DERS NOTLARI

CANLI SISTEMLERIN TEMEL YAPISI
I) Madde Yapisi
L.I) Atom Yapist:

Atom Bohr tarafindan Onerilen modele gore, negatif elektrik yiikli elektronlar- pozitif yiikli
protonlarin ve bunlarin yanisira elektrik yiikii tasimayan noétronlarin olusturduklart ¢ekirdegin
cevresindeki belirli yoriingelerde dolanan bir sisteme sahiptir.

Atom numaras1 Z ve kiitle sayist A olan bir X elementi A 4 N seklinde gosterilir. Z proton sayisini,

N nétron sayisini, A ise proton ve ndtron sayilarinin toplamini verir.

Elektron yoriingesinin ¢ekirdege uzakligimin degismedigi varsayildiginda , elektronun bulunabilecegi
en diisiik enerji diizeyi n=1 olarak gosterilir. Diger yoriingeler n=1 yoriingesinin tam katlarina karsilik
gelir. Disaridan sisteme iletilen enerji sonucu bir elektron uyarilarak bir iist enerji diizeyine gegebilir.
Uyarilmis elektron baslangi¢ yoriingesine dondiigiinde agiga c¢ikan enerji bir elektromagnetik dalga
seklinde yayimlanir.

Implus (dénme) momenti: J =L =m.r’.o = n.2—
V4

Frekans Sarti: AE =h.v

Daha sonra Bohr atom modeli yerini Schrodinger ve Heisenberg in gelistirdikleri, kuantum mekanigi
kapsamindaki bir modele birakmustir.

De Broglie’nin madde dalgalar1 kuramina dayanan bu modelde elektron, elektromagnetik bir dalga
olarak diisiinlilmiis ve g¢ekirdekten belirli uzakliklarda bulunan yoériingelerin yerini ii¢ boyutlu bir
elektron bulutu almistir. Bu modelde elektronun g¢ekirdeginin ¢evresinde bulundugu yer orbital
(yoringeg) terimiyle tamimlanir. Orbitallerdeki  elektronlarin ozellikleri kuantum sayilariyla
belirlenmistir.

Ana Kuantum Sayisi (n) : Elektronun enerji diizeyini yansitir.

Acisal Kuantim Sayisi (1) : Elektronun agisal momenti ve sahip oldugu kinetik enerjiyi belirler.
Magnet Kuantum Sayis1 (m) : Cekirdek ¢evresinde yiiklii bir parcacik olarak elektron, manyetik bir
alan olusturur. Bu alanin boyutlarini m ile tanimlariz.

Spin (déonme implusu) Kuantum Sayisi (s) : Orbitalinde kendi ekseninde donerek, elektronun
¢evresinde olusan magnetik alani anlatir.

Elektronlarin orbitallerine dagilim;
1) Biitiin elektronlar erigebilecekleri en diisiik enerji diizeyinde bulunur.
2) Bir orbitalde, spin kuantum degerleri ters olmak kosuluyla, yalniz iki elektron bulunur.
(Pauli Kural1)
3) Ayni enerji diizeyindeki biitiin orbitallere ilk olarak paralel spine sahip birer elektron
dagilir. (Hunt Kurali)

Periyodik sistemin ilk sirasi iki elementten olusur. Bunlar ters spinli iki elektron igerir. Periyodik
sistemin ikinci sirasinda en ¢ok 8 elektrondan olusur. Alcak enerji diizeyindeki s orbitali (1 adet) ve
daha yiiksek enerji diizeyindeki p orbitali (3 adet). Once algak enerji diizeyindeki orbitaller daha sonra
diger paralel spinli olarak sirayla dolarlar.



1.2) Kimyasal Baglar ve Molekiillerin Olusumu

1) Kimyasal Degerllik ( Valenz):

Kimyasal bag iki atomu (molekiilii) birlikte tutan g¢ekici gili¢ olarak tanimlanabilir. Molekiillerin
olusmasinda kovalent baglarin kurulmasi 6nemlidir. Kovalent baglar iki atom arasinda kurulur ve
ozellikle dis kabuk elektronlart1 6nemli rol oynar. Kuantum mekaniginin 6ngordiigii modelde ise
kimyasal bag, atomlarin dis kabuklarindaki orbitallerin spin degerlerini tamamlama egiliminden dogar.
Orbitallerinin kesismesi sonucu olusan elektromagnetik ¢ekim burada atomlar1 birlikte tutan giicii
olusturur. Buna gore, kimyasal degerlilik bir elementin atomlarmin dis kabuklarindaki spin
degerlerinin toplam sayisidir.

2) Kimyasal Bag Cesitleri: Baglar, atomlardan molekiillerin ve molekiillerden ise canlt
sistemlerinin olugmasinda belirleyici rol oynar.

1) Kovalent Baglar: Bu baglarda degerlik elektronlar atomlar arasinda esit oranda
paylagilir. Kovalent baglar iki atom arasinda olusan en giiclii baglardir.

2) Iyonik Baglar: Kovalent bag: olusturan atomlardan birinin elektronegatif nitelikte olmasi
durumunda goriiliir. Bu tip baglarda degerlik elektron ¢ifti elektronegatif atoma kaydigi i¢in asimetrik
bir elektron paylasimi ortaya cikar.

London — VVan der Waals (yada Dipol- Dipol ) Bag:

London — van der Waals bagmin olusabilmesi i¢in bu molekiillerin polar bir nitelige yani bir
bolgelerinde kismi bir elektropozitif (qi1) ve diger bir bolgelerinde ise kismi bir elektronegatif
(g2)yiikiine sahip olmalar1 gerekir. Bu elektriksel kutuplasma gegici nitelikli olup , komsu molekiillerin
etkilesmelerinden dogar. London- van der waals baglarinda elektrostatik ¢ekim molekiiller arasindaki
mesafeye ters orantilidir ve artan uzaklikla azalir.

m =q.d Dipol momenti
Ubipol ~Ubipol =ZQ12'QZ2 q= Yiik

Iyonik bagdaki elektrostatik ¢ekim 2’ e (r= molekiiller arasi uzaklik) res orantili iken, dipol-dipol
baginda 1° ile ters orantilidir. Dipol-dipol baglarinin ¢ok kiigiik uzakliklarda ise biiyiik bir giic
kazanabileceklerini gostermektedir. Bu tip baglar o6zellikle hiicre iginin yogun ortaminda
makromolekiillerinin hiicre alt yapilariyla etkilesmelerinde, 6rnegin ribozom iizerinde gergeklesen
protein biyosentezinde, DNA’ nin RNA molekiillerine ¢evrilmesinde yada enzimatik kataliz sirasinda
biiyiik 6nem kazanir.

Hidrojen Baglar:

Hidrojen bagi dipol-dipol bagmnin 6zel bir seklini olusturur. Hidrojen atomu kovalent olarak
elektronegatif bir atoma baglandiginda, ortaya ¢ikan A-H yapisinin elektiriksel olarak kutuplastigi
goriiliir. Hidrojen bag1 genellikle noktal bir ¢izgiyle gosterilir.

oA —oH"...oB~

Hidrojen baglarmin enerjisi (3-7 kcal/mol) oranla daha yiiksektir. Buna karsilik kovalent bag
enerjisine oranla hidrojen baginin oldukca zayif oldugu goriliir.

Hidrofobik Etkilesimler:

Sudan kagan (hidrofobik) gruplar arasindaki gekici kuvvet hidrofobik bag adimi alir. Hidrofobik
baglarin esasini apolar gruplar arasinda da olusabilen van der waals kuvvetleri olusturur. Hidrofobik
baglarin giicii van der waals baglarmin yani sira bu gruplarin su evresinden polar su molekiilleri
tarafindan diglanmasindan da kaynaklanir. Kovalent baglarin aksine kirilmalar: biiyiik enerji miktarlar
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gerektirmeyen iyonik, van der waals ve hidrojen baglari ile hidrofobik iliskiler zayif baglar olarak
gosterilir.Ornegin enzimlerinin tepkimeye ugrattiklar1 substrat molekiilleriyle, etkilesimleri bu tip
zay1f baglarla gerceklesir. Boylece biyolojik reaksiyonlarin 6zgiinliigii giivence altina alinmis, hiz1 da
yavaglatilmis olur.

