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Viicidun Canl Birimleri: HUCRELER

En kiclk canli birimidir.
Hlcre — Doku — Organ

Hucreler bulunduklari yere ve gorevlere gore
farklilasmislardir.

25 trilyon eritrosit - O, tasir.
100 trilyon htcre

Tum hcr’lerin temel islevleri aynidir

O,, Karbonhidrat, lipid ya da proteinlerle tepkimeye
girerler

Son Urin — sitoplazma (hicre sivisi)

Cogalma



Hucre Teorisi

1665- Robert Hooke mikroskopta sise mantarinin yapisini incelemis
ve mantarin ici bos odaciklardan olustugunu aciklamis ve bu
odaciklara “Cellula” (Hucre) adini vermistir.

(Hucrelerln sadece bitki ve mantarlarda oldugunu dugunmu5tur)

Microscopic observatlons by *

Anton Van Leeuwenhoek‘

5@@0‘

Robert Hooke (1665)

1670’ler-Antoni Van Leeuwenhoek

— Spermatozoonlar, protozoonlar, bakteriler, eritrositler gibi farkli hiicreleri
gozlemlemistir.
— Camurda gozlemledigi tek htcreli canhilara “animakdil” adini vermistir.

— Boylece hicrelerin sadece bitki ve mantarlarda degil hayvanlarda ve
insanlarda da oldugunu ortaya koymustur.

Ingiliz Botanikci Robert Brown mikroskop lenslerinin
gelistirilmesiyle bitki hiicrelerini incelemis ve hucrelerde yuvarlak
yapilar gozlemlemistir. Bu yapilara “nikleus” adini vermistir.



Hlicre Teorisinin Olusturulmasi:
e 1838- Mathias Jacob Schleiden

e 1839-Theodor Schwan

o sequisses dor Zelio. Das Gessts wen der
£ (Om iy ® colinln). Plasses - ond Koo wachnlon

“Bitki dokulari hiicrelerden olusur ve embriyonik bitki tek bir
hiicreden meydana gelir.”

e Tum bu gozlemler hlicre teorisinin gelistirilmesine onculitk
etmistir.

e Hucre teorisi yasayan organizmalar ve hlicreler arasindaki
iliskinin genis olctide kabul gbren bir aciklamasidir:

Tdm organizmalar bir veya daha fazla hicreden olusmustur.
(Schleiden & Schwann)(1838-39)

Hlcre tim organizmalarin yapisinin temel parcasidir. (Schleiden &
Schwann)(1838-39)

Tdm htcreler sadece var olan bir htiicreden meydana gelir. (Omnis
cellula e cellula) (Virchow)(1858)



Mikroskobun gelisimiyle yapilan kesifler:

1839- Purkinje hicreyi dolduran jelatinimsi siviya protoplazma

1862-Kolliker protoplazmayi ikiye ayirarak cekirdegi (nikleus)
saran siviya sitoplazma adini vermislerdir.

1852’de Remak
1880°de Flemming hiicre bolinmesini incelemislerdir.

1858- Rudolph Virchow- Hlicrelerin bdltinerek kendileri gibi
yveni hucreler olusturduklarini aciklamistir.

Flemming- bolinme sirasinda gorulen ntkleus ipliklerine
“kromatin”

Waldeyer de bunlara “kromozom” adini vermistir.
1887-Boveri sentrozomu

1897-Benda mitokondriyi

1898-Golgi golgi kompleksini

1899-Garnier endoplazmik retikulumu

1905-Farmer ve Moore mayoz bolinmeyi aciklamislardir.



Modern Hucre Teorisi
Orijinal hiicre teorisine ek olarak 4 madde daha
eklenmistir:

1. Hucrenin kalitsal bilgisi (DNA) hiicre bolinmesi
sirasinda hicreden hucreye aktarilir.

2. Tum hicreler temelde ayni kimyasal bilesim ve
metabolik aktiviteye sahiptir.

3. Tum temel kimyasal ve fizyolojik fonksiyonlar hiicre
icerisinde gerceklesir (hareket, sindirim, vs).

4. Hucre aktivitesi, sub-sellller yapilarin (organeller,
nukleus, plazma membrani) aktivitesine baglidir



Hiicrelerin Evrensel Ozellikleri

Tum hicreler kendi kalitsal bilgisini ayni dogrusal kimyasal kodda
(DNA) saklar.

Tum hicreler kendi kalitsal bilgilerini ayni araci form ile (RNA)
transkribe eder.

Tdm hucreler katalizor olarak proteinleri kullanir.

Tdm hicreler RNA’y1 ayni yolla proteine cevirir.

“Bir gene bir protein”

Tum hiicreler serbest enerjiye gereksinim duyar.

Tum hcreler ayni temel molekuler yapitaslarini kullanr.

Tum hicreler plazma membrani (hicre zarni) ile cevrilmistir.



Kalitsal Bilginin Depolanmasi
Hucreler kalitsal bilgilerini aynen bir bilgisayar gibi
depolarlar.

Yasayan hucreler ~6 milyon yildir evrimlesmektedir.

Bazi istisnalar disinda tum hicreler kendi kalitsal
bilgilerini cift iplikli DNA molekdillerinde saklarlar.

DNA kendini kalip alarak replike olur.



Canhlilarin Siniflandirilmasi

e Canlilar, dis gérinusleri, genom yapilari ve
gelismelerine gore;
— Bakteriler
— Archealar
— Okaryotlar

. WAEA (ARCHAEBACTER|A)
R

— Virusler




Canlilarin Siniflandirilmasi

Hucre yapilarina gore:

* Prokaryotlar

Cekirdek zari olmayan, nispeten basit ic
organizasyona sahip hicreler. Cogunlukla tek htcreli
canlilardir.

