ile birleserek
fosforik asit ayrilir. Bunun icin ¢nce Uridin Trifosfata ihtiyac var-
dir. Bu urasil, riboz ve ii¢ mol. fosforik asidden yapilmistir. Uridin
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tri - fosfat, glukoz 1 - fosfatla birlesir. 2 mol. fosforik asit ihtiva
eden Uridin - Difosfat - glukoz tesekkiil eder ve 2 mol fosforik asit
ayrilir. Bu reaksiyon UDP - Glu - Pirofosforilaz enziminin katalitik
etkisi ile gerceklegir. Reaksiyonu katalize eden enzime yukarda da
aciklandig1 gibi Glikojen sentetaz denir. Zincir seklinde 8-12 glu-
koz iinitesine «Amilaz» sekli de denir. Bu da dallandirma enziminin
(1-6- Amilo trasglikozilaz) etkisi ile her 8 -12 lik iinitenin bir, 6-7
glukozluk bagka bir glikojen iinitesi ile birleserek dall yapida gli-
kojen meydana gelir. Bu sirada 1-6 baglar1 tegekkiil eder. Tesek-
kiil eder. Tesekkiil eden glikojenin mol. agirhg: 50 - 19C milyon ara-
sinda degisebilir.
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GLIKOJENOLIZIS :

Eger bu olay ters istikamette meydana gelirse yani glikojen-
den glukoz ayrilirsa buna Glikojenolizis denir. Fakat bu yikihs ta-
mamen glikojenezisin ters yoniinde olmaz. Fosforliaz A enziminin
etkisi ile 6nce 1 -4 glikozid baglar1 parcalanarak (fosforlasmak su-
retiyle) dallanma noktalarma her iki yonden dorder glukoz iinitesi
kalincaya kadar bu ig devam eder. Sonra bu dallanma noktalarina
yakin 3 liik iiniteler 1 -4 Glukoz transferaz enzimleri ile bir yerden
bir yere nakledilirler. Aciga cikan 1-6 baglar1 dallanmayi bozan
bir enzim, amilo 1 -6 Glukozidaz enzimi aracilig: ile parcalanr. Ne-
ticede glukoz 1 - fosfat iiniteleri meydana gelir. Bunlar da fosfo -
glukomutaz enzimi aracilig: ile glukoz 6 - fosfatlara doniigiirler ve
6 - fosfataz enzimi yardimi ile serbest glukoz haline gecisleri sag-
lanir.

Kanda glukoz seviyesinin artmasi glikojenezisin baslamasina
sebep olur. Glikojen tegekkiiliinde sadece heksozlar rol almazlar,
proteinler de agirliklarimin % 581 oraninda glukoz verirler. Ciinkii
belirli amino asitlerin 6rnegin aldninin deaminasyonu sonucu ge-
riye kalan azotsuz kisimlar: (ki alaninde bu piruvik asittir), laktik
asite ve glukoza degisir. Yaglarin gliserol fraksiyonlar1 da gluko-
za cevrilebilir. Boylece karbohidratlardan baska maddelerden glu-
koz meydana gelmesine Glukoneojenezis denir.

KARACIGERDE GLIKOJENOLIZIS :

Glikojen; inorganik fosfat, fosforilaz enzimi, adenilik asit (ko-
faktor) ve dallanmay1 bozan enzimin meveudiyeti ile glukoz-1 fos-
fata déniiglir. Glukoz 1 - fosfat da Glukoz 6 - fosfat haline gecer.
Glukoz 6 - fosfat fosfataz enzim ile glukoz ve fosforik asite bolii-
niir. Viicut kas faaliyetinin artmasi veya soguga maruz kalinma-
s1 gibi hallerde glikojenoliziste stiratlenme goriilur.

Glikojenolizis sempatik sinir sistemi araciligi ile epinefrin ta-
rafindan kontrol edilir. Epinefrin adrenal medulla tarafindan sali-
nan bir hormondur. Bu hormon sayesinde ATP «siklik AMP» ye
ddner, bu da fosforilaz kinaz enzimini aktive eder. Fosforilaz kinaz
da inaktif halde olan fosforilaz B’nin fosforilaz A sekline doniisii-
miinii saglar. Bu sonuncu madde ise glikojenden glukoz - 1 - fosfa-
tin ayrilmasina yol acar ve kandaki glukoz seviyesi yiikselir.
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Karacigerdeki glikojenolizise etki yapan diger bir hormon da
Glukagondur. Pankreasin alfa hiicreleri tarafindan salinan bu hor-
mon da karacigerde epinefrininkine benzer rol oynar. Ancak epi-
nefrin gibi kan basmeci yiikseltmez. Korku ve 6fke gibi haller epi-
nefrin (adrenalin) salimmmimi arttirarak kan sekerinin ve tansiyo-
nun yiikselmesine sebep olurlar. Insulin salinimi ise tamamen aksi
etkiyi meydana getirir.

Kaslarda Glikojenezis :

Kaslarda glikojen tegekkiiliiniin karacigerde glikojen tesekkii-
liinden farki, kaslarda glukozdan baska gekerlerin kullanilamama-
sidir. Ancak deney hayvanimin karacigeri cikarildiktan sonra dama-
r1 icine fruktoz giringa edilecek olursa gene glikojen tesekkiil ettigi
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goriiliir. Halbuki bagirsaklar1 da cikaracak olursa glikojen tesek-
kiil etmez. Bu hal bize karaciger ve barsaklarin fruktozun glukoza
déniisiimiinde rol oynadiklarini gistermektedir. Kas kontraksiyonu
glikojenin kullaniimasina sebep olur. Azalan glikojenin yerini kan
gekeri alir. Ve karaciger glikojeni de kan sekerini tamamlar.

Kaslarda Glikojenolizis :

Kaslardaki glikojenclizis de tipki karacigerdeki gibidir. Bu da
bir fosforilasyon ve yan dallarin ayrilmas: olayidir. Burada da glu-
koz -1 - fosfat ve glukoz- 6 - fosfat tegekkiil eder. Ancak glukoz-6
- fosfat:1 fosforik asit ve glukoza cevirecek fosfataz enzimi mev-
cut degildir. Bu yiizden kasda glukoz serbest hale gecmez ve kan
gekeri seviyesine bir katkida bulunamaz. Glukoz -6 - Fosfat bir se-
ri reaksiyonlardan gecerek laktik aside yikilir. Kas glikojeninin
kan glukozuna degismedigini gostermek icin bir deney képeginin
karacigerinin cikarimasi kafidir. Bu takdirde kan sekeri diistiigii
halde kas glikojeninde bir degisiklik goriilmez.

Glikojen Depolama Bezukluklarm :

Glikojen depolanmasindaki bozukluklar, glikojen metaboliz-
masinda bulunan enzimlerin yetersizliginden veya yokluklarindan
ileri gelmektedir. Glikojen depolama bozukluklarinin klinik yonden
farkliik gosteren degisik tipleri aciklanmigtir.

Ornegin, Von Gierke hastahgi diye adlandirilan I. tip, Karaci-
ger hiicrelerinde ve bdbrek tubulilerinde fazla miktarda normal tip-
te glikojen depolanmasi ile karakterize olup, glukoz - 6 - fosfataz
noksanhgindan ileri gelmektedir. II. tip bozukluklarda ise, lizozim-
lerde glikojen birikmes: gériiliir. Hastahk lizozimlerde glikojenin
parcalanmasini saglayan «-1-4 Glukozidaz enziminin yetersizligi
sonucu meydana gelir. Bunun gibi III. tip de amilo - 1 - 6 glukzidaz
(dallanmay1 bozan enzim) noksanhiginda ileri gelmekte ve karaci-
gerde, kalpte ve kaslarda limit dekstrinin toplanmasi ile karakteri-
zedir. IV. tip dallanma yapan enzimin yetersizligi dolayisiyla orta-
ya ¢ikmakta gercek anlamda glikojen tesekkiil edememektedir. Cok
az dallilik gOsteren amiopektin tipinde glikojen goriilmektedir.
Bu hastaliga «Amilopektinoziz» de denilmektedir. V. tipte myofos-
forilaz yetersizligi vardir. Hasta egzersizlere karg1 yeteneksizdir.
Egzersizlerden sonra kanmindaki laktik asit miktarinda artma go-
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rillmez. VI tip ise karaciger fosfoglukomutaz yetersizligi VII. tip-
te fosfofriiktokinaz noksanhgi goriiliir.

Glukezun Viicut Dismma Atilmasi :

Normal olarak idrarda cok az miktarda seker vardir. Bu se-
ker %' 0.1-0.01 oranindadir. Ornegin, bugiin en ¢cok kullanilan bix
test olan Benedikt testi ile pozitif reaksiyon verecek kadar degil-
dir. Normal olarak glukoz glomerullerden siiziiliir ve tubulilere ge-
cerek burada reabsorbsiyona ugrar. Sayet bu filtrasyon ve reab-
sorbsiyon ayni oranda olmazsa seker idrara gecer, bu hale G 1 u-
k o0z ur i denir, Baslica sebebi kanin artan seker seviyesi dolayi-
s1 ile glukozun idrara gegmesidir. Genel olarak insanlarin bobrek
esik degeri adi verilen bir yetenekleri vardir. Bu esik degeri %
140-180 mg arasinda degisir. Ortalama 160 mg’dir. Yani bir sahsin
kanindaki seker seviyesi kendine Ozel olan bu esik kiymetini asar-
sa idrarinda seker goriilir. Mamafih bobrekleri arizalanmis baz
yash kimselerde esik kiymeti daha fazla yiikselebilir. Kan sekeri
yiiksek oldugu halde idrarda seker goriilmez. Ancak Renaldi a-
b e t denen durumda kan geker seviyesi normal oldugu halde idrar-
da glukoz goériiliir. Ciinkii bu gibi sahislarda normal olarak esgik
seviyesi diigiiktiir. Bu nadir gdriilen bir haldir.

Organizmada Glukozun Kullanmilmasi :

Organizmada glukozun kullanilmasma yani glukozun asagida-
ki formiilde kabaca gosterildigi gibi karbondioksit ve suya parca-
lanmasma Glikolizis denmektedir.

Céleoé e emee—i 6001 - 6H30

Glukozun bu sekilde yikilisi biitiin organ ve dokularda meyda-
na gelir. Bu yikiligin nasil oldugu biraz asagida aciklanacaktir. An-
cak daha Once Pasteur reaksiyonunun ne oldugunu
acgiklamak faydali olacaktir.

Pasteur Etkisi (Glikolizisin Oksijenle Inhibisyonu) :

Pasteur Mayerhof ve Warburg glikozisin oksijen sarfiyat:i ile
iligkili oldugu gozleminde bulunmuslardir. Dokular ve mikroorga-
nizmalar iizerinde yapilan cesitli deneyler ortamda oksijen bulun-
mas1 halinde glikolizisin azaldigim1 ve daha az laktik asit tesekkiil
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ettigini gostermistir. Bunu anaerobik glikolizis ile sitrik asit siklu-
su arasinda bir cesit rekabet diye tarif eden yazarlar da vardir.
Ortama oksijen verilmesi ile ayni anda sitrik asit siklusu reaksi-
yonlarinin da hizlandig1 ve her iki sisteminde ATP meydana getir-
mek iizere ADP ve P1 ye ihtiyac gosterdigi ve sonug larak anaero-
bik glikolizis icin gerekli ADP ve P, de azalma oldugu seklinde acik-
lanmaktadir.

Pasteur etkisinin bu sekilde izahi1 diger bir deneyle de kuvvet
kazanmaktadir. Boyle bir glikolitik sisteme 2 -4 - dinitrofenol ila-
ve edilmesi halinde Pasteur etkisi ortadan kalkmaktadir. Ciinkii,
bu madde oksidatif fosforilasyonu Gnlemekte ve ortamda yeterin-
ce ADP ve P, birikmesine yardim etmektedir.

Pasteur fenomeninde diger bir etken olarak piruvik asidin lak-
tik aside doniisiimiinii saglayan NAD’in azalmasmin rol oynadigini
iddia eden arastiricilarin yaninda Aisenberg gibi mitokondriada
Pasteur fenomenine fruktoz fosfatlarin azalmasinin sebep oldugunu
bildiren aragtiricilar da vardir. Herhalde Pasteur etkisinin ortaya
citkmasina yol acan cesitli faktorler vardir.

Kas Kontraksiyonunda Karbohidrattan Yararlanilmasi :

Kasin gorev yapmasi i¢in gerekli biitiin enerji karbohidratlarin
oksidasyonu ile elde edilir. Cizgili kaslar kontraksiyonu sirasinda
gerekli olan enerjiyi baghica glukozun laktik aside déniisii sirasinda
yani anaerobik glikolizis sirasinda meydana gelen enerjiden sag-
larlar. Kaslar dinlenme halinde iken gerekli enerjiyi de yag asitleri-
nin oksidasyonu sonucu veya aseto - asetatlardan elde ederler. Diiz
kaslarin smirli kontraksiyonlar: icin gerekli enerji de yag asitleri-
nin, aseto asetik asitlerin ve cok az miktarda da glukozun oksidas-
yonu ile elde edilir.