2. Hiicre vapitaslari

2.1. Giris

Canlilar, temel maddeler olarak diinyadaki 109 dogal elementin 27 sini igerir. Bu elementlerden
olusan inorganik maddeler arasinda ise, karbonhidratlar, lipitler, protein ve niikleik asitler gibi biiytik
molekiilleri (makromolekiilleri) ve bunlarin yapitaglarin1 sayabiliriz. Hiicre kendisine 06zgii
molekiilleri dis ortamdan aldig1 kiiglik molekiilleri isleyerek olusturur. Yapi taglarinin, birbirlerine
eklenmesiyle makro molekiillerin birbirleriyle birlesmesi sonunda ise siiper molekiil ve organel adi
verilen hiicre alt yapilar1 ortaya cikar. Ornegin; protein ve lipitler membranlar;, DNA ve proteinler
kromatini ve RNA ile proteinler ribozomlar1 olusturur. Hiicre alt yapilar ise makromolekiillerin
aralarinda iyonik etkilesimler, hidrofobik iliskiler, van der waals baglar1 ve hidrojen kopriileri gibi
zayif baglar kurarak birlesimleri sonucu olusur.

Organik elementler Eser elementler
) Mn
C Fe
N Co
H Cu
P Zn
S B
Monoatomik iyonlar Al
Na* \%
K* Mo
Mg?* I
Ca? Si
Cl Sn
Ni
Cr
Ortamdan alinan Ara maddeler Makromolekiil Makromolekiiller Supramolekiiller Organeller
maddeler yapitaslari
Molekiil agirlik: Molekiil agirlik: Molekiil agirlik: Molekiil agirlik: Molekiil agirlik:
18-44 dalton 50-250 dalton 100-350 dalton 10°-10° dalton 10°-10°dalton
C0, riboz, karbamil- mononiikleotidler niikleik asitler enzim kompleksleri, ¢ekirdek
fosfat (DNA, RNA) ribozomlar, membran, mitokondri
kromatin
H,0 o-ketoasitler amino asitler proteinler
\3 fosfopiruvat, basit seker polisakkaritler
kalat molekiilleri (karbonhidratlar)
asetat, malonat. yag asitleri lipitler

Tablo2. Hiicrenin molekiirler altyapilariin hiyerarsik diizeni.




2.2.5U"

Hiicre yapi taglari arasinda su hiicre kiitlesindeki pay1r bakimindan en 6n sirada bulunur. Su hiicrenin
hemen hemen tiim metabolik olaylarinin gergeklestigi bir ortam olup, gesitli tepkimelere dogrudan
katilip, bazi tepkimelerin iiriinii olarak da ortaya ¢ikabilir. Su, diger sivilara oranla daha yiiksek bir
Ozgiin 1s1, daha yiiksek bir erime, kaynama ve buharlagma 1sisina, daha yiiksek bir ylizey gerilim
enerjisine ve dielektrik sabitine sahiptir.

Biitiin bunlar, su molekiiliiniin dipolar yapisindan kaynaklanmaktadir. Oksijen atomunun dis elektron
kabugundaki iki degerlik (Valens) elektronu hidrojen atomlarimin elektronlariyla kovalent baglar
kurarken, oksijeninin diger dis orbitallerinde bulunan elektronlar ¢ekirdege yaklasarak su molekiilleri
arasindaki hidrojen kopriilerinin kurulmasina yol acar. Sivi fazinda su molekiilleriarasinda bu
gruplasma dinamik niteliklidir. Zaman zaman olusup ve yeniden ayrisir. Suyun donmasi halinde
tistlinlik kazanir. Su biitiin sivilar arasinda kat1 (yani buz) haline gectiginde yogunlugu azalan tek
stvidir. Bu mekanizma okyonuslardaki yasamin evrim siiresinde baslica giivencesini olusturmustur.

Suvun fiziksel ve kimvasal ézellikleri

Suyun ozgiil 1s1s1
Ozgiil 151, bir maddenin 1s1 miktarinin kiitlesi ve sicaklik degisikligine olan oran1 gdsterir.

Q
c (0zgiil 1s1) =
m.AT

s = 10%cal.kgt.°K (ya da 1 kcal .kgt.°K? olarak yazilabilir)
Q =1s1(cal)

m = kiitle (g)

T =sicaklik (°K)

Suyun 0zgiil 1s1s1 bir gramda ve bir derece Kelvin basina bir kaloriye esittir. Su, biyolojik
kosullara uygun bir 1s1 deposu (“termoregiilatér”) niteligi gostermekte ve 1sisim1 dig sicaklik
degisikliklerine karsin koruyabilmektedir.

Suyun buharlasma isis1
Buharlagma 1s1s1, bir s1viy1 buharlastirmak i¢in sivi kiitlesi basina gereken 1s1 miktaridir.

gv (buharlagma 1s1s1) =

m
Suya 6zgii buharlagma 1s1s1 100°C’ta 539 cal/g’dur.

Bir sivinin molekiillerini birbirlerinden ayirmak igin gerekli enerji miktarinin ve dolayisiyla
molekiiller aras1 baglarin giiciiniin bir dl¢iisii olarak diisiiniilebilir.
Suyun erime gizli 1s1s1

Yiiksek organizmalarda hiicresel su nadiren donar. Ciinkii, suda H>O’nun yanisira ¢ok
miktarda erimis tuz ve benzeri degisik madde bulunur. Bu yilizden de ¢oziinmiis maddelerin
derisimleri ile orantili olarak suyun donma noktasi 0°C’in ¢ok altina inebilir(Krisyopi). 1 g buzu
0°C’ta su yapmak i¢in verilecek 1s1 80 cal/g’dr.
Suyun dielektrik Katsayisi

Suyun ¢oziicli 6zelligi, esas itibariyle onun yiiksek dielektrik sabitine sahip olmasindandir.
Bu, suyun elektriksel gegirgenliginin bir dl¢iistidiir.
Suyun coziicii 6zelligi

Dipolar niteligiyle su, hiicrede bulunan polar molekiillere ve tuzlara 6zgii en etkili bir ¢6ziicii
olarak islev goriir. Hidratasyon adi verilen, koordinasyon baglariyla gergeklesen bu mekanizma hiicre
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membranlarindan iyonlarin transportunda da 6nemli bir rol oynar. Suda ¢6ziilmeyen bir biyolojik
madde grubunu ise hidrokarbon molekiilleri olusturur. Bir hidrokarbon molekiiliiniin tek bir hidrojen
grubu yerini bir karboksil, hidroksil, amino yada karbonil grubuna biraktiginda, bu polar gruplarla su
molekiilleri arasinda kurulu hidrojen kopriileri, bu maddelerin de suda ¢dziinmesine yol agar.
Hidratasyon, suyun yiiksek dielektrik sabitinden (dursayisindan D den) kaynaklanir.

Dielektrik dursayisi ile birbirlerinden belirli bir uzaklikta (r) bulunan iki karsit yiiklii partikil (e1 €2)
arasindaki elektrostatik ¢ekime (F) kars1 koyan ortam giicii anlagilir.