Or: Bakteri, alg.

 Okaryotlar

Zarla cevrili cekirdege, zarla cevrili organellere sahip
hiicreler.

Or: Insan, hayvan, bitki, protozoa.



Prokaryot Huicreler

Prokaryot hiicre yapisi

* Genelde cok klictk
hiicreler (0.5-5 um)

sitoplazma

kapsiil

* Bakteriler, arkelerve ...

sitoplazma -

virusler bu grupta yer :
ribozom
alir.




Prokaryot Huicre Yapisi

Kapsiuil: Polisakkaritlerden olusur ve
bakteri hiicresini korur.

Hiicre Duvari: Bakterinin seklini
almasini saglar. Peptidoglikanlardan
olusur.

Hiicre Zari (Plazma membrani):
Sitoplazmayi saran zardir. Cift lipid
tabaka ve proteinlerden olusur.
Bakteriye su, iyon ve besin
maddelerinin giris cikislarini
duzenler.

Ribozom: Protein sentezinde gorev
alan, sitoplazmanin granalli
goruntusunl veren yapilardir.

Pili (pilus, fimbria): Genellikle Gram(-) bakterilerin yizeyinde

Nikleotid: Bakteri DNA’sIni
barindiran ve zarla cevrili olmayan
kisimdir.

sitoplazma

~ /-_—~\“

kapsiil

h.duvar

sitoplazma

zan
ribozom

Flagella (kirpik): Bazi
bakterilerde hareketi saglar.

bulunur. Bakterinin diger bir hlicreyi enfekte etmesine veya o

hlcreye tutunmasina yardim eder.



Bakterilerin gruplandiriimasi

* Sekillerine gore: *Beslenmelerine gore:
* Cubuk seklinde olanlar- *Fotosentetik
Bacillus *Kemosentetik
* Yuvarlak olanlar-Coccus °Para2|t.
*Saprofit

e Spiral olanlar-Spirillum

* Virgll seklinde olanlar- *Solunumlarina g('jre:

Vibrio _
*Aerobik
e Boyanmalarina gére: -Anaerobik
e Gram(+)
e Gram (-) G o
Q) e b""—_ &(, %&
M W (- p— ooo -G
QJ ,‘} - S ° HJ&.,//-
_ &N (1 a3 et o
O/\bg &»:_ ke & o Iﬂ:ﬁﬁ 2 um
spherical cells rod-shaped cells the smallest cells .
e.g., Streptococcus e.g., Escherichia coli, 8.g.. Mycoplasma, spiral cells

e.g., Treponema pallidum

Vibrio cholerae Spiroplasma



Prokaryotlar ve Okaryotlar
Ortak Ozellikler:

* Plazma membrani olarak adlandirilan secici bir bariyer
ile sinirlandirilirlar.

* Plazma membrani sitozol olarak adlandirilan jel
benzeri bir maddeyi sinirlandirir.

* Organeller ve diger bilesenler sitozol icerisinde yer alir.

Tdm hucreler kromozom tasir.

Tum hucreler ribozom tasir.
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Nuclear
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Chromatin
Nucleolus

Golgi
complex

//Actin fibres
#'/ : Plastid




Prokaryotlar ve Okaryotlar

Farklari:

« Okaryotlarda DNA, niikleus adi verilen cift zarh bir organel icinde
yverlesmistir. Prokaryotlarda DNA nukleotid adi verilen ve zar icermeyen
bir bolgede yer alir.

 Sitoplazma prokaryot hicrenin icine verilen addir, dkaryotlarda ise
nukleus ve plazma membrani arasinda kalan ve organelleri iceren alani
kapsar.

* Prokaryot hiuicrede diger membran yapilari yoktur.

 Okaryot hiicreler genellikle prokaryotlardan daha buyuktir. (bakteri
~1-5 um, 6karyot hucreler 10-100 um capindadir.

* Prokaryotlar ve 6karyotlar arasinda bazi evrimsel baglantilar vardir.



Okaryot Hiicre

Okaryot hiicre yapisi

mitokondri

mikrofilament
lizozom ' graniillii endoplazmik

retikulum

peroksizom

cekirdek
sentrioller
cekirdek zari delikleri

\

hiicre zan

mikrotiibiiller
cekirdekcik

Golgi ayaiti  ~ % \ A ;: > A 2 “kromatin

diiz
endoplazmik
retikulum

ribozomlar



Hiicre Icerigi

intraseliiler Bilesenler

Toplam Hiicre Hacmine Orani

(%)

Sitozol 54
Mitokondri 22
Granulld ER 9
Diiz ER ve Golgi 6
Nukleus 6
Peroksizomlar 1
Lizozomlar 1
Endozomlar 1




Hucre Yapisi

Hucre zari
Sitoplazma
Nikleus Zari

Nukleus (cekirdek)




Hucre Zari
(Plazma Membrani)



Hlicre Zari ve Gorevleri

* Her hicre sitoplazmasinin ytuzeyinde bir plazma
zarina (plasmalemma-cytolemma) sahiptir.

* Her hiicre zarinin birbiriyle iliskili ama birbirinden
farkh 4 gérevi vardir:

1.
2.

Hucre sinirlarinin belirlenmesi

Cesitli maddelerin hiicre icine giris-cikisinin
denetlenmesi

Sinyallerin taninmasi ve belirlenmesi

4. Ozel fonksiyonlara ev sahipligi



Akiskan Mozaik Zar Modeli

e 1972- Singer ve Nicholson

* Hducre zari cift lipid tabakasi ve ona gomulmus
proteinlerden meydana gelmistir.

— Integral zar proteinleri

e Zarin i¢c kisminda

* Genellikle hidrofobik proteinlerdir, ancak zari delerek
disariya ulasmalarini saglayan hidrofilik kisimlara sahipler.