Gergekte kasmn kontraksiyonu icin gerekli enerji glikolizis sira-
sinda tegekkiil eden ATP den elde edilir. ATP Adenozin trifosfa-
taz ile ADP ve P, a parcalanir. Bu sirada aciga cikan enerji kas
kontraksiyonu icin kullanilir. Ancak kasin kontraksiyonu icin cok
fazla ATP ye ihtiyac vardir. Azami giicii ile calismas1 halinde me-
meli kasiin her grami icin dakikada 10-° mol. ATP’a ihtiya¢c var-
dir. Oysa dinlenme halindeki kasda ancak 10 mol. kadar ATP var-
dir. Bu miktar ancak 0.5 dakikahk aktivite icin yeterlidir. Ve ger-
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¢ek ihtiyacin binde biri kadardir. Oksijen teminindeki artig ise or-
negin kurbaga kasinda ancak 100 - 200 kati civarindadir. Bu artig
bin kat ATP artisina cevap verebilecek nitelikte degildir. Su halde
bu ATP ihtiyaci anaerobik bir mekanizma ile karsilanmaktadir.
iste ihtiyag duyulan siiratli ATP regenerasyonu vertebralilarda
Kreatin fosfat tarafindan saglanmaktadir. Dinlenme sirasinda kas-
ta ATP'den 4 - 6 kat1 daha fazla kreatin fosfat vardir.

Kaslarda mevcut fosfokreatin bir nevi yiiksek enerji bagh fos-
fat deposu gibi gorev yapar. Kreatin sahip oldugu fosforik asidi
kolaylikla ADP’a naklederek ATP tesgekkiiliinii saglar. Kreatin fos-
fattan ATP tegekkiiliinii saglayan enzimin adi «kKreatinkinaz»
dir.

Kreatin fosfattan ATP tegekkiilii iki yonliidiir. Kontraksiyon
safhasi bitip dinlenme safhasmma gelince bu defa serbest kreatin
ATP ile reaksiyona girerek yeniden kreatin fosfat ve ADP tegek-
kiil eder. Bu ters yotndeki reaksiyon ATP - Kreatin - transfosforilaz
enzimi araciligiyla gerceklestirilir. Kasda ATP tegekkiilii icin bir
diger yol da 2 mol. ADP’den 1 mol. ATP ve AMP tesekkiilii yolu-
dur. Bu reaksiyon da Miyokinaz denen enzim tarafindan gercekles-
tirilir.

Glikolizis : (Anaerobik Glikolizis ve Fermentasyon)

Glikolizis veya diger deyimiyle anaerobik glikolizis de denilen
reaksiyonlar zinciri bazi zorunlu anaerob (oligatuvar anaerob) ve
gereginde anaerob (fakiiltatif anaerob) organizmalarda sekerin
Ozellikle glukozun parcalanarak eneriji elde edilmesi i¢in uygulanan
bir kimyasal yoldur. Glukozdan anaerobik olarak enerii elde edil-
mesinde organizmanin cesidine gore baghca iki yol izlenmektedir.
Bunlardan birisi 6teden beri alkolik fermentasyon diye adlandiri-
lan yoldur. Fermentasyon sonucunda etil alkol (C,H;OH) ve CO,
meydana gelir. Digeri ise homolaktik fermentasyon diye adlandiri-
Iir. Cogunlukla yiiksek yapili organizmalarda ve memelilerde mey-
dana gelen bu cesit anaerobik oksidasyon veya fermentasyon so-
nucunda laktik asit tegekkiil eder. Anaerobik glikolizis bashca iki
safhada meydana gelir. Bunlardan birinci safha 6 karbonlu seker-
lerin glukozun iki mol. ATP’'nin kullanilmas: ile iki adet ii¢ karbon-
lu sekere kadar yikilmas: safhasidir. Tkinei safhada ise meydana
gelen triozlardan sonucta laktik asit veya etil alkol ve CO, meyda-
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na gelecek gekilde iki degisik yol izlenebilir. Etkili enzimleri yoniin-
den her iki sahfada da aym enzimlere ihtiya¢ vardir. Ancak alko-
lik fermentasyon icin bunlara ek olarak iki degisik enzimin daha
bulunmas: gerekmektedir. Bunlardan birisi piruvik asitin asetalde-
hide doniigmesini saglayan ve TPP ihtiva eden piruvik dekarbok-
silaz, digeri ise asetaldehidin etanole doniisiimiinii katalize eden
alkoldehidrogenazdir.

Piruvik asidden Etil alkol ve CO,'in tesekkiilii asagida aciklan-
dig1 sekilde meydana gelir.
1=

COOH
M g-4-+ H N //O

= —_— G + CO
(|: . TPP | 2
CH3 CH3
Piruvik asit Asetaldehit
2
H 0 +
\C// + NADH +H —AA—U(———P CH,0H + NAD
Lkol |
éH3 dehidrogenaz  CHj

Etil alkol

Memelilerde glikolizis baghca iki yoldan meydana gelir. Bun-
lardan birisi glukozun yukarida da aciklandig1 sekilde laktik aside
kadar yikilmasi ile karakterize olan yoldur. Bu yola «Embden Me-
yerhof» yolu adi verilmektedir. Digeri ise ikinci derecede 6nemli bir
yol olup, «Fosfat Pentoz» yolu diye amlmaktadir.

Embden Meyerhof Glikolitik yolu :

Embden, Meyerhof, Cori, Robinson, Neuberg gibi arastirici-
larin kiymetli katgilan ile aydinhga kavusturulan bu glikolitik yol
sayesinde glukozun biiyiik bir kismi anaerob sartlar altinda laktik
aside kadar yikilmaktadir. Daha ©nce aciklandigl gibi glikolizis
(anaerob glikolizis) iki basamakta tamamlanmaktadir. Birinci ba-
samakta glukoz ATP den alinan fosforik asitle fosforlagmada ve
gliser aldehid fosfat ve dihidroksiasetonfosfat geklinde iki trioza
kadar parcalanmaktadir. Ikinci. basamakta ise oksidorediiksiyon
reaksiyonlarn ile birlikte yeni ATP molekiilleri tegkil etmekte ve
son iiriin olarak 2 Mol. laktik asit meydana gelmektedir.

55




Glukozdan laktik asidin olusumuna kadar gecen reaksiyonlar
dizisini on basamakta gtzden gecirmek miimkiindiir. Biitiin bu re-
aksiyonlar sirasinda goérev yapan enzimlerin sayisi ise 11 tanedir.

1. Basamagi, glukozun ATP araciligi ile fosforlasmas: legkii
eder. Glukoz Hekzokinaz enziminin araciigy ile ATP den 1 Mol
fosforik asit alarak glukoz- 6 - fosfat sekline doniisiir.

- —
H—C—0H H-(]:—OH
|
H—(‘:‘_OH _Heksokinaz H_?"OH 0O + ADP
HO—C—H ATP, Mg++ HO-—(li—H
H—L—OH H—C—OH
|
H—(l: H—C
(‘:H20H CH0PO3Hy
Glukoz Glukoz-6-fosfat

Hekzokinaz sadece glukoz i¢in spesifik bir enzim degildir. Fruk-
toz, mannoz, mannozamin gibi diger hekzozlar1 da fosforlastirabi-
lir. Glukozun fosforilasyonunu katalize eden diger ve spesifik bir
enzim de Glukokinaz denen enzimdir. Hekzokinaz bircok dokular-
dan elde edilmistir. Mol., agirhig1 100.000 civarindadir. Glukokina-
z'a gelince glukoza karsi daha az affinite gdsteren bu enzim kas-
larda bulunmaz. Daha cok karacigerde bulunur ve kan sekerinin
cok fazla yiikselmesi halinde gérev yapar. Ayrica friiktokinaz ve
mannokinaz enzimleri de vardir. Glukoz -6 - fosfatin tesekkiilii si-
rasinda ATP’den bir yiiksek enerji bagi koparilmis olur. Bir mol.
ATP’nin hidrolizi ile - 7300 Kalorilik serbest enerji aciga ciktigi bi-
linmektedir. Halbuki yeniden tesekkiil eden glukoz - 6 - fosfatin
hidrolizi ile sadece 3300 kalorilik enerji elde edilmektedir. Buna
gore bir Mol. ATP nin harcanmasi ile agiga cikan enerjinin ancak
3300kalorilik bir boliimii Glukoz - 6 - fosfatin tegekkiilii icin kulla-
nilmig, geri kalan ise 1s1 enerjisine doniigmiis olmaktadir.

2. Basamakda, Glukoz- 6 - fosfat izomerize olarak (ruktoz -6 -
fosfate doniisiir, friiktoz - 6 - fosfata déniismeyen glukoz - 6 - fos-
fat molekiilleri D - Glukoz - 6 - fosfataz enzimi aracilig1 ile karaci-
gerde serbest glukoz ve fosforik aside parcalanir. Bu suretle kana
serbest glukoz verilmis olur. Glukoz - 6 - fesfatin, fritktoz - 6 - fos-
fata doniigiimiinii katalize eden enzimin adi Fosfoglukoizomeraz'dir.
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EHZOP%H;

Fruktoz-6-fosfat

Reaksiyon iki yonliidiir. Fosfoglukoizomeraz'in Mg?>+ veya
Mn? + iyonlarina ihtiyaci yoktur. Mol agirhigi 130.000 civarindadir.

3. Basamakda, Friiktoz - 6 - fosfat bir molekiil daha fosfat
almak suretiyle Friiktoz - 1,6 - difosfata doniiglir. Reaksiyonu ka-
talize eden enzimin adi Fosfofriiktokinazdir. Reaksiyon sirasinda
daha Once Glukoz- 6 - fosfatin tesekkiiliinde oldugu gibi ATP’den
bir yiiksek enerji bagi harcanmak suretiyle diisiik enerjili yeni bir
fosfat bagmin tesekkiilii saglanmis olur ve enerji aciga cikar.
Mg? * na ihtiya¢ vardir. Mol agirhgi yaklasik olarak 360.000 olan
fosfofriiktokinaz allosterik veya regulatuvar bir enzimdir. Bu ne-
denle glikolizisin kontroliinde 6nemli bir rolii vardir. Allosterik diye
adlandirilan bir enzimde, enzimin ilgili kismina bir Mol. substratin
baglanmasi, enzimde yapisal veya elektronik bir degigikligin mey-
dana gelmesine yol acmakta ve bunun sonucu olarak da substratla
baglanabilecek kisimlarinda bir afinite degigikligi meydana gelmek-
te ve enzimatik reaksiyonun hizimi tayin eden egri, artik Michaelis
Menten kinetigi ile uyusum gostermemektedir.
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CHa OH CH, OPO3H,
C=0 C=0
HO—‘?—H ATP, Mg** N HO-—(:I—H
H—C—0H Fosfofruktokinaz H—C—0OH
H—(II—OH H—(l:——HO
ElZHz OPO3H;7 . ICH20PO3H2
Fruktoz-6-fosfat Fruktoz-1,6-difosfat

4. Basamakda, meydana gelmig olan Friiktoz - 1,6 - difosfat iki
mol trioza parcalanir. Bunlar gliseraldehid - 3 - fosfat ve dihidrok-
siaseton fosfattir. Friiktoz - difosfatin triozlara parcalanmas: aldo-
laz enzimi sayesinde olur. Aldolaz sadece friiktoz difosfati degil,
Eritruloz - 1 - fosfat, Sedoheptuloz-1,7 - difosfat gibi baska keto
sekerleri de parcalar ve her defasinda meydana gelen iiriinlerden bi-
risi daima dihidroksiaseton fosfattir.

CH, OPO3H;,
(IZ=O
HO—(IIZ—H Aldolaz Hzi(ii;O;;Hz . :C:O
H—C—OH ~ [~ O
e | H2COH Hp COPO3 H,
éHZOPO3H2 Dihidroksi aseton  D-Gliseraldehit
fosfat 3-fosfat

Fruktoz 1,6-difosfat

Reaksiyonun incelenmesi standart serbest enerji degigiminin
+ 0.73 Kal. oldugunu gostermektedir. Biyle kuvvetli pozitif bir
standart serbest enerji degisimi gOsteren reaksiyonlarda reaksiyo-
nun soldan saga dogru gelismesi oldukca giic gibi gériinmektedir.
Ancak hiicre icerisinde Friiktoz- 1,6 - difosfatin Molar konsantras-
yonu 0.1 M. den daha diisiikk oldugundan, bunun ise standart ser-
best enerji hesaplanmasinda yararlanilan 1.0 M. konsantrasyona
kiyasla cok kii¢iik bir miktar olmasindan dolay: denge elde edilin-
ceye kadar Friiktoz - 1,6 - difosfatin biiyiik bir bdliimiiniin triozla-
ra parcalanmasi miimkiin olmaktadir.