€ .e
[; ri /Dvakum

F =

= 1 |ken f Dsu:8o

Birbirine bagli boliimleri (iyonlar) arasina girerek bunlari birbirlerinden ayirir. Suyun sinirlt
elektronegatif oksijen atomu (art1 yiiklii) katyonlar, suyun siirli elektropozitif hidrojen atomlar: ise
(eksi yiiklii) anyonlar lizerinde birer 6rtii meydana getirerek bu ayrisimi gergeklestirirler  (Sekil 2-
2). Hidratlasma adi verilen bu mekanizma hiicre membranlarindan iyonlarin transportunda da
onemli bir rol oynar. Suda goziikmeyen bir biyolojik madde grubunu ise hidrokarbon molekiilleri
olusturur. Ancak, bir hidrokarbon molekiiliiniin tek bir hidrojen grubu yerini bir karboksil, hidroksil,
amino ya da karbonil grubuna biraktiginda, bu polar grupla su molekiilleri arasinda kurulu hidrojen
kopriileri, bu maddelerin de suda ¢oziinmesine yol acar. Hidratlasma, suyun yiiksek dielektrik
dursayisindan (g) kaynaklanir.

H H
H- O N/
L H 0
H X
ors OLE
|O—H H_? y
H H

Sekil 2-2. Suyun hidratlasma 6zelligi.

Suyun ivonlasmasi

Iyonlagma suyun diger bir dzelligini olusturur. Cok seyrek olarak su molekiiliiniin hidrojen
atomlarindan biri elektronunu kovalent bagli oldugu oksijen atomuna birakarak komsu bir su
molekiiliine geger. Boyle bir olay sonucu bir H3O* (hidronyum) ve bir OH" (hidroksil) iyonu olusur.
Hidratlasma mekanizmasi tipki diger iyonlar gibi bu iyonlarin da iyonlagsmamis H.O molekiilleri
tarafindan ayrik tutulmasini saglar. Bir ar1 su iginde ve 25°C’ta bu iyonlarin herbirinin derigimi
107 M’dir. Sudaki hidronyum derisimi genellikle H* yani proton derisimi olarak ifade edilir.
Genelde, sudaki protonlarin (1 M’a dek) derisimlerinin anlatiminda derisimin negatif logaritmasi
(pH) kullantlir:

pH = log

= -log[H*] (4-4)
[H']

Buna gore, ar1 suyun normalde pH’sinin 7,0’ye esit olmasi gerekir. Kuramsal agidan bu husus
gegerli olmakla birlikte, laboratuvarda uzunca bir siire durmus ar1 suyun pH’sinin genellikle 5
civarinda oldugu goriiliir. Bunun nedeni havadaki CO’in su i¢inde zamanla ¢oziinerek H.COs’e
doniismesi ve pH degerini diisiirmesidir. pH’nin negatif logaritmik niteliginin 1518inda CO2’in
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coziinmesi sonucu suyun pH’sinin 7°’den 5’e diismesi, sudaki proton derisiminin 100 kat arttigini
anlatmaktadir. Ar1 suyun kendiliginden ayrismasiyla ortaya ¢ikan pH degeri, yani pH= 7, bu olayin
ayristm dursayisindan (K) hareketle de hesaplanabilir (Ayrigsmis iyonlarin, ayrismamis olan
molekiillere oranidir).

Suyun ayrisiminda,
H.O == H"+ OH,

denge sola kaymistir. Ayrisim denge dursayisi,

[H] [OHT]
Ke——m8M — (4-5)
[H20]

esitligi ile saptanir. Bu esitlik,

[H20] K=[H*][0HT, (4-6)

olarak yazilabilir.
Suyun ayrisim denge dursayist,

K=1,8x10"% M ve

1 litre sudaki H2O molekiillerinin derisin];(i)(ioi =55,5M = [H:0],
18
olduguna gore,
Ksi= [H20] K = suyun iyonlagma iiriindi,
Ksu=55,5x1,8 x 106 = [H*] [OHT],
10=[H*] [OHT],

hesaplanir. Suyun iyonlagsmasi esit derisimlerde H* ve OH" iyonlar1 verecegine gore,

[H]=[OH].
Bu nedenle,
10-14 - [H+]2,

olarak yazilir ve
10'M =[H*]yadapH=7, bulunur.

pH H* ¢ekirdeginin (proton) sayisini gosterdigi i¢in ayni zamanda hiicre i¢inde elektrik alani
da ifade eder. Suyun iyonlasmasi konusu ¢erg¢evesinde, asit ve baz kavramlarinin tanimlanmasi uygun



olacaktir. Bronsted-Lowry tanimina gore, asit ile bir proton vericisi, baz ile ise bir proton alicisi
anlasilir. Bu tanima goére de asit-baz reaksiyonu her zaman igin bir asit-baz ciftinin varligini
gerektirir, 6rnegin CH;COOH ve CH3;COO'.

Asitlerin ayrigimi, yani protonlarinmi bir aliciya aktarmalar1 da bir denge reaksiyonu olup, (K) ile
asidin ayrisim dursayist anlatilir:

HA == H*+ A,
[H*] [A]

K= — |
[HA]

Asidin protonlarina ayrigma egilimini yansitan bu dursaymnin negatif logaritmasi (pH’da
oldugu gibi) pK degeri olarak gosterilir. Bu esitligin yeniden diizenlenerek iki yaninin logaritmasinin
almmasi sonucu Henderson-Hasselbalch esitligi elde edilir.

[HA]
[HT=K ,
[A]
[ HA]
-log [H*]= -logK-log ,
[A]
[HA]
pH= pK-log———,
[A]
[A] (= proton alic1 = baz(tuz))
pH=pK + log

[ HA] (= proton verici = asit)

Bu denkleme gore asit ve baz derisim oranlarinin esit oldugu, yani iyonlasmig  asidin

derisiminin iyonlasmamig asidin derisimine esit oldugu

[A]

=1 yada log 1= 0 durumunda, pH = pK olmaktadir.
[HA]

Buna gore, bir asidin pK degeri, asidin yar1 yartya iyonlastigi pH degerine karsilik gelir.
Henderson-Hasselbalch esitligi belirli bir pH degerindeki baz/asit derisim oranindan pK degerinin ve
belirlenen baz/asit derisim oranindan ve asidin bilinen pK degerinden pH degerinin hesaplanmasini
saglar. Bu esitlik zayif asitler ve onlarin tuzlan icin gecerlidir. Zayif bir asit bir baz ile titre
edildiginde, eklenen kiiciik miktar OH" iyonlarmin belirli bir pH bdlgesinde pH degerlerini ¢ok az
etkiledigi goriiliir. pH’nin ¢ok az etkilendigi bu boélge asidin pK’sina karsilik gelir. Boyle bir asit ve
onun tuzunu igeren eriyigin, asit ve baz eklenmelerine kargin, pK degerine karsilik gelen bolgede pH
degerini degistirmeme 6zelligi tampon etkisi olarak tanimlanir.



En yiiksek tampon etkisi pK degerine karsilik gelen pH bdlgesinde, ya da Henderson-
Hasselbalch esitliginin incelenmesiyle de anlasilacagi gibi, proton alicisinin (baz) ve proton
vericisinin (asidin) molar derisimlerinin esit oldugu kosullarda elde edilmektedir. Tampon
sistemlerini olusturan zayif asit-baz (tuz) sistemlerinde, giiclii bir bazin eklenmesiyle, zayif asidin
ayrismig protonlart OH™ iyonlariyla reaksiyon gostererek, pH’nin degismesini Onlemektedir. H*
iyonlarinin eklenmesi durumunda ise, sistemdeki tuzun anyonlar1 H" ile reaksiyona gorerek zayif bir
asidin olugmasina yol agmaktadir.