— Periferal zar proteinleri
e Zar yluzeyinde
 Hidrofilik
e Zara tutunmalari integral proteinlerin hidrofilik uclariile
kurduklari zayif hidrofilik baglarla gerceklesir.



Hucre Zari

Kalinlig1 60-100 A°

Lipid ve proteinlerden meydana gelir. Ayrica proteinlere
baglanmis karbohidratlar da icerir.

Zar lipidleri ve proteinleri hidrofilik ve hidrofobik kisimlara
sahip kuicuk molekullerdir. Bu lipidler sulu ortamlarda
kendiliginden kapali bimolekuler tabaka bicimini alirlar.

Proteinler zarlarin 6zel fonksiyonlarina aracilik ederler:
— Pompa, kapi, reseptor, enerji tasiyicisi ve enzim
Zarlar asimetriktir, ic ve dis yluzeyleri farkhdir.

Zarlar akici karakterdedir. Lipid molekdilleri ve proteinler zar
dizleminde hareket ederler.



K Oligosaccharide
Integral protein
Hydrophobic | {
— JIVI
Cytosol Integral protein

Glycoprotein

Paripheral proteins

Glycolipid

Peripheral protein

— Hydrophilic holar
head

| Phospholipid
bilayer

- Phospholipid




Hiicre Zarini Olusturan Molekuller

Lipidler
Proteinler
Karbohidratlar




Huicre Zarini Olusturan Molekuller

* Lipidler
— Fosfolipidler
— Glikolipidler
— Kolesterol

" Membran lipidlerinin bir hidrofilik, bir de
hidrofobik ucu vardir (amfipatik ozellik).

* Sivi ortamda kendiliginden cift tabakali olarak
sekillenmelerini saglar.



Fosfolipidler

Uc karbonlu bir alkol olan gliserol veya cok kompleks
bir alkol olan sfingozinden meydana gelir.

— Bir fosfolipid

* Bir gliserol, 2 yag asit zinciri ve bir fosforlanmis alkol
icerir.

* Yag asiti zincirleri 14-24 karbon atomu icerir.

* Yag asiti kuyruklarindan biri cift bag tasimazken
(doymus yag asiti), digeri bir veya daha fazla sayida cift
bag tasir (doymamis yag asiti). Cift bag o bolgede bir
blkulmeye neden olur.

e Kuyruk uzunlugundaki ve doymusluktaki farklar, zar
akiskanligini etkiler.



id yapisi

Fosfolip

hydrophilic head

\

hydrophobic tail



{a) PHOSPHOLIPIDS

Phosphatidylcholine (shown)
Phosphatidylethanolamine
Phosphatidylserine
Phosphatidylthreonine
Phosphatidylinositol
Phosphatidylglycerol
Diphosphatidylglycerol (cardiolipin)

Sphingemyelin (a sphingolipid)

Fosfolipid Cesitleri

Schematic diagram
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Cift lipid tabaka hareketli bir tabakadir.

-lip-flop (takla) hareketi
_ateral difGizyon

Rotasyon A5
(S22t

= P OEE

~leksiyon e

Lateral diffusion

Transverse diffusion
(“flip-flop”)

Copyright © 2009 Pearson Education, Inc.



Glikolipidler

Oligosakkarit iceren diger bir lipid grubudur.

Hucre zarinda cift lipid tabakanin sadece dis
yluzeyinde yer alirlar.

Seker gruplari hlicre ylizeyinde serbest olarak
uzanir.

Seker gruplari lipidlere golgi kompleksinde
eklenir.

Hlcre zarindaki lipidlerin %5’ini olustururlar.

Yapilari turler ve dokular arasinda farklilik
gosterir.



Glikolipidler

(b) GLYCOLIPIDS

Cerebrosides
. | Galactose I
(galactocersbroside shown)

Gangliosides
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Kolesterol

Kolesterol molekulleri fosfolipidler arasinda yerlesir.

Kolesterollin polar bas kismi fosfolipidlerin polar baslarina
yakindir ve fosfolipidin kuyrugundaki ilk birka¢c C atomunu
hareketsizlestirir.

Hlcre zarinin siviliginin esas belirleyicisidir.

— Dusuk sicakliklarda donmayi, ylksek sicakliklarda ise
fosfolipidlerin yag asitlerinin hareketligini engeller ve asiri
akiskanhgi onler.

Zarin dayaniklilik ve esnekligini arttirir.

Zar gecirgenligini azaltur.



Kolesterol

{c) STEROLS

Cholesterol (shown)
Campesterol

Sitosterol Phytosterols
Stigmasterol




Hiicre Zarini Olusturan Molekiller

* Proteinler

Zarlardaki yerlesimlerine gore:
— Integral zar proteinleri

— Periferal zar proteinleri



Integral Zar Proteinleri
(Transmembran Proteinler)

 Amfipatik 6zelliktedirler (hem hidrofilik, hem
hidrofobik).

* Yerlesim yerlerine gore:
— Transmembran zar proteinleri
— Zarin sitozolik yizune baglanan zar proteinleri
— Zarin dis yuzune baglanan zar proteinleri

e Ekstraksiyonlari zordur. Deterjanlar veya organik
cozlculerle tim lipid tabaka tahrip edilerek elde
edilebilirler.



Integral Zar Proteinleri
(Transmembran Proteinler)

* Cogu, hucre zarini a-heliks seklinde gecer.

e Zari bir kez katedenler tek gecisli cok kez
katedenler ise cok gecisli transmembran
proteinler adini alir.