5. Basamak ile anaerobik glikolizisin enerji saglayan safhasi
baslamaktadir. Friiktcz- 1,6 - difosfatin parcalanmasi1 ile meyda-
na gelen iki mol, triozdan sadece birisi D - Gliseraldehid - 3 - fosfat
kimyasal degisiklige ugramaya devam ederek laktik aside kadar
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parcalanir. Diger trioz olan Dihidroksiaseton - 3 - fosfat ancak Gli-
seraldehid - 3 - fosfata donlismek suretiyle reaksiyonlara katilma-
yva devam edebilir.

HqCCFO3H2 HC =0
“| |
%:G S HEOH
|
HzCOH CHy [17’93‘1‘7
Dihidroksiaseton D- Gliseraldehit
fosfat 3-fosfat

Her iki triozun birbirlerine doniisiimiinii Triozfosfat izomeraz
enzimi saglar. Denge daha cok Dihidroksiaseton lehine ise de or-
tamda c¢ok az enzimin bulunmasi dahi Dihidroksiaseton fosfattan
hizla Gliseraldehid fosfat tesekkiiliinii yol acar.

6. Basamak, 3 - Fosfogliseraldehidin oksidasyonu safhasidir.
Bu safhada - D - Gliseraldehid - 3 - fosfat, 1,3 - Difosfogliserik asi-
de doniisiir. Reaksiyon Fosfogliseraldehid dehidrogenaz denen en-
zim tarafindan katalize edilir. Bu bir oksido - rediiksiyon reaksiyo-
nu safhasi olup ilk yiiksek enerji bagh fosfat bilesigi bu safhada
meydana gelir.

HC =0 O=( .‘FO}H?
| 3 | . ”
HCOH + NAD +Pi =——= HCOH +NADH +H
’ 1
CHa0PO3H; CHyOPO3Hp
D-Gliseraldehit 1,3-Difosfogliserik
3-fostat asit

7. Basamakda 1,3 - Difosfogliserik asit, 3 - Fosfogliserik asi-
de doniiglir. Bunun igin Fosfogliseril Kinaz denen enzime ihtiyac
vardir. Bu sirada ADP den ATP tesekkiil eder. Bu reaksiyon nor-
mal gekilde 1s1 aciga cikmasina sebep olan bir oksidasyon reaksiyo-
nu sirasinda zengin enerjili fosfat bilesiginin meydana gelisini gos-
teren en giizel drneklerden birisini teskil etmektedir.

0=COPO3H, Mgt %OOH
HCOH + ADP HC\QH + ATP
CHoOPO3H2 CHyOPO3H)
1,3-Difosfogliserik asit 3-Fosfogliserik asit
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8. Basamak, 3 - Fosfogliserik asidin, 2 - Fosfogliserik aside
doniisiimii safhasidir. Reaksiyonu katalize eden enzim Fosfogliseril
Mutaz denen enzimdir.

%OOH (l‘,OOH
H(IZOH 3 —— H?OPO?HQ
CH, OPO3H» CH20H
3-Fosfogliserik 2-Fosfogliserik
asit asit

Muhtemelen 3 - Fosfogliserik asidden 2 - Fosfogliserik asidin
tegekkiilii icin Once bir ara maddesi olarak 2,3 - Difosfogliserik asit
meydana gelmektedir.

9. Basamakda 2 - Fosfogliserik asit dehidratasyona ugraya-
rak Fosfoenolpiruvik asit tesekkiil eder. Reaksiyon enolaz denen
enzimin araciligiyle gerceklesir. Ko - faktor olarak Mg** veya
Mn ** a ihtiyac varair.

COOH COOH
Mg** veya Mnt |
HCI —0Phy ——————= (”—OPQ:;Hy + H,0
CHy0H CHap
2-Fosfogliserik asit Fosfofenolpiruvik
asit

Fosfoenolpiruvik asidin olugumu sirasinda meydana gelen ba-
sit dehidratasyon reaksiyonu enerjice cok zengin fosfat baginin
meydana gelmesine sebep olmaktadir.

AG®° — - 7.500 kal. kadardir.

10. Basamak, Fosfoenolpiruvik asidin fosfatini kaybederek pi-
ruvik aside doniisiimii basamagidir. Piruvik kinaz enzimi etkisi ile
Enolpiruvik asidden ayrilan fosfat bir mol. ADP in ATP a donii-
giimiine yol acar. Iste glikolizis sirasinda ikinci ATP tegekkiilli ye-
ri bu reaksiyondur.

COOH COOH

| Mg"™* i

(I]*UP‘.,‘HE + ADP —— |[|:_OH + ATP

1

CH2 CH? -
Fosfofenolpiruvik Enol piruvik

asit asit




11. Basamak Glikolizisin son basamagidir. Bu basamakta pi-
ruvik asit laktik aside doniisiir. Reaksiyon Laktik Dehidrogenaz
tarafindan katalize edilir. Piruvik asidin laktik aside indirgenme-
sinde elektronlar, NADH tarafindan tasimr.

COOH COOH
,li—'f.‘H _— lC:O
!|:|sz (l:H3
Enolpiruvik Ketopiruvik
asit asit
COOH COOH

[ +
C=0 +NADH+H' =— H(|:OH + NAD
|

CH3 CH3
Keto piruvik Laktik asit
asit

Reaksiyon kuvvetli eksergoniktir. Standart Serbest Enerji de-
gigimi - 6.000 kal. kadardir. Laktik asit anaerobik glikolizisin re-
aksiyonlar dizisinin son {irtiniidiir. Laktik asidin fazlasi hiicrenin
plazma zarindan artik madde olarak disari atilir. Anaerobik gart-
lar altinda laktik asit karacigerde tekrar glukoz ve glikojenin ya-
pimi1 icin kullanilir.

Glukozun Biyosentezi ve Glukoneogenezis :

Hayvansal organizmada glukozun yikilma iiriinii olan piruvat-
lardan tekrar glukoz ve glikojenin tesekkiilii tam anlamiyla gliko-
lizisin ters yoniinde olusan bir reaksiyonlar dizisi seklinde degildir.
Baz reaksiyon basamaklarinda mevcut enerji bariyerleri, bu basa-
maklarda degisik enzimlerin etkisi ile degisik reaksiyonlarin mey-
dana gelmesine ihtiyac gosterir. Piruvat yolu ile glukozun ve gli-
kojenin tegekkiilii, karbohidratlarin biyosentezinde en énemli yo-
lu tegkil eder. Piruvik ve laktik asitler glukozun yikilma fiiriinleri
olabilecekleri gibi diger aminc asitlerin 6rnegin amino asitlerden
alaninin transaminasyonu sonucunda da meydana gelmis olabilir.
Diger taraftan Trikarboksilik asit siklusu sirasinda meydana gelen
ara maddeler, yaglarin hidrolizi ile aciga ¢ikan gliserol ve yag asit-
lerinin oksidasyonu ile meydana gelen Asetil - Ko - A nin sitrik asit
siklusuna girerek Oksalasetata déniigmesi ve tesekkiil eden Oksal
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asetatin veya bir én kademedeki Malatin glukoz tesekkiiliinde kul-
lanilmas1 miimkiindiir. Boylece, sekerlerin sagladiklar: bilegikler di-
gindaki maddelerden glukoz tesekkiiliine Glukoneogenezis denilmek-
tedir. Canhi organizmada seker (glukoz) sentezinin diger bir yolu
da bitkilerde goriildiigii gibi fotosentezdir. Fotosentez olay1 dogru-
dan dogruya CO, in indirgenmesi ile glukoz meydana gelmesi sek-
linde olmaktadir. Genel olarak denilebilir ki Glikolizisin metaboliz-
ma iiriinleri ile trikarboksilik asid siklusunda yer alan biitiin ara
maddeler, glukoneogenezise katkida bulunurlar.

Piruvatlardan glukoz ve glikojenin tesekkiiliinde rol oynayan
enzimler baslica glikolizis basamaklarinda gérevi bulunan enzim-
lerdir. Ancak baz1 basamaklarda bu enzimler ters yodndeki reaksi-
yonlar1 katalize etme yeteneginde degillerdir. Bu ters yondeki re-
aksiyonlarin geligebilmesi icin baska enzimlere ve bagka ara mad-
delerin tesekkiiliine ihtiyac vardir. Bu cesit degisiklikler baslhca
dort noktada meydana gelir.

Piruvatin, Fosfoenolpiruvata doniismesi icin gerekli olan
reaksiyonlar :

Yiiksek pozitif Standart Serbest Enerji degisimi (4 7.5 Kkal.)
nedeniyle Piruvatlar, Piruvat Kinaz etkisi ile dogrudan dogruya Fos-
foenol Piruvatlara déniigemezler. Bunun igin piruvatin énce mito-
kondriler icerisinde Piruvat Kinaz araciligiyla Biotin, CO, ve ATP
den yararlanarak, Okasal Asetat’a doOniigmesi icapeder. An-
cak Okasal Asetat mitokondri duvarini asarak sitoplazmaya gece-
mez, bunun icin 6nce NADH’dan yararlanarak Malat’a doniismesi
gerekmektedir. Malat kolaylkla sitoplazmaya gecer. Malat sitop-
lazmada tekrar NADH ile reaksiyona girerek Sitoplazmik Okasal
Asetatin olusumunu saglar. Sitoplazmada Malat'tan Okasal Ase-
tat'in meydana gelisi her ne kadar kuvvetli endergonik bir reaksi-
yon ise de iiriinlerin siiratle ortamdan uzaklastirilmasi nedeni ile
kolaylikla saga yonelik olarak geligebilir. Bundan sonra oksal ase-
tat GTP (Guanozin Trifosfat) veya ITP (Inozin Trifosfat) dan
yararlanarak Fosfoenolpiruvat Karboksikinaz enzimi aracihigiyla
fosfat almak suretiyle Fosfoenol piruvik aside doniisiir.

Asetil-Ko - A

1 —Piruvat -+ CO, + ATP
2 — QOksalasetat + NADH + H*

—> Oksalasetat - ADP + Pi
——> Malat +NAD *

s
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3 —Malat - NAD — > Oksalasetat + NADH 4+ H*

Mg++

4 — Oksalasetat - GTP ——> Fosfoenolpiruvat + CO, + GDP

Bu reaksiyonlar zinciri global olarak ele alindiginda Standart
Serbest Enerji Degisiminin ¢ok kiiciik oldugu (+ 0.2 Kkal. kadar)
dolayisiyla ATP/ADP orantisinin yiiksek olmasi halinde kolaylikla
saga dogru geligecegi anlasilir.

Glikojen
A
|
! Ara kademeler
i

Glukoz
A

2 Fosfolgtiserik asit

Fosfofenol
*
Piruvik \GDP
asit GTP
€O,
Oksalasetik asit
NAD*
NADH +H*
(Malik asit T
ADP \1 -+
ol Mitokondri i¢i
¥ >reak5ionLarx
NACH+H
Oksalasetik asit
CO £—ATP
Biotin
\ Mgt+t 3
\ / NaoPFi
Piruvik asit

Piruvik asitten glukozun biyosentezi

Glikojenin tesekkiiliinde glikolizisden farkhlik gosteren ikinci
nokta Friiktoz - 1,6 - difosfatin, Friiktoz - 6 - fosfata doniigiimii si-
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rasinda goriiliir. Fosfoenolpiruvattan, Friiktoz - 1,6 - difosfatin te-
sekkiiliine kadar meydana gelen ara reaksiyonlar tamamen glikoliz
reaksiyonlarinin ters yonde gelisimi seklinde olur. Friiktoz - 1,6 -
difosfatin, Friiktoz - 6 - fosfata doniisiimii, Friktoz - 1,6 difosfa-
taz denen enzim tarafindan katalize edilir. AMP konsantrasyonunun
yiiksek olmasi halinde enzim ileri derecede aktivite gosterir.

Uciincii nokta Glukoz - 6 - fosfatin glukoza doniigiimii nokta-
sidir. Bu reaksiyon icin de Glukoz - 6 - Fosfataz denen bir enzime
ihtiyac vardir. Enzim beyinde ve kaslarda bulunmaz bu nedenle be-
yin ve kaslardaki Glukoz - 6 - fosfat kan sekeri icin kaynak teskil
edemez. Glikojen tesekkiiliinde glukojenolizise gore farklihk goste-
ren dordiincii noktadan ise glikojenezis bashg: altinda bahsedilmis-
ti. Glikojenezisin Uridintrifosfat yolu ile meydana geldigi ve Gliko-
jen Sentetaz enzimin reaksiyonu katalize ettigi daha oOnce aciklan-
migti.