Organizmada pH’y1 sabit tutmakla gorevli cesitli tampon sistemleri bilinmektedir. Bunlarin
arasinda baslica hiicre i¢i tampon sistemleri olarak, H.POs - HPO4?> sistemi (pK= 7,2) ve HCOs-
HCOs™ (pK= 3,8) sistemi sayilabilir. pH’nin belirli bir degerde (7,4°te) tutulmast pH degismelerine
biiyiik duyarlik gosteren enzimlerin (ve diger proteinlerin) islerligi agisindan yagamsal bir 6nem tagir.
Nitekim, patolojik durumlarda goriilen pH kaymalari onarimi olanaksiz bozukluklar meydana
getirebilmektedir. Insanda, akciger ve bobrekler aracilifiyla gerceklesen diizenlenme
mekanizmalariyla yakin baglantili isleyisi ac¢isindan (H,COs/HCO3') tampon sisteminin 6zgiin bir
konumu vardir. Bu sistemin pK degeri, goriildiigli gibi, asidik bir bolgede bulunmakta ve fizyolojik
pH’da (pH 7,4) bu sistemin tampon etkisi olanak dis1 gibi géziikmektedir. Ancak, burada bikarbonat
sisteminin tamponlar arasinda 6zel bir yeri oldugu ve H,COjz’iin suda ¢6ziinmiis CO- ile dengede
oldugu gozoniinde bulundurulmalidir. Coziinmiis CO> derisimi, H,CO3 derisiminden yaklagik 1000
kat daha yiiksek olduguna gore ayrisim reaksiyonu,

CO;==H"+HCOs,
ve denge dursayisi,

[H*] [HCO37]
Kee—
[CO2]

seklinde yazilabilir. Bikarbonat sisteminin bu ikinci pK degerinin karsiligt olan pH 6,1’dir.
Bikarbonat sisteminin en gii¢lii tampon etkisini gdsterecegi, yani CO;’in HCOs’a esit olacagi, pH
bolgesi buna gore de notral pH’nin altinda kalmaktadir. pH 7,4’te Henderson-Hasselbalch esitligine
gore,

[HCOs7]
74=61+log ———,
[CO7]
[HCOs7]
13=lo)g—— ,
[CO.]

Her iki tarafin antilogaritmasi alinirsa,

[HCO37]
20=——,
[CO:]



bikarbonat iyonlarinin derisimi ¢6ziili CO> derisiminden 20 kat yiiksek olacak demektir. CO2/HCOs
sisteminin, buna karsin, yeterince tampon etkisi gosterebilmesi akcigerlerdeki CO» varligiyla
aciklanabilir. Metabolik kosullarda ortaya ¢ikacak bir baz fazlaligi ilk anda H,COs; ve ¢ozili CO»
miktarinin tiikkenmesine yol agsa bile, ¢oziili CO; derisimindeki azalma, akciger CO, deposu
sayesinde en kisa siirede diizeltilir. Boylece, HCO3/CO; oraninin 20/1 olarak sabit kalabilmesi
saglanir. Ortaya ¢ikacak bir asit fazlaliginda ise, H2COs ve ¢oziili CO, miktarindaki artig CO2’in
akcigerlerden solutulmasiyla dengelenir.

3. Makromolekiiller

3.1_ Giris

Niikleik asitler kalitsal bilgiyi saklayip, iletmekle gorevlidir. Proteinlerin 6zel bir sinifini
olusturan enzimler hiicre metabolizmasini yiiriiten ve hiicre yapitaslarini olusturan katalitik nitelikte
molekiillerdir. Karbonhidratlar ve lipitler ise organizma igin gerekli enerjiyi saklama gorevini
tstlenmislerdir. Niikleik asit ve proteinler birden ¢ok cesitte yapitasindan 6zgiin bir bilgi tasiyan
sirayla (sifreli olarak) dizilimleri sonucu olusur. Buna karsin, karbonhidrat ve lipitler genellikle ayn1
yapitasinin, ya da iki ¢esit yapitasinin doniisiimlii olarak, ardasik dizilmesiyle olusur.

3.2.Proteinler

Proteinlerin bazilar1 (6rnegin suda ¢éziinme yeteneginden yoksun kollagen, elastin ve keratin
gibi proteinler) hiicrenin olusumunda salt bir yapitasi olarak islev goriir (yapisal proteinler). Diger
baz1 proteinler ise, 0Ozgiin licboyutlu yapilar1 sayesinde molekiilleri tanima, onlarla etkileserek,
hiicredeki olaylara yon verme etkinligine sahiptir. Bu ikinci sinifa giren (etkin ya da aktif)
proteinlerin ortak ozelligi ligant adi verilen, kendilerine 6zgii maddeleri baglama yetenekleridir.
Bagladiklar1 ligandin 6zelliklerine, onu tabi tuttuklar isleme ve liganda baglanmalar1 sonunda
meydana gelen tepkimelere gore, bu proteinler de ¢esitli gruplara ayrilabilirler.

Enzimler (katalitik proteinler): Bu proteinler substrat adi verilen ligantlarini baglayarak
kimyasal bir degisime ugratir.

Immunproteinler: Bu proteinler antijen adi verilen makromolekiiler nitelikli ligant yapilar1 geri
doniisiimsiiz bir etkilesim ile baglayarak sabitlestirirler.

Protein hormonlar: Etkilerini gosterdikleri hiicrelerin membran-

larindaki kendilerine 6zgii proteinlere (reseptorlere) geridoniisiimlii olarak baglanirlar.

Diizenleyici proteinler: Ligantlarina baglanmalari geridoniigiimlii olup, ligandin biyolojik
etkinliginin degismesiyle sonuglanir.

Tastyici proteinler:Kendilerine 6zgii ligandi geridoniisiimlii olarak baglayip, canli sistemin bir
boliimiinden diger boliimiine tagimakla gorevlidirler.

Kontraktil proteinler: Liganda baglanmalar1 mekanik isin ger¢eklesmesiyle sonuglanir.

3.2.1. Proteinlerin yapisal 6zellikleri

Proteinler, 20 cesit amino asidin peptit baglar1 olarak adlandirilan kovalent baglarla birlesmesi
sonucu olusur. Amino asitler bir metan molekiiliiniin hidrojen atomlarinin {igiiniin yerlerini sirasiyla
bir karboksil grubu, bir amino grubu ve bir kalintiya (R grubuna) birakmasi sonucu olusmus olarak
diistiniilebilir.

Amino asitler arasindaki farkliligi R-grubunun degisen yapisi belirler. R-grubunun elektro-
kimyasal 6zelliklerine gére amino asitleri dort sinifa ayirmak olanaklidir .

1. Apolar ya da hidrofobik R-gruplari iceren amino asitler:

Bu amino asitlerin R-gruplar1 alifatik bir zincir ya da aromatik bir halkadan olusur.
Temsilcileri arasinda alanin, valin, 16sin, izolosin, prolin, fenilalanin ve triptofan bulunur.

2. Acik bir elektrik yiikii tasimayan, ancak polar nitelikte R-gruplari iceren
amino asitler:

Bu amino asitlerin R-gruplarinin igerdigi hidroksil (-OH), siilfidril (-SH) ya da amit
(CONHy) gruplari gibi polar gruplar H2O ile hidrojen baglar1 kurabildiklerinden boyle amino asitler
ilk grup amino asitlerine oranla suda kolaylikla ¢oziiliirler. Bu grubun temsilcileri arasinda hidroksil
grubu igeren serin, treonin ve tirosin, siilthidril grubu igeren sistein ve amit grubu igeren asparagin ve
glutamin bulunur.

3- R-grubu negatif elektrik yiiklii (vani asidik) amino asitler:




Bu sinifin temsilcileri olan aspartik asit ya da glutamik asit, ikinci bir karboksil grubu
icermeleri nedeniyle notral pH’da acik negatif yiike sahiptir.
4- R-grubu pozitif elektrik yikli (yvani bazik gruplar) amino asitler:
Bu amino asit sinifi ikinci bir amino grubu tastyan lisini, guanidyum grubu igeren arginini ya
da zayif bazik nitelikte imidazol grubunu iceren histidini kapsar.
Amino asitlerin asit-baz ozellikleri

Amino asitler nétral (pH 7,4) bir su eriyiginde, gerek karboksil ve gerekse amino gruplarinin
iyonlagmis olmasi nedeniyle dipolar bir iyon seklinde bulunur (Sekil 1).