Cok gecisli
Tek gecisli protein  protein Hidrofilik bolge

¢ alfa heliks yapi
S A o
oy % Z

tabaka [ /f a

Hidrofobik O(S d/\s C/U_\/
bolge




Zar Proteinleri

OUTER
SURFACE
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(a) Integral (b) Singlepass (c) Multipass (d) Multi- (e) Peripheral (f) Fatty acid or
monotopic protein protein subunit membrane isoprenyl
protein protein protein anchor
N\ - B LS o J
Integral membrane proteins Lipid-anchored

membrane proteins
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Periferal Zar Proteinleri

e Zarin herhangi bir yuzeyinde yer alirlar ve
hidrofobik bdlgeye kadar uzanmazlar.

* Integral proteinlerle nonkovalent baglarla
baglanmis olarak bulunurlar.

* Ekstraksiyon yontemleriyle zarlardan cok kolay
ekstrakte edilebilirler.



Zar Proteinlerinin Fonksiyonlari

Hlcre icine ve disina gesitli proteinlerin tasinmasi (tasiyici
proteinler, kanal proteinleri, pompalar)

Hlcreye disaridan gelen sinyallerin alinip hiicre icine iletilmesi
(hormonlar, reseptor proteinler)

Sitoiskelet elemanlarinin hiicre zarina tutunmasi
Hlcre-hlicre tutunmasi (hticre adezyon molekdlleri)

Hlcrenin cevredeki matrikse tutunmasi (ekstraseliiler matriks
reseptorleri)

Hlcre-hlicre tanimasini saglayan antijenik ozelliklerin
saglanmasi (hicre ylzey antijenleri)

Zara baglh enzimler olarak ¢esitli kimyasal reaksiyonlarin
katalizlenmesi.



Hucre Zarini Olusturan Molekuller

* Karbohidratlar
— Hucre zarinin %2-10"unu olustururlar.
— Sadece dis yuzeyde bulunurlar.

— Hucre zarinin dis yuzundeki lipidlere baglanarak
glikolipidleri, proteinlere baglanarak
glikoproteinleri olustururlar.

— Hucre yuzeyi, glikolipid ve glikoproteinlerin hicre
disina uzanan karbohidrat zincirlerinden olusan bir
ortu ile kaplanmistir: Glikokaliks veya hlicre
mantosu.



Karbohidratlarin Fonksiyonlari

Hlcre adezyonunda ve doku buttnligtnin korunmasinda rol
oynar

Hucreyi cesitli mekanik ve kimyasal etkilere karsi korur.

Buyuk taneciklerin gecisini engelleyen bir bariyer olusturur.
Hlcre-hlicre tanimasi ve hlicre matriks tanimasina katilr.
Embriyolojik gelisim ve hiicre cogalmasi kontroltinde rol oynar.

Cesitli kan gruplarinin olusmasindan sorumludur. (A,B,0
antijenleri)

Bazi ylzey glikolipid ve glikosfingolipidleri reseptor gorevi
yapar.

Bakterilerin, bakteri toksinlerinin ve viruslerin hiicre ylzeyine
baglanmalariicin tutunma bolgeleri olusturur.



Sitoplazma



Sitoplazma

e Hucre zari ile ntikleus arasinda kalan kisma
sitoplazma adi verilir.

e Solunum, beslenme, sindirim, bosaltim, enerji
Uretimi gibi yasamsal faaliyetlerin strdugu
verdir.

* Sitozol ile organellerden meydana gelmistir.



Sitozol

* Hucre zari ile nukleus arasini dolduran ve
organellerin etrafini kusatan sivi kisim.

— Kolloidal kisim
— Sitoplazma iskeleti



Huicre Organelleri

* Sitoplazmada yer alan ve belirli gorevleri
verine getiren sekilli elemanlara organel adi
verilir.

* Hucredeki baslica organeller:
— Endoplazmik retikulum
— Ribozom
— Golgi kompleksi
— Lizozom
— Peroksizom
— Mitokondri



Endoplazmik Retikulum

Okaryot hticrelerin
sitoplazmalarinda yer alan ve
nukleusa uzanan, kanallardan
(sisterna) ve keselerden olusan
sitoplazmada bir ag gibi dagiimis
yapilardir.

Morfolojik yapilarina gére 2’ye
ayrilir:

Granulli ER

Granulstz (Duz) ER

Nuclear
envelope

Cisternal

e, Ribosomes
Cisternae
Smooth ER Rough ER 200nm

Copyright & Pearson Education, Inc., publishing as Benjamin Cummings.



Granlillii Endoplazmik Retikulum (GER)

 Okaryot hiicrelerde sitoplazma icinde hemen her
vere dagilmis halde bulunan zarla kapli kanallar ve
keselerden olusan bir ag sistemi

e Zarlara bagl halde ribozomlar bulunur.

inner nuclear membrane ER membrane
Y

nucleus

4 .
outer nuclear membrane \ polyribosome
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GER Fonksiyonlari:

* Protein sentezi sirasinda ve sonrasinda
proteinlerin islenmesi ve siniflandirilmasi.

e Salgi proteinlerinin, lizozomal enzimlerin ve
hlicre zarina ait glikoproteinlerin sentezi.

e Zarina proteinler ve fosfolipidler ekleyerek
kendi kendini buyGtebilir.



Diiz Endoplazmik Retikulum (DER)

e 80-100 nm capinda tubdullerden olusmus,
birbirine bagli ag gortnltsine sahip yapilardir.
Zarlari Gzerinde ribozomlar bulunmaz.

* Bazen GER ile baglanti gosterir.

(8)



DER Fonksiyonlari:

* Protein sentezinde gorev yapmaz.

* Lipid sentezi

— Fosfolipid, kolesterol ve seramid sentezinin temel
organelidir.

e Steroid hormon sentezi

 Metabolik islevlere katilim

— Hepatositlerde oldukca fazla miktarda DER mevcut.