Piruvik Asidin Asetil - Keenzim - A’ya Oksidlenmesi :

Glikolitik reaksiyonlar scnucunda bir Mol. Glukozun iki Mol.
Piruvik aside yikildig1 yukarda aciklanmisti. Anaerobik glikolizis
diye adlandirilan bu safhada glukozun sahip oldugu enerjinin an-
cak cok ufak bir kismi 9% 7 kadari elde edilmig olur. Organizmanin
Glukoz enerjisinden tam bir gekilde yararlanabilmesi i¢cin meydana
gelen Piruvik Asit molekiillerinin CO, ve H,O meydana gelinceye
kadar tam bir oksidasyona ugramalar1 gereklidir. Bunun icin ok-
sijene ihtiyac vardir. Bu reaksiyonlar dizisine daha sonra acikla-
nacag1 gibi oksidatif glikolizis adi verilmektedir.

Fakat Piruvik Asidin oksidatif glikolizis reaksiyonlarina dog-
rudan dogruya bir én madde olarak katilmasi miimkiin degildir. Pi-
ruvik asit ancak Asetil - Ko - Enzim - A gekline doniistiikten sonra
Sitrik Asit siklusuna dahil olabilir. Piruvik asidin Asetil-Ko-A
ya doniisiimii oksidatif bir dekarboksilasyon ile miimkiindiir.
Reaksiyonlar dizisi degisik enzimler tarafindan katalize edi-
lir. Bu enzimler topluluguna Piruvik Dehidrogonaz Kompleksi
denilmektedir. Piruvik Dehidrogenaz enzim kompleksi katalize et-
tikleri reaksiyonlarin sirasina gore su Ko - Enzimlerden olusur; Tia-
min Pirofosfat, - Lipoik asit, Koenzim - A, FAD ve NAD.

1. Basamakta Piruvik Asit Tiamin Pirofosfatla reaksiyona gi-
rerek Once tiazol halkasindaki azot ve kiikiirt atomlar: arasinda ka-
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1)
NH2
CH3
]
N CHy—N—C
I\ | ||
Hy T\ F \/r CHy—CHy—
N [
Tiamin pirofosfat
(Ko- karboksilaz)
2)

VH3
‘ Lng
\ +
N7 \CHy—N—C
— T 9 3
it/ HO-€ - J—Lﬁ%{zrf[HszFF;'~1_; P—OH 4+ C0z
N CHy S’ OH  OH

o, —Hidroksietil
tiamin pirofosfat

N\
| " NloHy) tei teir
—F H o+ | § —>

I | | [
& 5 "w S
H3C—C
Proteinli Lipoin asit N
0

Asetil Lipoik asit

0O H
|

] |
(}L Hy )y —C—N—Protein
0 Ko-A +

3) ? i
—(CHp), —C—N-Proteir
! ' + H5—Ka-A ——> CH3—CO—S—Ko w L

Piruvik Asidin dekarboksilasyonu

Asetil Ko-A Dihidrolipoik asit
- 0O H
N [T
. —(CHp), —C—N—Protein
—>» NADH +H + |
c__¢

Proteinli Lipoik asit

safhalarini gosteren reaksiyonlar zinciriyukariya cikarilmigtir.




lan C atomu ile birlesir, daha sonra dekarboksilasyona ugrayarak
CO; kaybeder.

Bu suretle Hidroksietil - Tiaminpirofosfat meydana gelir. Re-
aksiyon Piruvik Dehidrogenaz denen enzimler kompleksine siki se-
kilde bagh Tiaminpirofosfat (TPP) tarafindan katalize edilir.

2. Basamakta Hidroksietil - TPP'in hidroksietil grubu Lipoik
asidin halka seklindeki disulfid grubunda yer alan kiikiirt atomla-
rindan birisine naklolunur. Lipoik asit Dihidrolipoil Transasetilaz
denen enzime siki bir sekilde bagh olup bu enzimin Ko - Enzimini
meydana getirir.

Bu sirada meydana gelen oksidorediiksiyon reaksiyonu sira-
sinda ve hidroksietil grubu Asetil grubuna doniisiir. Lipoik asit
Dihidrolipoil Transasetilaz enzimine enzim proteinin terminal lizin
amino asidi ile baghdir. Bu bilesige Lipoamid veya Lipoyllizin de
denilmektedir.

3. Basamakta Asetil Lipoyllizine bagh asetil kismi reaksi-
yona giren Ko-A ile birlegir ve Lipoik asit, Dihidrolipoik asit sek-
line doniisiir.

Tegekkiil eden Asetil-Ko-A kolaylkla sitrik asit siklusuna da-
hil olabilir. Bu defa meydana gelen dihidrolipoik asit FAD ihtiva
eden «Hidrolipoil dehidrogenaz» enzimi araciligi ile H kaybeder ve
Lipoik asidin kiikiirt atomlar: siilfidril gekline doniisiirler.

Sonuc olarak meydana gelen FADH,, indirgenmis Flavin Ade-
nin Dinukleotid, NAD+ ile reaksiyona girer. FAD oksidlenmis
NAD ise indirgenmis olur.

Biitlin bu reaksiyonlar netice olarak eksergonik reaksiyonlar
olup, her Mol piruvik asidin dekarboksilasyonu sirasinda 3 ATP
tesekkiil eder.

Anaerobik Glikolizis (Respirasyon) : Trikarboksiklik asit
siklusu, Krebs Siklusu, Sitrik Asit Siklusu :

Anaerobik glikolizis reaksiyonlari, glukoz molekiiliiniin CO;
ve suya kadar oksidasyonu sirasinda enerji saglayan ikinci dizi re-
aksiyonlar1 tegkil ederler. Gercekte seker molekiiliniin CO, ve su-
ya yikihigi sirasinda elde edilen enerjinin biiyiik kismi respirasyon
diye de adlandirilarak anaerobik glikolizis safhasinda olusur. Bu-
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nun bir nedenini anaerobik glikolizis safhasinda heniiz tam anla-
miyla yanmamig asag1 yukari glukoza benzer kompleks bir yap:
gosteren piruvik asidin meydana gelisi, diger bir nedenini ise her
iki glikolizis safhalarinda degisik elektron akseptorlerinin gorev
alis: tegkil etmektedir. Glikolizis sirasinda elektron transferi sure-
tiyle ortaya cikan enerji elektronlarin piruvik aside transferi gek-
linde oldugu halde aerobik glikolizis safhasinda molekiiler oksi-
jene transferi seklinde olmaktadir. Elektronlarin molekiiler oksije-
ne transferi ile diger organik bilesiklere transferi arasinda biiyiik
farkhlik vardir. Elektronlarin oksijene transferi ile cok daha fazla
enerji elde edilmektedir. Enerji hesahi ile iigili cetvelde de agiklan-
dig1 gibi, glikolizis safhasinda toplam 8 ATP tesekkiil ettigi halde
aerobik glikolizis safhasinda iki mol asetil-Kcenzim-A dan 24 mol
ATP tesekkiil etmektedir.

ister karbohidratlarm, ister yaglarin, ister aminoasitlerin ka-
tabolizmasi sonucu olsun meydana gelen Asetil-Koenzim-A mole-
kiillerinin son oksidasyona ugrayacaklari reaksiyonlar dizisi sitrik
asit siklusudur. Sitrik asit siklusu agagidaki reaksiyon basamakla-
rindan olusur.

1. Basamakda, Asetil-Koenzim-A'nin siklus reaksiyonlarina gi-
rerek, oksal asetat ile kondansasyonu ile baglar. Sitrat sentetaz
denen enzim araciligiyla Asetil-Koenzim-A’nin metil grubu oksal
asetatin karbonil grubu ile baglanir, O©nce bir ara madde olarak
Sitril-Ko-A meydana gelir. Daha sonra Ko-A ayrilir ve sitrik asit
serbest hale gecer.

H COOH

- lCUOH Sitrik Asit sentetaz CH

rH3 C=0 (Kondansasyon yapan (2

t=0 { + HoO enzim) e C(OH

| ,CHZ 2V —-— — ————— | TCOOH +KoASH

S—KoA COOH CHj Koenzim A
Asetil Ko A Oksal asetik OGN

asit Sitrik Asit

2. Basamakda, Sitrik asit bir ara madde iizerinden izositrik
Aside doniigiir. Bu ara madde Cis-Akonitik-asittir. Akonitaz enzi-
minin etkisi ile sitrik asit 6nce su kaybederek « - 8 atomlar1 arasin-
da cifte bag bulunan Cis Akonitik asit daha sonra yeniden su ala-
rak Izositrik Asit meydana gelir.
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CIZOOH

CHp Akonitaz (I:OOH
_OH Fet™ T2
~ S e ————
[SCOOH <————= H0 + C—COOH
CHy i
| (I:H
COOH COOH
Sitrik Asit )
Sis Akonitik asit
(IZOOH ?OOH
CHy Akgr;;t_*az CHy
%—COOH <—————= H0 + CH—COOH
(|ZH CHOH
COOH COOH
Gis Akonitik asit Iso-sitrik asit

3. Basamak : Izositrik asitin «-ketoglutarik asite doéniisme
safhasidir. Bu safha iki basamakta meydana gelir. Birinci basa-
makta izositrik asit dehidrogenizasyona ugrayarak oksal-suksinik
asit tegekkiil eder. ikinci basamakta ise oksal suksinik asit dekar-
boksilasyen yolu ile CO, kaybeder. Alfa-ketoglutarik asit tesekkiil
eder. Reaksiyonu katalize eden enzimin adi Izositrik Dehidrogenaz-
dir. Koenzim olarak NAD ve NADP den yararlanan, iki cesit izo-
sitrik dehidrogenaz vardir. NAD den yararlanan dehidrogenaz
baslica mitokondri icerisinde aktivite gosterir. NADP’li dehidro-
genaz ise sitoplazmada bulunur. Gérevi daha c¢ok siklusun yan re-
aksiyonlarindan bazilarmi katalize etmektir. Mitokondri igerisin-
deki dehidrogenizasyon ve dekarboksilasyon  reaksiyonlarini
katalize eden asil enzim Ko -enzim olarak NAD den ya-
rarlanan  enzimdir. Enzimatik reaksiyon ig¢in Mg++ veya
Mn++ iyonlarma ihtiyac vardir. Bu reaksiyon basamaginda siklu-
sa girmis olan Asetil-Ko-A nin bir karbonu CO, seklinde ayrilmis
olur.

COOH COOH
o edddfectt g
EH-EDgn 2 > 0y + CHy
- . [~
COOH COOH
Oksal suksinik asit o -Ketoglutarik asit
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COOH COOH

| . 4 3 |

CHa Iso-sitrik asit CHy

| + dehidrogenaz + 3

CH-COOH + NAD NADH +H + CH-COOH
CHOH éZ:O
COOH éOOH

Iso-sitrik asit Oksal stksinik asit

4. Basamak, «-Ketoglutarik asidin suksinil Ko-A’ya doniis-
tigii safhadir. «-Keto-glutarik asidin suksinil Ko-A'ya d3niisiimii
oksidatif dekarboksilasyon ile olur. Reaksiyonu katalize eden enzi-
min adi «-Ketoglutarik dehidrogenazdir. Reaksiyon Piruvik asidin
dekarboksilasyonuna benzer. Aym sekilde TPP, Lipomat, Koen-
zim-A, NAD ve FAD gibi Ko-enzimlere ihtiyac vardir.

(l:OOH O0H
o - Ketoglutarik asit HC—C
CH2 NADT + I
(|:H2 + TPP dehidrogenaz s NADH+ w0 L0y -+ CHy
Lo Mg"* 0-5-KoA
¢= KoASH _
COOH Suksinil KoA

- tarik asit
BiSRERg R Bzk; piruvik asit dekarboksilasyonu

H2€ —~COOH Siksinik asit COOH
CHz HGOP B miH —TUOSORE L ofE & i
CO-S—KoA ICHz

COOH

Sudksinil KoA Guanozin

Guanozin
difosfat

trifesfat  Suksinik asit

5. Basamakda, Suksinil-Ko-A, Suksinik Aside doniisiir. Reak-
siyon Suksinil Tiokinaz tarafindan katalize edilir. Suksinil-Ko-A
nin yapisinda bulunan yiiksek enerjili tiosfer baginin ¢oziilmesi so-
nucu ortamda bulunan GDP (Guanozin Di Phosphat) dan GTP te-
gekkiil eder. Ko-A ve Suksinik asit ayrilir.

6. Basamakda, Suksinik asit Furmarik aside déniisiir. Bu
bir dehidrogenizasyon reaksiyonu olup, Suksinik dehidrogenaz en-
zimi tarafindan katalize edilir. Bu enzimin Ko-Enzimi FAD'dir.
Suksinik dehidrogenaza kovalan bir bagla baglanir.