Amino asitlerin dipolar iyon 6zelligi, onlarin goreli yiikksek (~200°C) erime noktalarinda
yansir. Amino asit molekiilleri arasindaki etkilesim (Na*Cl" 6rneginde goriildiigii gibi) karsit elektrik
yiikiine sahip gruplar arasindaki elektrostatik etkilesmeyle kalimlilasir.

n
NH, NH3

R—C|3—COOH R—C|—COO'
; ’

iyonlagmamis dipolar iyon

amino asit
Sekil 1. Iyonlagsmamus ya da dipolar iyon seklindeki aminoasitler.

Bronsted-Lowry’ye gore alanin gibi tek bir karboksil ve tek bir amino grubu tasiyan basit bir
amino asit dibazik (yani iki pK degerine sahip) bir asit olarak tanimlanabilir. Zira alanin, karboksil ve
amino gruplarinin proton yiiklii oldugu asidik bir ortamda (pH=1) bazla, 6rnegin NaOH ile titre
edilebilen iki gruba (bagka bir deyimle verebilecegi iki protona) sahiptir:

Nitekim, alanin eriyigi, eklenen OH™ iyonlarinin etkisiyle karboksil grubunun pK’sinin karsilig
olan pH 2,3’te ve amino grubunun pK’sinin karsiligi olan pH 9,7’de, tamponlama &zelligi gosterir
(Sekil 2).

Alaninin titrasyon egrisinin simetrik iki kolunun birlestigi orta (doniim) noktasi (pH =
6,0), COO" - ve NH*3- gruplarinin tasidiklar art1 ve eksi yiiklerin esit oldugu ve amino asidin net bir
elektrik yiikii tagimadigi izoelektrik pH’ya (ya da izoelektrik noktaya (pl)) karsilik gelir. Genellikle

pI’'nin pK degerlerinin ortalamasina esit oldugu sdylenebilir.
+ +

NH; NH
| NaOH |
CH3—C —COOH —— CH3—C —COO" + H*

H H

NHs NH.
| NaOH |
CHs —C—COO ——> CHs— C—COO" +H*
| |
H H
pKl + pKz
pl=
2

Buna gore alaninin izoelektrik noktasini aritmetiksel olarak hesaplamak olanaklidir.

2,3+9,7
plaanin=—=16,0
2
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R-gruplari net bir elektrik yiikii tagsityan aminoasitlerde, bu gruplara 6zgi, tigiincii bir pK (pKr)
degeri bulunur. Asidik R-gruplari tagiyan aminoasitler (glutamik asit ya da aspartik asit)de pKr
degeri pH 4,0 civarinda bulunur. Bazik R-gruplarina sahip amino asitlerin pKr degeri ise gruba gore
pH 6.0 ile pH 12,0 arasinda degisir .

Peptit bag
Belirtildigi gibi, proteinler aminoasitlerin birbirleriyle peptit baglar1 adi verilen kovalent
baglarla birlesmeleri sonucu olusurlar. Peptit bag1 bir aminoasidin karboksil grubu ile ikinci bir
aminoasidin amino grubu arasindan bir H>0 molekiiliiniin a¢i1ga ¢ikmasi sonunda meydana gelir.

H O

H—N—C—C—|0—H H—N
. |
H R H

o
I

H
|
C—0—H

—C—
|
R

H
|
H—N—C—C—
|
H R

Sekil 2. Peptit baglart.

Boyle peptit baglar ile ardasik siralanmig bir amino asit dizisinin olusturdugu polipeptit
zincirinin bir ucunda serbest bir amino grubu (-NHz) ve diger ucunda serbest bir karboksil grubu (-
COOH) bulunur. Serbest amino grubunun bulundugu uca proteinin amino (N-terminal) ve serbest
karboksil grubunun bulundugu uca da karboksil (C-terminal) ucu adi verilir. Bir proteini meydana
getiren boyle bir amino asit dizisine yani polipeptit zinciri , o proteinin birincil (primer) yapisi
olarak gosterilir. Her proteinin birincil yapisimi olusturan amino asitlerin ¢esidi, sayist ve sirasi o
proteine 6zglidiir. Bir polipeptit zincirindeki g¢esitli gruplar aralarinda, peptit bagindan baska tiirde
baglar da kurarlar. Bu baglar sonucu polipeptit zinciri kendi i¢ine katlanarak 6zgiin bir ticboyutlu
yap1 ya da baska bir deyimle konformasyon kazanir. ikincil (sekonder) yapi  bir polipeptit
zincirinin, komsu amino asitlerin aralarinda kurduklar1 hidrojen kdpriileri sonucu, kazandigi yapi
diizenine karsilik gelir.

Uciinciil (tersiyer) yapi, polipeptit zincirlerinin uzak boliimlerindeki gruplarin birbirleriyle
kurduklar1 (S-S, hidrojen, van der Waals ya da tuz baglar1 gibi) baglar sonucu olusan 6zgiin, kiiresel
yapt diizenidir. Bir proteinin birincil yapisi, o proteinin dogal iicboyutlu yapisinin ya da
konformasyonunun olusmasi i¢in gerekli bilgiyi de igerir. Polipeptidin igerdigi amino asit dizisinin
erisebilecegi en diisiik enerji diizeni proteinin en kalimli ve 6zgiin iichoyutlu yapisim da belirler. ilk
bakigta bir polipeptit zincirinin katlanma olasiliklar1 sinirsiz gibi goriilebilir. Ancak, katlanma
olasiliklari1  smirlayan ve aymi zamanda katlanma siirecini kolaylastiran oOnemli kurallar
bulunmaktadir.

Dérdiinciil (kvarterner) yap: diizeni, birden ¢ok polipeptit zincirinden meydana gelen proteinlerde
(6rnegin hemoglobin ya da immunoglobulin) goriilir. Bdyle proteinler, altbirim adi verilen
polipeptit zincirlerinin zayif baglarla ya da S-S kopriileriyle birlesmesi sonucu olusurlar. Dérdiinciil
yapmin olusumunda molekiillerin asimetrik yapilar1 ve altbirimlerin birbirlerini tiimleyen
(komplementer) yiizeyleri belirleyici olur. Bu etkilesimlere bagli olarak ¢ok yiizeyli (6rnegin yirmi
yiizeyli (ikosahedral)ye degin) yap1 diizenleri ortaya ¢ikar .
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AKktif proteinlerin ligantlarivla etkilesimi

Aktif proteinlerin ligantlarinin baglandig1 yer, proteinlerin baglama bdlgesi ya da aktif bolgesi
olarak gosterilir. Bir aktif proteinin bir ya da birden ¢ok baglama bdlgesi olabilir. Bu bolgeler, islev
ve yapilar1 yoniinden birbirlerinin benzeri olabilecekleri gibi, degisik 6zelliklere de sahip olabilirler.
Birden ¢ok sayida aktif bdlge tasiyan bir proteinin aktif bolgelerinden birine baglanan bir ligant, o
proteinin yapisini ve serbest baglama bdlgelerinin liganda olan ilgisini olumlu ya da olumsuz bir
sekilde etkileyebilir. Cesitli baglama bolgeleri arasindaki karsilikli etkilesim, bazi proteinlerin ya da
enzimlerin etkinliklerinin diizenlenmesinde biiylik bir rol oynar. Aktif proteinlerin bu sekilde
diizenlenmesine allosterik mekanizma ad: verilir

Tek bir baglama bolgesi olan bir proteinin (P), tek bir ligand1 (A) bagladig1 yalin bir etkilesim

asagidaki sekilde anlatilabilir.
P+A=PA
Bu etkilesimin denge dursayisi (K),

[PA]
Kee
[P1 [A]

birlesim (asosiyasyon) denge dursayist (Ka.) olarak ta gosterilir. Birlesim dursayisi, ayrisim
(disosiyasyon) denge dursayisinin (Kq) resiprok degerine esittir.