» Safra ve kolesterol sentezi, glikojen yikimi, ilag, hormon ve
alkol detoksifikasyonuna (sitokrom P-450) katilir.
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Glikoneogenez:




DER Fonksiyonlari

* Cizgili kas htcrelerinde DER bir sarkomerin

etrafini sarmis olarak 6zellesir ve sarkoplazmik
retikulum (SER) adini alr.

» Kas hiicrelerinde Ca*? iyonlarini aktif olarak
depo eder ve kas kasilmasini duzenler.



Sarkoplasmik retikulum

Sarcoplasmic
T tubule
retu;ulum Mitochondnon l Sayoiemma

| Thick
/ myolilament

Thin
myoflilament
(achin)

Sarcomera




Ribozom

Hlcrenin protein sentez Unitesidir.

Sitoplazmada serbest veya ER’a bagli olarak
bulunabilirler.

Protein ve RNA’lardan meydana gelir.

Hem okaryot hem de prokaryotlarda bulunurlar.

— Proka ryotla r 70S (S=Swedberg birimi; ultrasantrifijj sirasinda ¢cokme katsayisi)

— Okaryotlar 80S



(A)

Prokaryotic 70S ribosome
23S and
5S rRNAs
’ (34 proteins)
— > 165 rRNA
(21 proteins)

Eukaryotic 80S ribosome

28§, 5.8S,
and 5S rRNAs
(~45 proteins)

18S rRNA
\ ~ (~3O proteinS)



BUyuk ve klcuk alt birimler protein sentezinde
biraraya gelerek bir sentez mekanizmasi olustururlar.

Protein sentezi sirasinda ribozomlar bir mRNA
molekUll Uzerine boncuk dizisi seklinde dizilirler.

Olusan bu yapiya poliribozom veya polizom adi verilir.

Protein sentezinde gorev alan ribozom, RNA
molekullerinin ve sentezlenen proteinin
baglanabilecegi bolgelere sahiptir.

— A: Aminoacil -tRNA baglanma bolgesi

— P: Peptidil-tRNA baglanma bolgesi

— E: tRNA'nIn ribozomu terketme bolgesi



Amino asit

3 e : Ribozom buiytik
Polipeptid bdlgesi alt birimi

Gikis boiges Amino asit

bélgesi

t-RNA



Golgi Kompleksi

Camillo Golgi
Nukleus cevresinde yer alir.

Salgi yapan hicrelerde sitoplazmanin her yerine
dagiimis olarak bulunur.

Birbirinin Gzerine yig1lmis keselerden (sisterna),
bunlarin yan yizlerinde bulunan vezikillerden olusur.




Golgi Kompleksi

* Sisternalarin birbiriyle baglantisi yoktur ve disk
seklinde hafifce buktlmus olarak bulunurlar.
(ic bukey, dis bikey ylizeyler)

e Kucuk vezikuller (transport vezikulleri),
GER’den tomucuklanarak olusurlar ve burada
sentezlenen proteinleri tasirlar.

* Sekresyon vezikulleri, golgi kompleksinin ic
blkey yuzeyinde yer alirlar, salgi Grunlerini ve
diger glikoproteinleri tasirlar.



Golgi Kompleksi

* Golgi kompleksi polarite gosterir ve 2 ylzi
vardir:
— cis (giris veya olusum) yizu: GER ile iliskili yazudur.
cis-Golgi
— trans (cikis veya olgunlasma) ylzi. trans-Golgi
— |ki yuz arasinda kalan bdlge medial bolge adini alr.



Golgi Kompleksi

cis FACE o
Golgi vesicle

cis ’—\\_”i

Golgi e e
network - : - - T~
(CGN) vi - ~ i @ - - -

| —

cis cisterna
medial cisterna
trans cisterna

trans

Golgi

network

(TGN)

(A) secretory vesicle trans FACE
nuciear
envelope
rough ER
vesicular
tubular
clusters
cis Golgi
network




Golgi Kompleksi

* Proteinler veziklllerle sisternalar arasi tasinarak
buralarda cesitli modifikasyonlara ugrarlar.

* Son sisternanin oldugu ytzden tomurcuklanan salgi
vezikulleri olgunlasmis glikoprotein trunlerini tasir.

— Lizozomal proteinleri tasiyan vezikuller
endolizozom ile birlesir.

— Salgi proteinlerini tasiyan vezikkulller hlicreye bir
uyari geldiginde htcre zari ile birleserek iceriklerini
hiicreler arasi alana bosaltir. (eksositoz)



Sl

Cisternae

reticulum



Golgi Kompleksi Fonksiyonlar

Hucre zarinin olusumuna katkida bulunurlar.

N-bagli ve O-bagli karbohidratlarin cesitli
maddelere eklenmesini gerceklestirir.

Kollajen biyosentezi yapar.
Glikolipid ve bazi lipidlerin biyosentezi yapar.

Cesitli salgilarin sentez ve depolanmasini saglar.
Primer lizozomlarin olusumunu gerceklestirir.
Sulfatlama islemini gerceklestirir.



Lizozom

0.5-1.0 um ¢apinda, tek bir zarla cevrilmis, yogun
matrikse sahip bir organeldir.

Eritrositler disinda tim hayvan hucrlerinde bulunur.

Biyolojik molekulerin sindiriminde gorev alan
hidrolazlari depolar.

Disaridan alinan besinlerin ve iceride artik hlicrede
gorev yapamayan organel vb hicre artiklarinin
sindirimini yapar.

Primer lizozom Golgi kompleksinden vezikuller
seklinde olusur.



Lizozom

Primer lizozom, asit fosfataz ve protein iceren yogun bir

matrikse sahiptir.