7. Basamakta, Furmarik asit, Fumaraz enziminin etkisi ile
su almak suretiyle Malik Aside doniisiir.
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OO0H 0
(|: Gk Siuksinik asit C|O"'
CHo dehidrogenaz + CH
| + FAD <————* FADH +H + II
* :
OOH COOH

Suksinik asit Fumarik asit
lCCOH COOH
|
L fumeraz . CHOH
——— & <
ClH - 2 CH,
COOH éODH
Fumarik asit Malik asit

8. Basamakta, Malik asit bir dehidrogenizasyon ile Oksa-
lasetik asite doniigiir. Katalize eden enzimin adi Malik dehidroge-
nazdir. Ve Ko-Enzim olarak NAD den yararlanir.

~00 COCH
T Malik asit ]
CHOH + dehidrogenaz o ‘ + C=
+ NAD ———————— NADH + H |
é"‘2 - CHy
|
COOH COOH
Malik asit Oksal asetik

asit

Oksal asetik asidin tesekkiilii ile sitrik asit siklusu tamamlan-
mig olur.

Glukoz Oksidasyonunda Enerji Hesab: :

Eger bir Mol/gram glukoz kalorimetrede yakilacak olursa, 1s1
enerjisi seklinde 686.000 kalorilik enerji elde edilir. Ancak glukozun
dokularda CO, ve su meydana gelecek sekilde yakilmasiyla kalorimet-
rede oldugu gibi sadece 1s1 enerjisi elde edilmez. Bir kisim enerji
yiiksek enerjili fosfat bagi seklinde depo edilir. Anaerobik ve ae-
robik glikolizis reaksiyonlar: sirasinda yeniden toplam olarak 38
tane yiiksek enerjili fosfat bagi meydana gelir. Bu baglarin gliko-
litik reaksiyonlarin hangi basamaklarinda meydana geldigi asagi-
daki cetvelde acgiklanmistir.
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Izoldsin
Losin
Triptofan

Alanin

Sistein Arginin
Hidroksiprolin ) Histidin
Serin- Glutamik s——— | Groaony asit
Treonin l Prolin
A-Ketoglutarik
Piruvik asit Asi ,
Isolosin
l Sitrik asit Suksinil KoA <«— Metyonin
Valin

-———> Asetil KoA

T Tirozin
Asetoasetil KoA Oksalasetik asit Fumarik asit «—

|

Losin
Lizin
Fenilalanin
Triptofan
Tirozin

Fenilalanin

Amino Asitlerin Sitrik Asit siklusuna giris yerleri .
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Glukozun CO; ve H,O ya yikilmasi sirasinda meydana gelen
yiiksek enerjili fosfat baglar1 ve olusum basamaklar: :

cL

Her glukoz
Molekiilii
basina meyda-
Reaksiyon katalize Yiiksek enerjili fosfat na gelen yiiksek
eden enzim baginin olusum yolu enerjt bag: saymsi
Glikolitik Safhada Hekzokinaz Glukoz — s Glukoz-1-fosfat — 1 ATP
Fosfofriiktokinaz Friiktoz-6-fosfat —— Friik-
toz-1,6-difosfat — 1 ATP
Fosfogliseraldehid- D-Gliseraldehid-3-fosfat
dehidrogenaz 1,3-Difosfogliserik asite
doniigiir. 2 NADH re-
aksiyona girer + 1 ATP
Fosfogliserilkinaz 1,3-Difosfogliserik asit + 2 ATP

3-Fosfogliserik aside do-
niisiir. Substrat diizeyinde
oksidasyonla gerceklesir.
Piruvilkinaz Fosfoenolpiruvik asit —— + 2 ATP
Piruvik aside doniisiir.
Substrat diizeyinde ok-
sidasyon reaksiyonudur.
Fosforilasyon icin sarfedilen ve —1 isareti ile gosterilen
2 Mol. ATP diisiilecek olursa Anaerobik glikolizis sira-
sinda net olarak toplam : + 8 ATP
Tesekkiil eder.
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Her glukoz

Molekiilii
basmma meyda-
Reaksiyon katalize Yiiksek enerjili fosfat na gelen yiiksek
eden enzim baginin clusum y2lu enerji bagi sayis:
Piruvik asit ——> Asetil-Ko-A -+ 6 ATP
Anaerobik Glikolizis Solunum zinciri oksidasyonu
Safhasinda Piruvik dehidrogenaz yeluyla. ZNADH araciligiyla
izositrik dehidrogenaz 1zositrik asit —— + 6 ATP
alfa-ketoglutarik asit
2NADH
Alfaketoglutarik Ketoglutarik ——> Suksi- -+ 6 ATP
dehidrogenaz nil-Ko-A ZNADH
Suksinik tiokinaz Suksinil-Ko-A —> Suksi- 4+ 2 ATP
nik asit GDP
Suksinik dehidrogenaz  Suksinik asit ——> Fuma- + 4 ATP
rik asit 2FADH,
Malik dehidrogenaz Malik asit —> Oksalase- -+ 6 ATP
tik asit 2NADH
Aerobik glikolizis safhasinda degisik oksidasyon basamaklarinda toplam
olarak 30 ATP veya yiiksek enerjili fosfat bag: tegekkiil eder. 430 ATP
Daha onceki safhada meydana gelen 8 ATP ile birlikte -+ 8 ATP
toplam 38 ATP tesekkiil eder. +38 ATP




ADP den ATP tesekkiil yolu ile meydana gelen her yliksek
enerji baginin hidrolizi ile 7.600 kalori elde edilecegi hesaplanirsa,
1 Mol glukozun oksidasyonu ile toplam 38 ATP ve 288.800 kalori
clde edilecegi goriiliir. Oysa yukarida da aciklandigl gibi bir mol
sekerin kalorimetrede yakilmasi ile 686.000 kalori elde edilmekte-
dir. Bu hesaba gore ATP meydana getirmek icin kullanilan enerji
total enerjinin % 42 si kadardir. Ancak her yiiksek enerji bagi icin
daha diigiik bir kalori hesaplandiginda % 42 orantis1 daha da asa-
g1 diigebilir. Buna gore glukozun biyolojik oksidasyonu verimini
% 42 diye tanimlamak miimkiindiir.

Pentoz Fosfat Yolu ile Glikolizis :

Warburg, Dickens, Lipmann, Horecker gibi arastiricilarin ca-
ligmalari, glukoz metabolizmasinda Embden Meyerhof disinda bas-
ka degizsik bir yolun daha bulundugunu ortaya koymustur. Bu yola
«Heksoz Monofosfat Yolu» da denilmektedir. Bu yol daha cok kara-
ciger, aktif siit bezleri, adrenal korteks, testisler, yag dckusu gibi 6zel
dokularda ek bir glikolitik yol olarak meydana gelmektedir. Bu
yolun farkhiigi 3 Molekiil Glukoz-6-fosfattan 3 Mol CO, ve 3 adet
5 karbonlu artik ve bu bes karbonlu maddelerden de ¢nce fruktoz-
6-fosfat, sonra yeniden 2 Mol. Glukoz-6-fosfat ve 1 Mol. Gliser
Aldehid-3-Fosfat meydana gelmesi seklinde &zetlenebilir. Global
diigiiniilecek olursa 6 Mol. Glukozun harcanmasi sonucunda 6 CO,
4 Mol. Glukoz-6-Fosfat ve 2 Mol. Gliseraldehid-3-Fosfat meydana
gelir. Bu suretle bir Mol. glukoz sitrik asit siklusuna liizum kal-
maksizin harcanmis olur.

Cesitli kaslarda glikolizis tamamiyla Embden Mayerhof yolu
ile meydana gelmektedir. Karacigerde meydana gelen CO, in % 30
unun pentoz fosfat yolu ile olustugu kabul olunmaktadir. Lokosit-
lerde, meme bezi dokusunda, yag dokusunda ve adrenal korteks de
ise CO, in daha da biiyiik bir boliimiiniin Heksoz Monofosfat yolu
ile meydana geldigi ileri siiriilmektedir.

Pentoz monofosfat yolu, kimyasal reaksiyonlar1 asagida acik-
lanan sira ve iligkilerle olusurlar.

Pentoz fosfat yolu reaksiyonlar zincirini baslica yedi enzimin
gérev yaptig1 yedi reaksiyon basamagi seklinde oOzetleyebiliriz :
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1. Basamak Glukoz-6-fosfat-dehidrogenaz (reaksiyon-1) etkisi
ile glukoz-6-fosfatin 6-fosfoglukona - laktona doniismesidir. Glukoz
-0-fosfal-dehidrogenazin Ko-enzimi NADP+ oiup, reaksiyon sonu-
cunda NADPH+ H+ tegekkill etmektedir. NADPH, indirgeme ola-
ying, ihtiyac duvyulan biyosentetik reaksiyonlar igin liizumlu baslica
ko-enzimi meydana getirmektedir. Uzun zincirli yag asitlerin biyo-
sentezi, fenilalaninin tirozine doniigiimii, dihidrofolik asidin tetra-
hidrofolik aside, Glukozun sorbitole, indirgenmesi gibi ¢nemli re-
aksiyonlarda ve enzimler konusunda aciklanan diger bazi 6nemli in-
dirgeme reaksiyonlarin da rol alan bir Ko-enzimdir.

2. Basamak, fosfoglukono lakton iizerinden tegekkiil eden
6-fosfoglukonatin, 6-fosfaglukonat - dehidrogenaz enziminin araci-
Iigiyla oksidatif dekarboksilasyona wugrayarak, tipki izositrik
dehidrogenazda oldugu gibi, bir keto pentoz olan Ribkuloz-5-fosfa-
tin tesekkiilii safhasidir.

3 - 4 basamaklarda, Fosfopentoz Epimeraz ve Fosfopentoz izo-
meraz enzimlerinin katalitik etkileri ile ksilulez-5-fosfat ve ruboz -
5 - fosfatlar tesekkiil ederler.

5. Basamakta meydana gelen ksiluloz-5-fosfatn 2 C
luk bir parcas: (ketol parcasi) meydana gelen Riboz-5-Fosfatin
karbonil grubuna tasinarak Sedoheptuloz-7-fosfat tesekkiil eder
ve ksiluloz artig1 Gliser-aldehid-3-fosfata doniisiir. Ketol parcasi-
nin transferini saglayan enzim, Transketolazdir.

6. Basamak, Transaldolaz enziminin katalize ettigi bu reaksi-
yon safhasinda bu defa tesekkiil etmig bulunan Sedoheptuloz-7-fos-
fatin 3 Clu bir bélimii (DHAP) gliseraldehid fosfatin karbonil
grubuna naklonulur, sonucta Friiktoz-6-fosfat ve Sedcheptuloz ar-
tigindan da Eritroz-4-fosfat meydana gelir.

7. basamakta da tekrar Transketolaz enziminin etkisi ile
Ksiluloz - 5 - fosfattan 2 C lu bir ketol parcasi 6. basamak sonu-
cu tegekkiil etmis olan Eritroz-4-fosfatin karbonil grubuna tasina-
rak yeniden Friiktoz-6-fosfat ve Gliseraldehid fosfat tesekkiil eder.
Meydana gelen Friiktoz-6-fosfatlar, Glukoz-6-fosfatlara doniisiir-
ler. Sonucta daha Once de aciklandig1 gibi 6 Mol. Glukoz-6-fosfat-
tan 4 Mol. Glukoz-6-fosfat ve 2 Mol. Gliseraldehid-3-fosfat tesekkiil
etmis olur. Veya 5 Mol. Glukoz-6-fosfat meydana gelir. Bu suretle
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1 Mol Glukoz-6-fosfat 2 numaral reaksiyon basamaklari sirasinda
CO, geklinde harcanmig olur.

Fosfat pentoz glikolitik yolunun 6nemini iki noktada toplaya-
biliriz.

1 — Niikleotid ve niikleik asidlerin sentezi i¢in gerekli pentoz-
larin yapimi ve yikilmasini saglamasi.

2 — Biyosentetik kimyasal reaksiyonlar icin gerekli NADPH
In sentezi.

Fosfat pentoz reaksiyonlari sirasinda meydana gelen enzima-

tik reaksiyonlarm bilancosunu asagidaki sekilde 6zetlemek miim-
kiindiir.

6-G-P - 12NADP+ —> 6CO, - 12NADPH + 12H+ + P,

Glukoz Dpsjndaki Heksozlarin Metabolizmalar: :

Besin maddeleri ile organizmaya dahil olan glukoz disindaki
basghica heksozlari, friiktoz, galaktoz ve ¢cok az da olsa mannoz tes-
kil ederler. Friiktoz ince bagirsaklarda siikrozun hidrolizi ile aci-
ga cikar. Galaktoz siit ile alinan laktozun bir {initesidir. Mannoza

gelince bu metabolizma ydniinden fazla dnemi olmayan bir seker-
dir.