1
K= Ks=

ya da (4-15)
Ky

Kq=

Ka
Bir ligandin (A) baglanmasinda, denge dursayisiii hesaplamak ig¢in Once proteine (P)
baglanmis tiim ligant molekiillerinin sayisinin (PA) tiim protein molekiillerinin sayisina olan oranini

saptamak gerekir. Bu oran v simgesiyle gosterilir.

tiim baglanmig A molekiillerinin sayist [PA]

v= =

tiim P molekiilleri [P] + [PA]

esitlik yeniden diizenlendiginde,

[PA]
[Plz———
[KI[A]

ve esitlik P yerine yukaridaki deger uygulandiginda,
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[PA]

v=
[PA]
+ [PA]
KIA]
1 K [A]
v= = ,
1 1+KI[A]
+1
KTA]
1
esitligi elde edilir.
Kqg
+1
A
A
(0 f--m-mmmmmmmmne e
05 ...~ ,
A
1
P
i
K
P
.0 :

[A]

Goriildigii gibi, bir protein molekiiliine tek bir ligandin baglandigi bir sistemde ligant derisiminin
yiiksek oldugu kosullarda  v’niin yaklastigi deger 1 olmaktadir, yani protein molekiiliiniin aktif
bolgesi ligant ile doyurulmaktadir. Bu etkilesim v degerinin ligant (A) derisiminin bir islevi olarak bir
diyagramda gosterildiginde, hiperbolik bir egrinin ortaya ¢iktig1 ve ¢ok yiiksek ligant derigimlerinde
v’niin degerinin 1’e yaklastig1 gozlenir. Baglama yerlerinin yarisinin doyuruldugu ligant derigimi,
esitlik (4-21)’in incelenmesiyle de anlasilacagi gibi, denge ya da birlesim dursayisinin resiprokuna,
yani ayrigim dursayisina (Kg) esittir.  Kq proteinin ligandina olan ilginligine yansitir ve ilginlikle
ters orantil1 bir iliski gosterir.

Birden fazla baglama bdlgesi olan sistemlerde esitligi,

nKJ[A]
V= — seklinde yazilir.
1+KIJ[A]
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Aktif protein 6rneginde vapi-isleyv iliskileri

OKksijen tasivan ve depo gorevi iistlenmis proteinler

(Miyoglobin ve hemoglobin)

Mivoglobin ve hemoglobinin vapisal ve islevsel ozellikleri

Etkili bir tagtyict sistem, taginacak maddeyi yiiksek derisimde bulundugu yerde siki bigimde
baglar, diisiik derisimdeki yerde ise saliverir. Hemoglobin, oksijenle etkilesimlerinde bu kurali 6rnek
bicimde yerine getiren bir proteindir. Alyuvarlarin igerdigi kilcal damarinda yiiklendigi O»’i dokulara
tasir. Kasta bulunan miyoglobin ise, dnplanda O2’i depolama gorevini iistlenmistir. O2’le etkilesen bu
iki proteinin islevleri arasindaki farklilik (tasima ve depolama) ile yapisal 6zellikleri arasindaki
baglant1 asagida anlatilacaktir.

Hem-grubu

Gerek miyoglobin ve gerekse hemoglobin hem-igerikli proteinlerdir. Polipeptit kismina ek
olarak bu proteinlerin yapisinda bulunan ve dolayisiyla prostetik (ek) grup olarak adlandirilan hem
grubu diizlemsel bir protoporfirin halkasindan ve bu halkanmn orta konumunda bulunan bir Fe?* -
atomundan olusur (Sekil 4-17). Protoporfirin metan kopriileriyle birlesmis dort pirol grubundan
meydana gelmistir. Fe

| |

— N N, —
\ /
Fe
/ \
— 4N N3 —
| |
5—| Fefl — 6

Sekil Hem iginde bulunan demir atomunun yaptigi alti bag.

bu diizlem iginde pirol gruplarimin = N-atomlariyla dort koordinasyon bagi, ayrica protoporfirin
halkasmin bir yanindaki  imidazol grubunun N-atomuyla koordinasyon bagiyla birlesmistir. Fe?*,
diizlemin diger yanindaki O» molekiilii ile altinc1 koordinasyon kolu iizerinden etkilesir.

Miyoglobin, yaklasik 18.000 dalton molekiil agirlikli olup, 153 amino asit igerir, tek bir
polipeptit zincirinden ve bir hem grubundan olusmustur. Polipeptit zincirinin uzayda katlanmasiyla
ortaya cikan ticboyutlu (ligiinciil) yapisi kiiresel proteinlerin yukarida agiklanan tiim ozelliklerini
gosterir . Polar ve iyonlasmis gruplarin suya yonelik konumuna karsilik polar olmayan amino asitler,
miyoglobin molekiiliiniin i¢ boliimiinde toplanmustir. Kiiresel yapimin dis yiizeyindeki polar olmayan
amino asitlerin ¢evreledigi bir hidrofobik oyuk iginde ise hem grubu yer alir. Hem grubunun Fe?* -
iyonunun besinci koordinasyon kolu (yukarida belirtildigi gibi) bu oyuk i¢inde bir histidinin imidazol
grubu ile birlesmistir. Miyoglobinin hidrofobik hem oyugunun H>O molekiillerinden yoksun olmasi
Fe?*’i O, tarafindan oksitlenmekten korur.

Ayrica histidinin, demirle (besinci koordinasyon kolu iizerinden) birlesen, N-atomunun getirdigi
elektronegatif yiikte demir ile O, arasindaki bagin gevsek ve geridoniisiimlii kalmasim saglar. O»-
yoklugunda altinci (O2’ye 6zgii) koordinasyon kolu bos kalan Fe?"’in ¢apmim genisligi ve ayrica
protoporfirinin pirol gruplar arasindaki itim, Fe?’unun protoporfirin diizleminden histidine dogru
yaklasik 1 A 0lgiisiinde kaymasina neden olur. Ancak, altinct koordinasyon kolu iizerinden O ile

14



birlestiginde, Fe? protoporfirin diizleminin merkezine yerlesir. Fe?’unun O, baglayip

baglamama durumuna gore yaptigi bu 1 A mesafelik kaymalar diger yandan bagli oldugu histidin
grubunun ileri geri devinimlerine yol agar. Bu devinimler histidin iizerinden tiim protein
molekiiliiniin ighoyutlu yapisini etkiler. Bu yapisal degisiklikler ise, 6zellikle daha sonra goriilecegi
gibi,

hemoglobinin O; ile etkilesiminde biiyilk 6nem tasir (Sekil).

Hem dilzlemi
Histidin FB8 1
2 N
" HC= N -
' 5 C—CH,— MN—Fe—0,
//C HN 4 “ o

!

3 |
/N——Fra a
g in E7 3
Hem diizlemi

Sekil 4-19. Hem diizleminde Fe?* iyonun histidin gruplar1 ve O2 ile etkilesimleri

4.3.3.4. Miyoglobin ve hemoglobinin O, baglama

ozellikleri.

O.’in miyoglobine (ve hemoglobine) baglanmasi sonucu, bu proteinlerin sogurdugu 1sinin
dalga boyunda da degisiklikler meydana gelir. O2 yoklugunda bu proteinler en etkin sekilde 550 nm
dalga boyundaki 15181 sogurur. Buna karsin, O-yiiklii miyoglobin ya da hemoglobin 530 ve 570
nm’lerde iki absorpsiyon (sogurum) tepesi gosterir. Secilen dalga boyuna gore, bu tepelerin
yiiksekliklerindeki degisikliklere gore proteinin Oz-baglama oranlarmin belirlenmesine olanak saglar
(Sekil 4-20).