Icerisinde cesitli enzimler iceren primer lizozom diger bir
vezikul (sindirilecek maddeleri tasiyan) ile kaynasir ve iki
vezikilin icerigindeki maddeler karisir=sekonder vezikul

Sindirilen maddelerin hucre icin gerekli olanlari hticreye
gecerken, artik maddeler ekzositozla hicre disina atilir.

Primer lizozom ile kaynasan vezikul farkli kaynaklardan
gelebilir.

— Otofajik vezikul

— Endositik vezikul




Lizozom

e Lizozomlar, matriks ve onu saran lizozom zarindan
olusur.
* Lizozom zarl

— Kacuk molekdl agirlikli (<300 Da) maddeler icin
gecirgendir.

— Lizozom matriksinin asidifikasyonundan sorumludur.
— Kaynasacagi vezikulleri 6zel olarak tanur.

— Matriksinde bulunan hidrolaz enzimlerine karsi
dayanikhdir.

— Zarin lipid bileseni agirlikl olarak fosfaditil kolindir.

— Lizozom zarina 6zgu diger bir bilesen bis fosfat (monoacil
gliserofosfat)



Lizozom Zari

* Primer ve sekonder lizozom zarlari en az 16
farkh protein icerir.

— Asit B-glukozidaz

* pH=5 civarinda glikosfingolipid ve glikozilseramidin
hidrolizini katalizler.



Lizozom Matriksi

0.2-0.5 pm
* Lizozom matriksinin esas oHe73

bilesenleri bir enzim sinifi A
olan asit hidrolazlardir.

ACID HYDROLASES

_ proteases
glycosidases

-~ lipases
phosphatases
sulfatases

- phospholipases




Lizozom Fonksiyonlari

(A) EXTRACELLULAR FLUID

\

CYTOSOL

plasma
membrane
early endosome
R
R @ — _ @ -
& endocytosis _
LATE LYSOSOME (B) mitochondrion peroxisome
ENDOSOME

mitochondrion




Lizozomlarin yer aldigi bazi olaylar

Bazi turlerde embriyonal gelisme sirasinda dokularin
sekillenmesi

Metamorfoz (kurbaga larvalarinin kuyrugunun kopmasi)

Kemik olusumu (osteoklastlar tarafindan yasli kemigin
yikilmasi)

Bobrek hicrelerinde, kandan glomeriler filtrata gecen
proteinlerin endositozla alinarak sekonder lizozomlarda
yikimi

Hormon faaliyet mekanizmalari (Instlin reseptérlerinin
lizozomal yikim sayesinde yeniden dizenlenisi).



Lizozom Bozukluklari

* Lizozomal depo hastaliklari

— BUtln organlarin hicreleri lizozomlara sahip
oldugundan, tum organlari etkileyen bozukluklardir.

— llerleyicidirler, yasla birlikte patolojik belirtiler artar.

— Sekonder lizozomlarda yikilamamis materyalin
birikimiyle ortaya cikarlar. Bu yikilamayan materyal
hastanin yetersiz kalan lizozom enziminin substratidir.

— Genellikle OR kalitimhdir.



Lizozom Bozukluklari

* Tay Sachs Hastaligi
— Hekzoaminidaz A eksikligi
— Gangliozid GM, asiri birikimi
— MR, MSS bozukluklari, erken 61Gm (~5 yas)



Mitokondri

Mitokondriler, bazi protozoonlar ve memeli
eritrositleri hari¢c tim htcrelerde bulunan
kiresel veya silindirik yapilardir.

Hareketli ve strekli sekillerini degistirebilen
yapilardir.

Enerji ihtiyaci cok olan hiicrelerde mitokondri
sayisi daha fazladir. Or: Karaciger hiicresinde
1000-2000

Iki zar tarafindan sarilmistir ve fonksiyon ve
biyokimyasal kompozisyonu farkl 4 bélgeye
ayrilir.



Mitokondri

1. Dis zar (70 AY)

* Porin olarak adlandirilan bir
tasiyici proteine sahiptir. Bu
i protein dis zarin lipid tabakasini bir
yvandan diger yana kateden ici sivi
dolu bir kanal olusturur.

e 10000 dalton ve daha kucuk
molekullerin gecisine izin verir.

Lipid sentezinde gorev alan cesitli
proteinleri tasir.

Zarlar arasi
oxel bogluk




Zarlar arasi
ozel bogluk

Dig 2ar

Mitokondri

Ic zar (50-60 A9)

Bircok kivrilma ve katlanma yaparak zar
ylzeyinin artmasini saglar. Bu kivrimlar krista
olarak adlandirilir.

3 farkl fonksiyona sahip proteinler icerir:

1. Hucresel solunumun elektron tasima zincirinde
gorev alan enzimler

2. Cesitli metabolitlerin zardan mitokondriye giris ve
cikisini saglayan ve permeaz adi verilen tasiyici
proteinler

3. Mitokondrilerde ATP Uretimi ve depolanmasiyla
iliskili proteinler (ATP sentetaz).



Mitokondri

Zarlar arasi alan:

Zarlar arasi
ozxel bogluk

e |ki zar arasinda yer alan bdlge
» ~40-80 A® genisligindedir.




Mitokondri

Matriks:

e Sitrik asit sikltsu ve pirtvatin
oksidasyonu icin gerekli yuzlerce
enzim icerir.

e Mitokondrial DNA
e Ribozomlar
e tRNA’lar

* Mitokondrial gen ekspresyonunda
gorevli enzimler

Zarlar arasi

Dig 2ar
ozxel bogluk




Mitokondrinin Fonksiyonlar

Hlicreye ATP saglamak (oksidatif fosforilasyon).
Hlcrenin enerji Uretim merkezi

Karbohidrat, yag ve amino asitlerin karbon
iskeletlerinin CO, ve H,0O’ya kadar oksidasyonu.