Friiktoz ince bagirsagin miikoza hiicrelerinde ve karaciger
hiicrelerinde bulunan hekzokinaz enzimi araciligiyla friiktoz-6-fos-
fata doniigtiiriilebilir. Yahutta friiktoz karacigerde bulunan spesi-
fik bir enzim fiiriiktokinaz tarafindan Friiktoz-1-fosfata cevrilir.
Friiktoz-1-fosfat ise ya aldolaz enziminin etkisi ile Once dihidrok-
siaseton fosfat ve gliseraldehide sonra da gliseraldehid, trizkinaz
enzimi ile gliseraldehid-3-fosfata ddniigiir ve glikolizise dahil olur.
Veya dogrudan dogruya fosfofriiktokinaz enziminin katalitik et-
kisi ile Friiktozl,6-difosfata doniismek suretiyle glikolizis reaksi-
yonlarina katilir. Mayadan ve kastan piirifiye sekilde elde edilmis
bulunan enzimin godrev yapabilmesi i¢cin Mg+ + larina ihtiyac var-
dir.

Galaktozun organizma tarafindan kullamilisma gelince : Bu
sekerin hayvansal organizmada belirli gorevleri vardir. Glikolipid-
lerin bunlardan o6zellikle galaktolipidlerin yapimi icin galaktoza ih-
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tiyac vardir. Baz1 glikoproteinler de galaktoz ihtiva ederler. Ozel-
likle annelerin emzirme zamaninda siit sekeri olan laktozun yapila-
bilmesi icinde galaktoz lazimdir.

Galaktoz karacigerde glukoza doniigebilir. Galaktozun glukoza
déniigebilmesi icin dnce fosforlagsarak galaktoz-1-fosfatin tesekKkii-
lii lJazzmdir. Galaktozun, galaktoz-1-fosfat sekline doniigiimii 6zel
bir enzim olan galaktokinaz tarafindan katalize edilir.

Galaktoz - ATP —— Galaktoz-1-fosfat

Bundan sonraki basamakta tipk: gilkojen sentezimde oldugu
gibi Galaktoz-1-fosfat Uridin-tri-fosfat (UTP) ile reaksiyona gire-
rek UDP-Galaktoz ve Piro-fosfat meydana gelir.

(s
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+ Ara kademeler
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Glikojen

(Bak; uridin trifosfat yolu)

Uglincii bir reaksiyon basamaginda ise tesekkiil etmis olan
UDP-Galaktoz UDP-Glukoz epimeraz enziminin katalitik etkisi ile
UDP-Glukoza doniisiir.

Sonuc olarak UDP-Glukoz, UDP-Glukofosforilaz enzimi et-
kisi ile glukoz-1-fosfat halinde serbest hale gecer. UDP-glukoz ko-
laylikla ters yonde tekrar UDP-galaktoza doniigebilir. Organizmo-
nin yetersiz sekilde galaktoz almasi halinde, galaktoz ihtiyacini bu
yoldan karsilayabilir.

Galaktoz-1-fosfattan, UDP-galaktoz'un tesekkillinii saglayan
enzim, sadece kahillerin karacigerinde bulunur. Baslica gidasini
siitten ve siit sekerinden saglayan bebeklerin karacigerinde ise bu
enzim yoktur. Bunun yerine fosfogalaktoz uridin transferaz denen
baska bir enzim vardir. Gorevi galaktoz-1-fosfat ile UDP-Glukoz
arasindaki reaksiyonu katalize ederek, UDP-Galaktoz ve Glukoz-1-
fosfatin olugsumunu saglamaktir. Fosfogalaktoz Uridil Transferaz
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enziminin genetik bir defekt sonucu bulunmamasi halinde bebek-
lerde galaktozemia denen bir hastalik meydana cikar. Besinle ali-
nan galaktoz dolanimda birikir. Cocuklarda agir beslenme ve ki
yiime bozukluklar1 goriiliir. Béyle cocuklar Galaktozea fakir b..
diyetle tedavi edilebilirler. Ciinkii, bunlarda UDP-Glukozun, UDP-
Galaktoza doniisiimiinii katalize eden enzim noksan degildir.

Mannozun kullamhsina gelince, Mannoz 6nce Mannoz-6-fosfa-
ta doniiglir. Mannoz heksokinaz enziminin etkisi ile Mannoz-6-fos-
fata doniistiikten sonra Fosfomannoz-izomeraz enziminin etkisi ile
Friiktoz-6-fosfat meydana gelir ve glikolitik reaksiyonlara dahil
clur veya Glikojen yapimi icin faydalanlr.

KALP KASINDA VE SiNiR DOKUSUNDA KARBOHIDRAT
METABOLIZMASI

Kuvvetli bir kas1 olan kalpte elbette bilyiik miktarda gliko-
jen bulunmasi beklenebilir., Halbuki kadavra kaslar1 {iizerinde
yapilan analizler cok az glikojen oldugunu gostermektedir. Muhak-
kak ki bu hal 6liimii takip eden dakikalar icerisinde meydana gelen
siiratli glikogenolizisten ileri gelmektedir. Gercekte kalp kasi gliko-
jen seviyesini daima yiiksek tutan bir organdir. Karaciger ve kas
glikojeninin cok diisiik bir ylizeye inmeleri halinde bile kalp ka-
s1 glikojeni birkag kati daha yiiksek bulunmaktadir. Kalpteki
karbohidrat metabolizmas: da karaciger ve kastaki gibidir. An-
cak kalpte yag asitleri, asetoasetik asit ve laktik asit daha cok
sarfedilmektedir. Kalp kan glukozundan nispeten daha az yarar-
lanir. Kreatin miktar1 da cizgili kaslardakinin yarisindan daha
azdir. Sol ventrikiillde saga kiyasla daha fazla miktarda kreatin,
fesfat, potasyum ve adenin vardir. Kalp biiylimesinin basglangi-
cinda bu maddelerde bir artma goriiliir, fakat hipertrofi arttikca
bunlar en diigiik seviyesine kadar inerler. Bundan da anlasilacag:
gibi kalp kasinin yeterli bir gekilde calismasi icin kreatin fosfat
ve adenozin trifosfata ihtiyac vardir.

Sinir dokusuna gelince; sinir dokusunda cok az glikojen ve
glikoienolizis vardir. Sinirsel dokunun en biiyiik enerji kaynagini
kan glukozu tegkil eden. Anaerobik sartlar altinda beyinde glukoz
laktik aside doner fakat oksijen Oniinde laktik asit miktari cok aza-
Iir. Bu Laktik Asidin beyinden siiratle elimine edildigini goste-
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rir. Beynin hem oksijen hem de glukoza ihtiyaci vardir. Beyin ok-
sijeni karbohidratlar1 yakmak icin kullanir. Kan sekeri azalma-
smin en Onemli etkilerinden birisi beyin iizerinde goriiliir. Mental
konfiizyon, bag donmesi hatta deliryum halleri gdriilebilir. Bu hal
bazen insulin yapilan seker hastalarinda da olur. Sizofrenik has-
talarda (erken bunama) da insulinle meydana getirilmis hipogli-
semi goklarindan faydalanilir.

Hormonlarin Karbohidrat Metabolizmasi Uzerine Etkileri :

Yapilan incelemeler ceditli hormonlarin karbohidrat metabo-
lizmas1 {izerine etkili olduklarimmi ortaya koymustur. Bunlardan
bazilarinin etki tarzlar1 oldukca acik bir sekilde anlasildig: hal-
de, bazt hormonlarin gercek etki sekilleri tam anlamiyla heniiz
aydinlatilamamistir. Karkohidrat metabolizmas: hormonlarin et-
kilerinden degisik metabolik safhalarda ve degisik sekilde etkilen-
mektedir. Karbohidrat metabolizmasinin diizenlenmesinde gorevli
bulunan baglica hormonlar, basta Insiilin olmak iizere, glukagon,
epinefrin, ACTH (adrenokortikotropik hormon), Growth hormon
(biiyiime hormonu), Trotropik hormon, Tiroksin ve 11 - oksikor-
tikosteroid gibi hormonlardir.

insiilinin Etkisi : Insiilin pankreasin Langerhans adacikla-
rimin B hiicrelerinden salinan protein yapisinda bir hormondur.
Molekiil agirhig1 5.800 civarinda olan insiilin birbirlerine disiilfid
baglar: ile sikica baglamis iki polipeptid zincirinden olusur. A ve
B zincirleri diye adlandirilan bu iki zincirden A zinciri 21, B zin-
ciri ise 3C amino asitten olugmustur. Insiilinin yoklugu, yetersiz
olugsu veya antogonistlerin fazla miktarda bulunusu dolayisiyla
geker hastaliginin meydana geldigi ¢ok uzun bir siireden bkari
bilinmektedir.

Insiilin kan gekerinin yiikselmesini ¢nledigi bilinen yegane
hormondur. Kendisine insiilin enjekte edilen deney hayvanlari ve-
ya diyabetli hastalarda kan gekeri diizeyinin siiratle azaldigi go-
rilliir. Verilecek insiilinin miktarina gore seker seviyesi £0 hatta
30 mg. veya daha da asagilara diigebilir. Kan sekerinin 20 mg. in
altina diismesi ile konviilsionlar hatta 6lim meydana gelebilir (Hi-
poglisemi).

Insiilinin kan gekerinin diismesini ne gekilde etkiledigi tam
anlamiyla bilinmemektedir. Fakat genellikle kabul edilen husus

&0




insiilinin glukozun hiicreye girebilmesi icin hiicre duvarinin per-
meabilitesini arttirdig1 seklindedir. Insiilinin yetersiz olmasi ha-
linde, kan gekeri yiikselmekte (hiperglisemi) ve idrarda seker go-
rillmekte (gulkozuri), karacigerde glikojen seviyesi diismekte-
dir. Bu durumda beyin dokusu gibi glukoza siddetle ihtiyac du-
yan bazi dokular kan sekerinden yaralanmaya devam ettikle-
ri halde karaciger ve kaslar kan glukozundan yararlanamamak-
ta bir nevi bolluk icinde achk cekmektedir. Insiilin noksanligl ne-
deni ile hiicrelerin glukozdan yararlanmamas: halini kompanse et-
mek icin vucut kan sekerini arttirmaktadir. Kandaki seker se-
viyesinin artmasi1 daha fazla glukozun hiicrelere dahil olmasii
kolaylagtirmaktadir. Yoksa eskiden samldigi gibi insiilin gliko-
jenezis reaksiyonlarinda gorev alan hekzokinaz veya diger enzim-
lerin etkilerini fazlalastirmamaktadir. Sanildigina goére insiilin,
ribozomlardaki 6zel bir mRNA’'nin transilasyon yetenegini arttir-
mak suretiyle glukoz ve diger metabolitlerin membrana bagh
transport sistemlerinin diizenlenmesine yardimeci olmaktadir.

Glukagonun Etkisi : Pankreasin adaciklarmimn alfa hiicreleri
tarafindan yapilmakta ve kana salinmaktadir. Glukagonun kan
sekerlerini yiikseltici bir etkisi vardir. Protein yapisinda bir hor-
mondur. 29 amino asitten meydana gelen bir peptid zinciri sek-
lindedir. Kan gekerini arttirma etkisi epinefrinin etkisine benzer.
Bu etkisini fosforilaz kinaz enziminin giiclinii arturmak suretiyle
yapar. Yani glikojenolizisi hizlandirir. Ancak kastaki glikojenoli-
zise etkili degildir. Baslhica karaciger glikojonelizisini etkiler. Gli-
kogenolizisi arttiricl, yag asitlerinin sentezini ise inhibe edici bir
rol aynadig1 da kabul olunmaktadir. Epinefrin gibi arteriel tansi-
yonu arttirie1 etki yapmaz.

Epinefrin’in «kan sekerinin diizenlenmesindeki rolii glikoje-
nolizis» bahsedilirken aciklanmigti. Yukarida da belirtildigi gi-
bi epinefrin ve glukagon siklik adenozin monofosfatin tesekkiilii-
nii hizlandirmak suretiyle, fosforilaz (A) nin meydana gelmesini ve
glikojenolizisi kolaylastirirlar. Epinefrin salinimi ayn1 zamanda
ACTH salimminin da cogalmasina yol acar.

Adrenokortikotrofik Hormenun (ACTH) Etkisi : Andreno-
kortikotrofik hormon, adrenal korteks hormonlarinin salinmasina
yol agmak suretiyle gluokortikoidlerin, ozellikle IT - Oksi - kortiko-
steroid’lerin salinimini cogaltarak kan sekeri diizeyinin yiikselme-
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sine sebep olur. Glukokortikoidler glukoneogenezisin  artmasina
yol acarlar. Protein katabolizmasinda cogalma, amino asit me-
tabolitlerinden yeniden seker yapimimin hiz kazandigl goriiliir.
Glukokortikoidlerin etkisi ile ayni zamanda ekstrahepatik doku-
larda seker kullanimi azalir.