Bu tiir bir spektroskopik 0l¢liim islemiyle degisik O -igerikli (yani smirli Oz-basincina -
PO.’ye sahip) gaz karisimlarinda Oj-baglamis miyoglobin oranlar1 (v) saptandiginda, ortaya
hiperbolik bir O, doyum (ya da Oz-ayrisim) egrisi ¢ikar. Yaklasitk 10 mmHg PO;’de miyoglobin
molekiilleri O. ile doyuma ulasir. Bdyle bir egriden, daha dnce de

i_ —— O yikli Hb
--- O2 den yoksun Hb

Sogurum katsayist 9(cm 'm! )

450 .500 550
Dalga boyu (nm)
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Sekil 4-20. Gortniir 151k bolgesinde oksijen  yiiklii ve oksijenden yoksunhemoglobinin (oksi-ve
deoksi hemoglobinin) sogurum spektrumlart. Miyoglobin ve hemoglobinin sogurum
spektrumlari benzesiktir.

belirtildigi gibi, proteinin ligandina 6zgii ayrisim dursayisini (Kg¢’yi) belirlemek olanaklidir. Ayrigim
dursayis1 proteinin ligandiyla yar1 doyumunu veren ligant derisimine karsilik geldigine gore, gaz
niteligindeki ligantlar i¢in Kq yerine, genelde, Pso yani yart doyumunu saglayan PO, degeri verilir.
Miyoglobine baglanmada O igin Psp | mmHg olarak bulunmustur (Sekil 4-21). Atmosferik havada,
akcigerin hava keseciklerinde ve kas kilcal damarlarinda gegerli PO» degerlerinin 1s18inda (Tablo 4-
8), miyoglobin niteliginde bir proteinin O2’i kan yoluyla akcigerlerden dokuya tagimasi sdzkonusu
olmayacaktir. Zira, Oz’e olan yiiksek ilginligi nedeniyle, miyoglobin tasidigr O2’i POz 1 mmHg nin
altina diismedik¢e ¢evreye vermesi olanakli degildir. PO, degeri ise, kasta ancak fiziksel etkinlik
sirasinda 1 mmHg’nin altina diisebilir. Buna gore, miyoglobin goreli yiiksek ilginligi nedeniyle kasta
0’1 tutuklayip saklama gorevi i¢in uygun bir proteindir. Ancak, O2’i akcigerlerden dokulara tasimak
icin gerekli 6zellikleri tasimamaktadir. O2’1 kanda fizyolojik agidan anlamli bir bicimde tagimak i¢in
gerekli kosullar1 ise hemoglobin yerine getirmektedir.

PO, (mmHg)
Atmosferik hava 160
Akciger (alveoller) 105
Kas (kilcal damarlar1) 20

Tablo 4-8. Atmosferik hava ve degisik viicut bolmelerin-
deki PO; degerleri.

Hemoglobin 66,000 dalton molekiil agirliginda olup, her biri yaklasik 16,500 dalton molekiil
agirlikl dort altbirimden olusmustur. Bu altbirimler iki ayr1 tipte olup, bir hemoglobin molekiiliinde
her tip altbirimden iki adet bulunur. Altbirim igeriklerine ve yasam siirecinde ortaya ¢iktiklar1 evreye
gore degisik hemoglobin tipleri bulunur (Sekil 4-22).

Erigkinlerde goriilen tiim hemoglobin tipleri o-globin zincirli altbirim yapisina sahiptir. o-
globin zincirinin 146 amino asit igermelerine karsin, eriskinlerde goriilen hemoglobinlerin icerdigi
ikinci tip globin, B, 6 ya da vy, zincirleri 141 amino asit igerir. Hemoglobinin altbirimlerinin
iicboyutlu yapilar1 aralarinda ve ayrica miyoglobinin iicboyutlu yapisiyla biiyiik benzesiklik gosterir.
Birincil yapilarindaki farkliliklara karsin, ighoyutlu yapilarindaki benzerlik bu proteinlerin hepsinin
bir atagenin ¢ogalisimi ve degisiminden meydana geldigini sezindirmektedir.

Tipki miyoglobinde oldugu gibi, hemoglobinde de prostetik grubu O baglayan ve hidrofobik
bir oyuga gomiilii hem grubu olusturur. Her altbirimde bir hem grubu dolayisiyla bir Oz-baglama
bolgesi bulunur. Hemoglobin molekiiliiniin dort O.- baglama bdlgesi molekiiliin  ylizeyinde
birbirlerinden erigebilecek en ayrik konumda bulunur. Altbirimlerin komsu altbirimlerle
olusturduklari ¢ok sayida hidrojen kopriisi hemoglobin molekiiliiniin - dérdiinciil yapisinin
kalimlhiligimmi belirler. Hemoglobin molekiiliiniin O, baglamasi sirasinda altbirimler aralarindaki
isbirligini belirleyen 6zgiin kaymalar meydana gelir. Altbirimlerin temas noktalarini olusturan ve bu
isbirligi icin biiyiilk onem tasiyan amino asitlerin evrim boyunca degismemis olduklar1 goriiliir.
Ayrica Oz tasimayan hemoglobinin altbirimleri arasinda tuz baglar1 bulunur.

Hemaoglobin, miyoglobine oranla O, baglamada gosterdigi cesitli ayricaliklarla géze carpar.

1- hemoglobinin O,-baglama egrisi sigmoit ya da S-bi¢imlidir,
2- hemoglobinin O; ile yar1 doyumu i¢in gerekli PO, (Pso)= 26 mmHg,
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3- hemoglobinin O2’e olan ilginligi ve buna bagiml olarak O2-doyum egrisinin dikligi
H*-iyonlarinin derisimine, CO, ya da 2,3-difosfogliserat (2,3-DPG) molekiillerinin
hemoglobinle etkilesimine bagimli olarak degisir.

S-bigimindeki Oz-doyum egrisi, hemoglobinin diisiik PO,-degerlerinde O2’e olan ilginliginin
diisiik oldugunu, artan PO,-degerlerinde, baska bir deyimle O, baglandikg¢a, ilginliginin arttigini
gosterir. Allosterik diizenleme mekanizmasina 6zgii bu davranig, hemoglobinin altbirimlerinin O»-
baglamada gergeklestirdikleri isbirligini (kooperatif etkilesimi) yansitmaktadir. Bu 6zelligi sayesinde
hemoglobin, akciger alveollerinde % 98 (v= 0,98) oraninda yiikledigi O.’in yaklagik % 65’ini
periferik dokudaki kilcal damarlara geldiginde (O ile doyum oranmin burada % 36 (v= 0,36)ya
diismesine kosut olarak) birakir. Normal hemoglobin A molekiiliiniin O2’i akcigerden dokuya
tasimada gosterdigi % 65°lik verime karsin, altbirimleri arasinda allosterik bir isbirligi olmayan,
ancak Pso= 26 mmHg olan bir hemoglobin tipinde bu verim % 36’y1, miyoglobinin &zelliklerine
sahip bir proteinde ise % 4’1 gegmez (Sekil 4-23).

HbA Allosterik Bzell,
Z// /'almayan Hb

HbA'nin
ilettigi i

Doyum( v )

PS0= 26 mm Hg

—- - T T T 7 T
10 20 30 40 50 €0 70 B8O 90 100
PDZ(mmHg)

Sekil 4-23. Hemoglobinin O,-doyum egrisi.

1937 yilinda F.Haurowitz’in Oz’den yoksun ve O»-yiikli hemoglobin &rneklerinin
olusturduklan kristallerin degisik goriintiisiinde de gozledigi gibi, O2’in baglanmasi hemoglobinin
ticboyutlu yapisinda 6nemli degisikliklere yol agar. Oz-baglamamis hemoglobin, gergin bir yapi, O»-
bagli ve Oz’ne yiiksek ilginlik kazanmis hemoglobin gevsek bir yap1 gosterir. Bu farkliliklar,
altbirimler arasinda bulunan tuz baglarmmdan kaynaklanir. Gergin yapi, Oz-baglama bdlgelerinin (hem
oyuklarimin) ticboyutlu yapisin etkileyerek O2’in hem grubuyla etkilesimini zorlagtirir.