Glukoneogenez icin okzaloasetat saglanmasi.

3-hidroksibutirat gibi keton cisimlerinin sentez ve
yikimi.

Karaciger hucrelerinde Ure sentezi.
Hem sentezi.
Kismen steroid hormon sentezi.



Mitokondrideki fonksiyonlarin lokalizasyonu

Dis zar Fosfolipid sentezi
Yag asidi desaturasyonu
Yag asidi uzamasi

ic zar Elektron transportu
Oksidatif fosforilasyonu
Metabolitlerin tasinmasi

Zarlar arasi bolge Nikleotidlerin fosforilasyonu

Matriks Piruvat oksidasyonu
Sitrik asit siklisu
Yaglarin B — oksidasyonu
DNA replikasyonu
RNA sentezi
Protein sentezi



Mitokondri DNA’si

e Mitokondriler kendilerine
6zgl DNA’lara sahiptir
(mtDNA).

* 16569 b¢

* 16-19 kb
5523 kodon
* 37 gen




Insan mitokondri DNA’sI ve bazi organizmalarin
mtDNA’larinin karsilastiriimasi

Marchantia

O o Schizosaccharomyces pombe

Tetrahymena

l:::l Hechnormonas @ Human

O Acanthamoeba
= Plazmodium

— Chlamydomonas

Rickatteia Arabwdopsis



Insan Mitokondri Genomu

T
subunits of
ATFP synthase

cytochrome oxidase subunits

MADH dehydrogenase [Tl = rrotein-coding regions (13 total] NADH dehydrogenase
subunits subunits
. = tRMNA gene |22 total)

total length of genome = 16,569 basea pairs

165 rANA 125 rBNA arigin of replication ochrorme b



Mitokondri proteinleri




Mitokondri Biyogenezi

* Mitokondriler bakteriler gibi enine ve boyuna
oolinerek cogalirlar.

* Hucrenin enerji ihtiyacina gore htcre
oolinmesinden bagimsiz cogalirlar.

* Hicre bolinmesinde iki hlicreye rastgele
dagilirlar.



Mitokondrinin Fizyonu ve Bolunmesi

FISSION

mitochondrial

FUSION




Mitokondrilerin bulunduklari hiicre tipine gore
sekilleri farklilik gosterir.

10 um

=% __~ mitochandria «_

/
-~ flagellar axoneme

I

AP

=
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> >

= — myofibril

CARDIAC MUSCLE SPERM TAIL

— 20 minutes ——»



Oksidatif fosforilasyon, mitokondri i¢c zarinda bulunan
bes multi-peptid enzim  kompleksi tarafindan

gerceklestirilir.

NADH-CoQ reduktaz kompleksi
Suksinat-CoQ reduktaz kompleksi
CoQH?2- SitokromC reduktaz kompleksi
SitokromC oksidaz kompleksi

ATP sentetaz

A S



COMPLEX | COMPLEX
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Peroksizom (microbody)

Basit tek bir zarla kapl klictk bir organeldir.

0.5-1.5 um capindadir.

Hucredeki cesitli biyokimyasal islemlere katilan
50 farkli enzim icerir.

Mitokondriler gibi oksijen kullanim merkezidirler.

Hlcrelerde metabolik olaylardan sonra ortaya
citkan zararl etkiye sahip oksijen
konsantrasyonunu dusururler.




Peroksizom

* |cerdikleri enzimler (oksidazlar) yardimiyla organik
maddelerden hidrojen atomlarini ¢cikarmak icin
molekdiler oksijeni kullanirlar ve hidrojen peroksit
olustururlar (oksidatif reaksiyon).

— RH,+0, > R+H,0,
e Oksidasyon icin 6nemli 3 enzim:
— Katalaz
— Urat oksidaz
— D-aminoasit oksidaz



Katalaz

* Diger enzimler tarafindan olusturulan veya metabolizma
sirasinda glikoz oksidaz enzimi tarafindan glikoz molekuli
glukuronik aside okside edilirken olusan hidrojen
peroksidi kullanarak fenol, formik asit ve formaldehit,
alkol gibi organik bilesikleri oksitler.

— H,0, + RH, > R+ 2H,0

* Bu tur oksidatif reaksiyon 6zellikle karaciger ve bobrek
hiicrelerinde cok 6nemlidir.

— Icilen alkoliin %25’i bu yolla asetaldehite okside olur.



Peroksizom

* Baska bir gorevi de B-oksidasyon enzimleri ile
yag asitlerinin asetil coA’ya yikilimidir.

* Lipid biyosentezi yapar.

* Hayvan hucrelerinde plazmalojen sentezinde

gorevli enzimleri tasir. Plazmalojen, myelin
olusumuna katilan bir fosfolipiddir.



Peroksizomlar bitki hicrelerinde 2 6nemli gorev
yvaparlar:

1. Tohumlarda buluna peroksizomlar, depo edilmis yag
asitlerinin karbohidratlara dontsmesini saglar. Sitrik
asit donglsune benzer bir reaksiyonlar zinciri ile
gerceklesen bu olaylar serisi Glioksilat dénglsu
olarak adlandirilir. Peroksizomlar da glioksizomlar
olarak adlandirilir.

2. Yapraklardaki peroksizomlar, fotosentez sirasinda yan
urtinleri metabolize etmek icin fotorespirasyon
olayini gerceklestirirler.