Growth Hermon (Biiyime Hormonu) un Etkisi : Hipofiz 6n
lobundan salinan biiyiime hormonu da kan sekerini arttirici bir et-
ki yapar. Kan geker diizeyinin alcalmasi Growth hormon salini-
mim cogaltir. Somatotrofik hormon da denilen biiyiime hormonu
dokularda glukoz kullanimini azaltmak suretiyle insiiline antogo-
nistik bir etki yapar. Growth hormonun protein sentezini cogalt-
tig1 da gozlemi yapilan bir hususdur. Growth hormon aym za-
manda yag dokularindaki yag: mobilize eden bir etki goster-
mektedir.

Treotropik Hormon ve Tiroksinin Etkileri : Treotropik hor-
mon da biiyiime hormonu gibi hipofizin 6n lobundan salinan bir
hormondur. Etkisini troid iizerinde gosterir. Bu nedenle bu hor-
mona troidi stiimiile eden hormon (TSH) da denilmektedir. Troid
calismasin1 uyarmak suretiyle troid bezinin hormonu olan tirok-
sinin yapimini hizlandirir. Treotrofik hormonun bizzat kendisi
de hipotalamus boélgesinden salinan Treotropin Releasing Factor
(TRF)) iin etkisi altindadir. Treotropik hormon ve Tiroksin, glu-
kozun bagirsaklardan emilmesini cogalttiklar1 gibi, glukoneogene-
zisi muhtemelen glikogenolizisi arttirici bir rol oynamak suretiyle
kan sekerlerinin yiikselmesine sebep olurlar.

11 - oksi - kortikosteroidin  etkisinden daha o6nce  bahsedil-
misgti.

KARBOHIDRAT METABOLIZMASI BOZUKLUKLARI

Cogunlukla karbohidrat metabolizmasinda goriilen bozuk-
luklar genetik bir defekt dolayisiyla enzim yetersizliginden, hor-
monal bozukluklardan veya diyetetik sebeplerden ileri gelir. Ce-
gitli enzimlerin viicutta normal sekilde tegekkiil edememesi sonu-
cu karbohidrat metabolizmasinda bozukluklar gdriilebilir. (Pen-
tozuri, Friiktozuri vs.) Karbohidrat metabolizmas1 diizensizligi
sonucu, idrarda seker goriiliir, bu duruma Glukozuri denilir.
Glukozuri baslhica asagidaki hallerde olabilir:
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1 — Fazla beslenme (Alimanter Glukozuri), 2 — Claude
Bernard pikiiri sonucu, 3 — Florizin diabeti, 4 — Renal diabet,
5 — Gebelik glukozurisi, 6 — Seker hastaligl, 7 — Deneysel ola-
rak yapilan Alloksan diabeti.

Seker Hastaligi (Diabetes Mellitus) :

Seker hastaligl orgonizmanm karbohidrat kullanma yete-
neginin azalmasi ile karakterize cogu kez kalitsal olarak meyda-
na gelen bir metabolizma hastaligidir. Genel olarak yetersiz insii-
lin salinimina bagll ve bunun sonucu olarak kan sekeri yiikselmesi
ile kendini belli eder. Yag metabolizmas:1 bozukluklarida goriile-
bilir. Diabette goriilen baslica metabolik degisiklikleri su gekilde
siralamak miimkiindiir:

1 — insiilin yetersizligi ve bunun sonucu olarak, karbohid-
ratlarin yeterince kullamilamamasi, asir1 glikojenolizis ve gluko-
neogenezis, kan sekeri seviyesinin yiikselmesi ve idrara gulukoz
gecmesi (Hiperglisemia ve Glukozuria).

2 — Glukozun yeterince depo edilmemesi ve idrarla digarn
atilmas1 nedeni ile organizmamn glukoz yerine yaglardan yararlan-
maya baglamas1 yag depolarindaki yaglarin hidrelizi ile aci-
ga cilkan yag asitlerinin kan dolanimina karigsmalari, dokular ta-
rafindan bol miktarda kullanilmalari.

3 — Yag asitlerinin genellikle 8 - oksidasyonu sonucu fazla
miktarda asetil -Koenzim- A tegekkiilii, bu asetil Koenzim-A mo-
lekiillerinin bir kisminin sitrik asit siklusuna girerek C0, ve H,0 ya
kadar yikilarak enerji icin kullanilmalari, bir kisminin ise keton
cisimlerinin yapiminda harcanmalari veya kolesterol yapimi icin
sarfedilmeleri. Keton cisimlerinden asetoasetik asitin dokularda
kullanilmasimin (ketolizis) karacigerdeki yapimindan daha yavas
olmas: halinde ise kanda keton cisimlerinin birikmesi (ketozis)
seklinde Ozetlenebilir.

Seker hastaligimin  klinik olarak basheca iic biiyiik belirtisi
vardir. Cok su icme, cok yemek yeme, c¢ok idrar cikarma, bun-
larin yaninda agiz kurumasi, halsizlik ve yorgunluk gibi belir-
tileri de vardir.

Diabette Koma : Diabet komasinin gercek mekanizmasi tam
anlamiyla aydinlatilamamistir. Kan sekerinin yiikselmesinin  ko-
ma ile bir ilgisi yoktur. Her asidozis de komaya sebep olmamaktadir.
Fakat diabette komanin kanda biriken keton cisimlerinden, bun-
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lar arasindaki oOzellikle asetoasetik asidin toksik tesirinden ileri
geldigi zannedilmektedir. Ancak cok yiiksek kan sekeri seviyele-
rinin de komaya sebep olabilecegi deneysel olarak saptanmistir.

insiilinin Cesitleri : 1922 yilinda Banting ve Best pankreas-
tan kuvvetli bir ekstrakt halinde insiilini elde etmeyi basardilar.
Hali hazirda insiilin, sigir veya domuz pankreasindan ekstraksiyon
metodu ile elde edilmekte ve daha sonra 6zel bir presipitasyon me-
todu ile izcle edilmektedir. Cegitli hayvanlarin pankreaslarindan
elde edilen insiilinler ayn1 derecede etki giiciine sahiptirler. Insii-
linin yapisinda yer alan asidik amino asid gruplari, protamin ve
globin gibi baz1 proteinlerle kolaylikla bilesikler yaparlar. Insii-
linin bu cesit bilesikleri subkutan olarak enjekte edildiklerinden
kolaylikla absorbe olmazlar ve etkileri uzun siire devam eder. Glo-
bin ve protaminin cinko siilfat tuzlar: ile ayni sekilde uzun siiren
insiilin etkileri elde etmek olanag: vardir. Bu cesit insiilinler ko-
lay kolay coziilmezler. Insiilinin bu sekilde bir protein preparat:
olmas) cnun tedavi amaciyla agiz yolu ile alinmasmi Onlemekte-
dir. Bu nedenle insiilin tedavisi ancak enjeksiyon yolu ile yapi-
labilir. Danimarkali Hagedorn, insiilini protamin zenk ile kombine
ederek notral bir insiilin preparati hazirlamistir. No6tral Protamin
Hagedorn insiilini anlamima gelmek iizere bu preparat NPH insii-
lin diye de anilmaktadir. Bir diger insiilin preparati da asetat
tamponu igerisinde ve Zn kargisinda kristallestirilerek elde edi-
len insiilindir. Bu insiilinin de etkisi uzun olup, yavas etki yapan
insiilin anlamina «Lente» insiilin denilmektedir. Lente insiilinde
NPH insiilin gibi etki yapar ancak onun gibi yapisinda yabanci
bir pretein ihtiva etmez.

Cesitli insiilin preparatlarimin, etkiye baslama, en yiiksek et-
ki diizeyine ulasma ve etki siiresini gosteren cetvel :

En Yyiiksek etki
diizeyine ulasma

Adi Etki Baslangici Devam siiresi
Regiiler amor finsiilin 1 saat 3 saat 6 saat
Globin zenk insiilin 2-4 » 816 » 16-24 »
Protamin zenk insiilin 6-8 » 12-24  » 48-72 »
NPH insiilin (Isophan ins.) 2 » 10-20 » 28-30
Lente insiilin 2 » 10-20 » 22-26

Insiilin bazi vakalarda kombine halde kullanilmaktadir.
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Karbohidrat Metabolizmasim Etkileyen Diger Faktorler :

Hormanlar ve enzim defektleri disinda karbohidrat meta-
bolizmasini etkileyen bagka faktérler de vardir. Bunlarin en énem-
lilerinden birisi siiphe yokki karbohidrat metabolizmasinda  bii-
yiik rolii olan karaciger hastahiklaridir. Karaciger fonksiyonunun
bozulmasina sebep olan bircok hastahklar, aym zamanda Kkar-
bohidrat metabolizmasinin da bozulmasina sebep olurlar. Kara-
ciger dokusunun biiyiik Olciide harap olmasi glikojenizisin azal-
masina, kan sekerinin diisilk olmasina neden olabilir. Diger akut
ve kronik enfeksiyonlar da karbonhidratlara karsi toleransin azal-
masina yol acabilirler. Pankreas bezinin veya siirrenallerin tiime-
ral hastaliklari da hormon salimimim etkilemek suretiyle Kkar-
bohidrat metabolizmas1 bozukluklarinin meydana gelmesine se-
bep olabilirler. Ornegin langerhans adaciklammn tiimorleri insii-
lin salinmimn artmasina (hiperinsiilinizm) genis Ol¢iide karbo-
hidrat kullanimina yol acarlar.

Adrenal kortekin fonksiyonel yetersizligi ile birlikte gérii-
len Addison hastaliginda ise kan sekeri diisiik bir diizeydedir. Ve
glukoz tolerans deneyi tipik bir egri gosterir. Hipofiz tiimérleri,
troidin hiperplazisi gibi hastabklarda hormonal yoldan karbohid-
rat metabolizmasini etkilerler.

Kuvvetli egzersizler geker verilmesine ragmen kan sekerinin
fazla yiikselmesini onlerler. Yiiksek yagl bir diyetle beslenmeye
alisanlarda karbohidrat kullammmi yavaslayabilir. Bu gibilerde
glukoz tolerans testi uygulandiginda diyabete benzer bir sonuc
alinabilir.

Beynin dordiineii ventrikiiliiniin tabanimn bir igne sokulmak
sureti ile uyarilmasiy, kan sekerinin yiikselmesine ve idrara gulu-
koz gecmesine sebep olur. Sadece dordiincii ventrikiiliin tabaninin
degil beynin bagka nahiyelerinin uyarilmasinin da hiperglisemiye
yol acabilecegi saptanmigtir. Hipofiz ©n lobunun atrofik hasta-
liklarinda ise kan sekerinde azalma goriiliir.

Neurosirkulatuvar asteni, diger bazi néyrozlar ve vagotoni
hallerinde de kan sekerinde diisme olabilecegi saptanmstir.

Anestetik maddeler, Ozellikle eter, kan sekerinin viikselme-
sine sebep olurlar. Morfin, epinefrin ve benzeri ilaclar olan efedrin
ve digerleri siirrenal medullasim1 uyarmak suretiyle kan sekerinin
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yiikselmesine sebep olurlar. Adrenal hormon salinima sebep olan
heyecan ve sok halinde kan sekerinin siiratle ylikseldigi goriiliir.

Alloksan, pankreasmn insiilin yapimmi saglayan langerhans
adaciklarinin B hiicrelerini tahrip ettiginden kan gekerinin yiik-
selmesine sebep olur. Bu halde «Allcksan Diyabeti» denilen hastalik
ortaya cikar.

HT—TO
Alloksan CIO O('I
HN——CO

Glukoz Tolerans Testi : Kan sekerinin hastalarin durumu-
na gore gosterdigi degisiklikleri incelemek amaci1 ile uygu-
lanan bir testtir. Normal kimseler yiiksek oranlarda karbohid-
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rat alinmasina kars: kan gekerinde kisa siireli bir yiikselme ile
cevap verirler. Bu yiikselme 150 -160 mg.1 agsmaz. Ve idrarda
seker goriilmez. Halbuki seker hastaligi bulunan kimselerde or-
ganizmaya geker ithalini takiben kan sekerinde siiratli ve uzun
siireli bir yiikselme ve glukozuri goriiliir. Bdyle bir sahsin glu-
koza kargi toleransinin azaldig1 soylenir. Yani boyle kimseler glu-
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kozdan yeterince yararlanamazlar. Troid sekresyonunda fazla-
lik goriillen kimselerde de kan sekeri yiikselir ve normale kiyasla
daha uzun bir siire yiiksek kalir. Addison hastaligi olanlarda ya-
ni adrenal korteksin hipofonksiyonu halinde kan sekeri diisiik-
tiir. Ve digaridan seker verilmesi halinde kan sekerinde fazla bir
yiitkselme goriilmez.

Glukoz Tolerans testi icin cegitli seker miktarlar: ve bazila-
r1 tarafindan da G6zel yemek cesitleri tavsiye olunmaktadir. Ge-
nellikle viicut agirhginin kilogrami bagma 1.5 ila 1.75 gr. glukoz
verilmesi tavsiye olunur. Glukoz miktar1 hesaplanarak % 50 lik
bir geker soliisyonu hazirlanmir. Ve limon ilavesi ile limonata gek-
linde deney yapilacak gahsa icirilir. Daha &nce ac¢ bulunan sahis-
tan kan ve idrar alimir. Limonatanin verilmesini takip eden 1/2,
1, 2, 3, saatlerde tekrar idrar ve kan alinir. Seker miktarlar: bir
egriye islenerek incelenir. Normal bir sahista kan sekeri seviye-
si 1. saate kadar maksimum seviyeye ulasir. Ve 160 mg.1 asmaz
2-2,5 saat icerisinde azami 3. saate kadar normal seviyeye dii-
ger. Idrarda hic seker cikmaz, veya cok az cikar. Diabetli bir kim-
sede ise yiikselme ikinci saat sonuna kadar devam edebilir ve
normale déniis ancak bircok saatler sonunda olur. idrarda da se-
ker goriiliir. Seker seviyesi fazla yiikselmedigi halde idrarda glu-
koz goriiliirse bu hal «<RENAL DIABETE> isaret sayilir. Bunun ak-
sine geker seviyesi yiiksek oldugu halde idrarda geker bulunmaz
ise bu seker hastalig1 ile birlikte veya seker hastaligi olmadig
halde bobrekte mevcut bir bozukluga delalet edebilir.

Ince bagirsaklarda glukozun absorbsiyonu ile ilgili bir bo-
zukluktan siiphe edilmesi halinde (hipotrodizm ve sprue) vucut
agirhgmin kilosu bagmma 0.5 gr. glukoz kullanilacak sekilde ve
yarim saat icinde uygulanmak sarti ile % 20 lik glukoz solusyo-
nunun i.v. olarak enjekte edilmesi suretile ile de tolerans testi
yapilabilir. Bu taktirde kan gekeri 250 mg.1 asmamali ve 2 saat
icinde normal seviyenin altina diigmelidir.

87




REFERANSLAR

ASPINALL O. G.; Carhohydrates., Vol 7, Butterworths University Park Press.,
London 1973.

CONN E. ERIC., STUMPK K. P.; Outlines of Biochemistry third Edition, John
Wiley and Sons., New York 1972

ECKHARD BUDDECKE - Grundriss der Biochemie 2. Auflage Berlin 1971
GRAY C. H.; Clinical Pathology, Richard Clay 1td. London 1971

GUTHRIL D. R. HONEYMAN J., An Introduction tu the Chemistry of Carbo-
hydrates - Clarendon Press., Oxford 1968

HARPER A. HAROLD; Review of Physiological Chemistry.,, Lange Medical
Publication California 1973.

HENRY R. MAHLER - Eiological Chemistry - Second edition A. Harper Inter-
national Etition 1971

KLEINER S. ISRAEL - ORTEN - M. JAMES; Piochemistry, Seventh edition,
The C. V. Moshy Company, Saint Louis 1966.

LEHNINGER; Biochemistry - Worth Publishers Inc. New York 1970

0zGUC LUTFL - Biyokimya, Ege Universitesi Matbaas1 1zmir 1969

PETER KARISON - Biochemie fiir Mediziner und Naturwissenschaftler Stutgart
1972

TEKMAN SEVKET - ONER NEVZAT - Genel Biyokimya Baha Matbaasi
Istanbul 1974

TIDY HENRY - Synopsis of Medicine, John Wiley and Sons Ltd. Bristol 1941

WEST - STAUNTON, EDWARTD at. al.,, Textbook of Biochemistry., The Mc
Millan Company New York 1966

WHITE ABRAHAM - HANIER PHILIP - SMITH L. EMIL - Principles of
Biochemistry., Mc Graw Hill Book Company. London 1968

WOOD B. WILLIAM - WILSON H. JOHN at. al. Biochemistry a Problems
Approach.,, W. A, Benjamin Inc. London 1974

88




Absorbisiyon
ACTH

Adenilik asit
Addison
Adenozin fosfat
Aerobik glikolizis
Affinite
Aglikon
Agglutinojen
Akrodekstrin
Aktif transport
Alanin

Aldol kondansasyonu

Aldolaz
Aldomonosakkarit
Aldenik asit

Aldoz

—1,6 lukozidaz
—1,4 glukozidaz

— D - fruktopironaz
— D - glukoz

— Kateglutarik
naz

ALFABETIK INDEKS.

85,

44, 66,

dehidroge-

Alimanter Ripergliserimi

44
80
49
87
79

56
27
42
35

49
42
58
10
24
24
35
51

69

83,

47

(Alkolik formantasyon) 44, 45

Alkol dehidrogenaz
Alloksan diabeti
Alyuvar
Amigdalin

Amilaz

Emilo 1,6 glikaziaz
Amilodekstrin
Amilopektin
Amilopektinozis
Amiloz

Amino asit

Amino seker

34,

34, 36, 3

42,

Amino trans glikozilaz

Anaerobik glikolizis

Anaerobik oksidasyon

Analiz prizmasi
Anestetik madde
Anomer

Anomerik Karbon Atomlar:

Antikoagiilan
Antron

Araban
Arabinoz
Arterial tansiyon
Asetal
Asetilasyon
Asetil koenzim A




Asetillesme

Aseto asetik asit
Asidosis

Asimetrik C atomu
Asit mukopolisakkarit
Askorbik asit

42
84
84
11
40
26

ATP, ADP 47, 48, 49, 53, 54, 55,
56, 57, 59, 60, 63, 67, 74, 77

ATP - kreatin transfisyonlar: 54

B

Bakteri

Basillus aerogenezis

B - D - fruktofuranoz
Gasillus koli

B - D - Glukoz

B - konfigdrasyon

Bira mayas:

_ Biyosentetik reaksiyon
Borneal

Bébrek esik degeri

Bocher

C-4
Canli maya
Civa 15181

Cis

Cisakoribik asit

Claude Bemard pikiirii

90

43
32
29
32

17
23
76
25
52
23

28
14
12
61
83

D

D - Alanin

D - Fruktoz 19,

D - Glukorik asit

D - Glukopiruvak iinitesi
D - Glukoz

D - Glukozamin
D - Glukoz delta laktoz
D - Glukoz okidaz metodu

D - Glukoronik asit 37, 40,

D - Ksiloz

D - Mannoz 19,

D - Sorbitol

Dalga uzunlugu 13,

Deaminasyon

- Dehidratasyon

Dehidrogenizasyon
Dekarboksilasyon
Dekarboksiloz enzimi
Dekstrin

Dekstroz
Deoksiglikan
Deoksiriboz
Detoksikasyon
Diabet

Diffiizyon

Digitalin

Digitalis bitkisi
Digitaloz

Digitoksin
Digitoksoz
Dihidroksiaseton
Dihidrolipolitransasetilaz
Diliie asit

10, 19, 28,

44
20
22
34
33
39
22
22
41
30
26
24
14
49

70
23
25
36
29
46
27
25
83
45
27
27
28
27
28
24
66
21




Disakkarit 40, 34, 14, 27, 26
29, 30
Disiilfid bagi 80
DNA 27
Dolagim sistemi 46
Dulsitol 24
E
Eksergonik reaksiyon 66
Embden mayerhaf 55
Enerji 70
Enodiol 20
Enolaz 60
Enolizasyon 20
Epimeraz 78
Epinefrin §1
Eritrol 24
F

Flavin Adenin Dinukleotid 69

Fenilhidrazin 19
Fenilhidrazon 19
Fenilosazon 19
Fermantasyon 54
Filorizin 28
Filorizin diabeti - .28, 83
Fosfataz enzimi a1
Fosfoenol piruvat karboksi-
kinaz 62
Fosfofruktokinaz 58
Fosfogaléktoz _uridin _ trans-

feraz 78

Fosfogliseraldehit  dehidroge-
naz T2
Fosfoliserilkinaz 72
F osfogliserilmutaz 60
Fosfoglukoizomeraz 57
Fosfoglukomutaz 52, 49
Fosfokreatin 54
Fosfomannuoz izomeraz 79
Fosforilasyon 51, 72
Fosforilaz 49
Fosforilazkinaz 72
Fosfosentez 62
Fruktokinaz 56
Fruktoz 29
Fukoz 42
Fumaraz 70
Fumarik asit 3
Furanoz 30
Furfural 21
G
Galaktoz 29
Galaktarik asit 25
Galaktozamin 26
Gentiobiozid 32
Glikoaldehid 21
Glikojenolizis 49
Glikojen 35, 36, 37
Glikojenezis 47
Glikojensintetaz 48
Glikolipid 29
Glikolitik reaksiyon 12
Glikosfingolipid 26
91




Glikozid bag1
Glikoneogenezis
Gliseraldehit
Gliserol
Globinzenk insulin
Glukagon
Glukanik asit
Glukokinaz
Glukokortikoidler
Glukonik asit
Glukoprotein
Glukosakkarik asit
Glukosazon
Glukoz

Glukoz 6 - fosfatoz
Glukozamin
Gluozhekzokinaz
Glukoz - oksidaz
Glukoz transferaz
Glukozuri
Glukuronik asit
Glutamik asit
Gom arabik
Growth Rormonu
GTP

Gum akasia

H

Heksan
Heksoz
Heksokinaz
Hemiasetal
Hemiketal

92

49, 37
61
25, 83
25
84
81, 50
25
56, 47
82
25
25
25
19
29
49
26
56
22
49
52
25

3
39
82
69

39

33

47, 56
16
16

Heparin
Heteropolisakkarit
Hidrazin

Hidroksi - metil furfural
Hiporiz 6n lobu
Hipoglisemi

Hipoglisemi soku
Hiyalobiuranik asit
Hiyaluranidaz
Hemopolisakkarit

| §

Inositol

Insulin

Invertaz enzimi

invert seker
Isomaltoz

1zositrik dehidrogenaz

K

Kalp glikozidi
Kamfre

Kan sekeri
Ketoheksoz
Ketolizis
Ketozis

Kiraz zamki
Kitin
Kolesterol
Kolan basili
Kondroitin Siilfat A, B
Kreatin fosfat

73,

40

21
[a 1y}

19
21
82
47
80
36
40
33

24
84
32
32
32
69

25
46
24
83
84
30
26
83
32

79




Kreatin kinaz
Krebs siklusu
Krebs siklusu
Ksiloz

L

Laktik asit
Laktik dehidrogenaz

7,4

Laktobasillus asidofilus

Laktobasillus bulgarikus

Laktosazon
Lente insulin
Levulinik asit

L - gliseraldehit
L - glukoz

L - iduranik asit
Lipoamid

L - ramnoz

M

Maleik asit

Malik dehidrogenoz
Maltoz

Mannan

Mannarik asit
Mannitol

Mannarik asit
Mannoz
Metilglikozid
Monosakkarit
Mukopolisakkarit
Musik asit reaksiyonu

|

9,

54
44
44

12

41
66

R ow R
© © = w O

Mutoratasyon

Niacin Adenindinukleotid

18

61,

62, 63, 64, 69, 70, 74

Naftol

N - asetil glaktozamin

N - asetil glukozamin

N - asetil nevramik asit

Nisasta
Nitroseliiloz

0

2 - Oksi kortikosteroid

Oktoz
Optik cevirme
Osazon

P

Pentan

Pentoz

Pentoz fosfat
Pentoz iiri
Peptidoglikan

Piran halkasi
Pirojen

Piruvat kinaz
Piruvik dehidrogenaz
Piruvik dekorbiksiloz
Piruvik kinaz
Piruvik kinaz

Polori

Polisakkarit

13,

21
26
26
42
34

Nl \V)

14
19

30




Q

Quabain

R

Ramnoz
Regiiler amorf

Suksinik dehidrogenaz
Siiksinik tiokinaz

<

Date Due ( iade Tarihi)

Renal diabet

Ribitol

Riborik asit
Ribosakkarik a

S

Sakkarik
Saponin
Sellobioz
Selliiloz

Serebrosit

Sialik asit S o

Siklitol

Simarin-K -

Sinigrin

Sitrat Sentetaz

Sitrik asit siklt

Sralbin

Somatotrapik 1
Sorbital

Sterol
Strofantan-B
Strafantus
Substrat
Sukroz

%

23 Yag asitleri
27

27

27 Z

57

30 Zymase

82
82

47
48
25

81

23