Proteinlerin peroksizoma tasinmasi

Peroksizoma ait proteinler serbest ribozomda
sentezlendikten sonra tasidiklari 6zel hedefli sinyal
peptidleri ile peroksizom icerisine tasinirlar. 2 tip
hedefli sinyal dizisi vardir:

1. Peroksizom proteinlerinin C-terminalindeki kisa bir

sinyal dizisi (Ser-Lys-leu)

2. Matriks proteinlerinin N-terminalinde 9 aa’lik dizi
Proteinlerin peroksizoma tasinmasinda, sinyal dizisini

taniyan, ATPaz aktivitesine sahip 23 ayri protein
gorev yapar (peroksinler).



Peroksizom biyogenezi ile iliskili hastaliklar

Tasinma mekanizmasinin herhangi bir asamasindaki

bozukluk peroksizom biyogenezi ile iliskili hastaliklara
neden olur.

Zellweger Sendromu:

— Peroksizom biyogeneziyle ilgili genlerindeki mutasyon
— Peroksizom fonksiyonlarinda yetersizlik

— Bos peroksizomlar

— Beyin, bobrek, ve karaciger anomalileri
ADL (Adrenolokodistrofi)

— Uzun yag asitlerinin peroksizomal oksidasyonlarinda hata.



Nukleus

Okaryotik hiicredeki genlerin cogu nukleusta yer alr.

5 um capinda (toplam hacmin %6’s1) olup en belirgin
organeldir.

Nukleusun etrafi, kendisini sitoplazmadan ayiran
nukleer zarf (cift membran) ile cevrilidir.

DNA nukleusta kromozomlara paketlenmis olarak
bulunur (~2 m).

Nukleus hicrenin tim genetik materyalinin
saklanmasi ve genetik bilginin ekspresyonunda
kontrol merkezi olarak gorev yapar.



Nukleus

* Interfaz halindeki hiicre niikleusunda 4 bdlge
gozlenir:

1. Nukleus zari (Karyolemma)

2. Nukleus plazmasi (Karyoplazma-Nukleoplazma)
3. Kromatin agi

4. Nukleolus (Cekirdekgik)



Nuikleus Zari

Cift kath lipid, protein ve belirli araliklarla dizilmis
porlar bulunan iki zardan olusmustur.

Herbir zarin kalinhigi 7-10 nm

Iki zar arasinda 20-40 nm genislikte bir aciklik
bulunur: perinukleer aralik.

Dis zar (sitoplazma tarafi), granulli ER ile devam eder
ve Uzerinde ribozomlari tasir.

Ic zarin icini fibroz bir ag seklinde kusatan filamentler
oldukca duzgln olarak siralanmistir ve bu yapiya
nuklear lamina (30-100 nm) adi verilir.



Nukleus zari Uzerinde, sitozol ile nukleoplazma
arasindaki iliskiyi saglayan porlar bulunur.

e Porlarin ¢capi 60-100 nm arasindadir.

* Porlarin gorevi proteinlerin, RNA’larin ve diger
makromolekullerin giris-cikislarini diizenlemektir.

 Merkezi boslugun etrafinin protein alt birimleriyle
cevrilmesiyle olusan yapiya por kompleksi, proteinlere de
nukleoporin adi verilir.



Por kompleksi

Por kompleksi 3 kisimdan olusur:
1-Kolon kismi: Por duvarlarini olusturur.

2-Dairesel kisim: Merkezi bosluga cikinti yapan kisim
(spoke)

3-Luminal kisim: Por kompleksinin nlklear zara
tutunmasini saglayan kisim.

Porlarin yogunlugu htcrenin tipine aktivitesine gore

degisir.

Memeli hiicrelerinde 3000-4000, 1Imm? ‘de 10-20 por

mevcuttur.

Amfibi oositleri gibi cok buylk hicre nikleuslarinda
birkac milyon por bulunur.



Nuklear porlar
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Niikleus Plazmasi
(Karyolemma, niikleoplazma)

* Nuklear zarf ile kromatin agi ve ntkleolus
arasinda kalan bosluklari dolduran homojen
gorunuslu kolloidal sividir.

* Proteinler, lipidler, inorganik tuzlar, RNA v.s.
icerir.



Kromatin Agi

* Interfaz nikleusunda bazik boyalarla boyanan,
uzun, ag ve yumak seklinde ipliksi yapilara
kromatin iplikleri adi verilir.

* Hucre bolinmesinde kromatin iplikleri kisalip
kalinlasarak, bazi proteinlerle birlikte (histon,
nonhiston) kromozomlari olusturur.

 Her turun kromozom sayisi kendine 6zgudur.
— Insanlar 46 kromozoma sahiptir.
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Niikleolus (Cekirdekcik)

* Nukleolus, nukleus icerisinde yer alan, bir zarla
cevrilmemis, nukleusa oranla daha homojen yapidir.
* 3 bolgeye sahiptir:
1. Fibriler merkez: Soluk olarak boyanir ve
transkripsiyona ugramayan DNA kisimlari icerir.

2. Fibriler bilesen: Transkipsiyon islemi gecirmekte olan
RNA molekulleri icerir. Oldukca yogun bir kisimdir.

3. Grantiler bilesen: Oncu (prokiirsor) RNA molekulleri
iceren kisimdir.



Niikleolus (Cekirdekcik)

 Buyuklagu aktivitesini gdsterir. Farkl
hiucrelerde farkli bayutkliktedir.
* Hicre dongustnde sekli ve gortinlsu degisir.

— G1 ve S evrelerinde blyuyen nukleolusun profazda
hacmi azalir, daha sonra kromozomlar
yvogunlasirken gérinmez olur. Bu sirada RNA
sentezi durur. Metafaz hiicrelerinde nukleolus

yoktur. Telofazda kromozomlarin rRNA genlerini
tasiyan bolgelerinde yeniden ortaya cikar.
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