0, molekiillerinin baglanmasina bagimli olarak altbirimlerin iicboyutlu yapilarinda meydana
gelen degisiklikler ve bu altbirimlerle komsu altbirimleri arasindaki tuz baglarinin pargalanmasi
gevsek, 02-baglamaya daha uygun konformasyonun ortaya ¢ikmasini saglar (Sekil 4-25).

pH degerindeki bir diisme sonucu hemoglobinin O’i daha zorlukla bagladigi goriiliir. Bohr
etkisi olarak taninan bu davranig O, ve H*-iyonlarinin hemoglobine baglanmak i¢in girdikleri yarisi
yansitir. Bu mekanizma canlilarda O, ve CO>’in taginmasinda 6nem tasir. Besin maddelerinin O’e
bagimli (aerob) oksitlenmesi sonucu olusan CO», H,COs’e doniiserek dokuda pH’nin diismesine yol
acar. Ayrica, aerob oksitlenme i¢in Oz (6rnegin fiziksel etkinlik sirasinda) yetersiz kaldiginda, besin
maddelerinin bir boliimii oksijen yoklugunda (anaerob olarak) oksitlenir. Bunun sonucu dokuda
(H2COs3 gibi pH’nin diismesine neden olan) laktik asit olusur. pH’nin diigsmesi ise aerob oksitlenme
igin gereksinilen O.’nin dokuda hemoglobinden daha kolay ayrismasini saglar:

2,3-DPG yoklugunda hemoglobinin akcigerde yiikledigi O2’i dokuya iletme yetenegini biiylik
oOl¢iide yitirmesi, 2,3-DPG’nin fizyolojik 6nemini vurgular. Hemoglobin bagina tek bir 2,3-DPG
molekiilii, hemoglobinin ortasindaki, dort altbirimin histidin gibi elektropozitif gruplarinin ¢evreledigi,
oyuga baglanir. Fetal hemoglobin (HbF) ise normal eriskin hemoglobini (HbA)ne oranla O2’e daha
yiiksek bir ilginlik gosterir. Fetal hemoglobinin y-zincirlerinin, hemoglobin A’nin -zincirinin aksine,
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2,3-DPQG ile etkilesen histidin gruplarinin yerine serin gruplari tagimast, 2,3-DPG baglama bolgesinin
elektropozitif niteligini degistirir. ~ Fetal hemoglobinin elektronegatif 2,3-DPG molekiiliinin HbA
kadar siki baglayamamasi, gozlenen yiiksek O; ilginligine yol agar. Diger yandan, O’e olan yiiksek
ilginligi, O.-derisiminin akcigerlere oranla ¢ok daha diisikk oldugu plasenta dokusunda, HbF’in
HbA’dan O7’i devralmasmi kolaylastirir. 2,3-DPG’nin eritrosit igindeki derisimindeki degismeler
klinik uygulamada 6nem kazanabilir. Ornegin uzun siire durmus kan konservelerinde 2,3-DPG
derisiminin 4,5 mM’dan 0,5 mM’a kadar diismesi, O- iletim iglevi biiyiik 6l¢iide bozulmus bir kanin
(dolayisiyla ameliyatlarda 6nemli sorun yaratabilecek bir durumun) ortaya ¢ikmasina neden olabilir.

1- Altbirimlerin diga yonelik yiizeylerine meydana gelen aminoasit degisiklikleri. Boyle degisiklikler
genelde hemoglobin molekiiliiniin islevini etkilemez. Yalniz bu grubun en yaygin temsilcisi olan
hemoglobin S (HbS) bu kurala ayn1 zamanda en 6nemli istisnay1 da olusturur. 3-globin zincirlerinin
NH2 ucundan baslayarak 6. konumdaki glutamik asidin yerini bir valin grubuna birakmasiyla olusan
HbS diisiik PO, degerlerinde alyuvarlar i¢inde uzun, ¢oziinmeden yoksun polimerler olusturur. Bu
polimerlerin olusmasinda diisiik PO.de O; yiiklii olmayan hemoglobin molekiiliiniin yilizeyinde ortaya
¢ikan ve HbS’in valin grubuna komplementer (onunla hidrofobik iliskiler kuran) polar olmayan
grubun rolii oldugu diisiiniilmektedir. Bu sekilde kilcal damarlardaki diisitk PO2 de olusan polimerler
eritrositlerin orak bi¢cimine doniismelerine yol agar. Oz yoklugunda valin ve komplementer hidrofobik
gruplar arasindaki etkilesim sonucu polimerlesme PO2’nin daha da diismesine neden oldugundan
meydana gelen kisir dongii mekanizmasi sonunda eritrositlerin parcalanmasina (hemolize) ve doku ile
organ tahribatina yol agar. Ortaya ¢ikan orak hiicre anemisi adi altinda taninan bu hastalik tablosu
homozigot bireylerde ozellikle agir olup, genellikle geng yasta 6liime neden olur. Heterozigot
bireylerde eritrositlerin oraklagma egilimi daha az ve klinik tablo ¢cok daha hafiftir. Bu bireyler berlirli
sinirlar igerisinde normal bir yasam siirdiirebildikleri gibi sitmaya kars1 6zgiin bir direngte gdsterir.

2- Altbirimlerin komsu alt birimlerle temas ettikleri yiizeylerde meydana gelen degisiklikler.
Altbirimlerin karsilikli kayma hareketi altbirimlerin O2 baglamadaki isbirligi i¢in gerekli oldugundan
temas noktalarindaki aminoasit degisiklikleri bu isbirliginin ortadan kalkmasina ve O, doyum
egrilerinin hiperbolik nitelik kazanmalarina neden olabilir.

3- Hem ¢ebini olugturan aminoasitlerdeki degisiklikler.(aktif bolge degisiklikleri). Hemin Fe*?
atomuyla etkilegen histidinin yerini bir serin grunbuna birakmasiyla hemoglobim M tipleri ortaya
cikar. Belirtilen olay o veya B zincirlerinin Fe*? ile etkilesen histidin gruplarini etkileyebilir. Fe*® H,0O
molekiiliiyle birlestiginden etkilenen altbirimlerin O, tasimalari miimkiin olmaz.

4- Hemoglobin molekiiliiniin tiim ticboyutlu yapisin1 bozan degisiklikler. Boyle degisiklikler globin
zincirlerinin birinde birden ¢ok sayida aminoasiti igeren dizilerin bir delesyon sonucu ortadan

kalkmasiyla ortaya ¢ikar ve genelde hemoglobin islevlerini tiimiiyle etkiler.

5. Radvoaktiflik ve 1s1n biyofizigi

5.1. Atom cekirdegi

Atom ¢ekirdeginin ic¢inde iki ¢esit ana pargacik bulunur: Art1 yiiklii olan protonlar ve yiiksiiz
notronlar. Protonlar, elektron kiitlesinin (-1,672648x10% kg) 1840 katina esit bir kiitleye
(=1.6724x10* g) sahiptir. Notronlarin kiitlesi ise proton kiitlesinden biraz daha fazladir
(=1.6747x10* g). Buna gore, atom kiitlesi ¢ok biiyiik oranda (neredeyse biitiiniiyle) ¢ekirdekte
toplanmistir. Cekirdegin kiitlesi, i¢erdigi proton ve ndtronlarin kiitlelerinin toplamina esittir. Proton
ve notronlar, niikleon olarak da adlandirilir. Bir atomun protonlarinin sayisi, yoriingeclerde bulunan
elektronlarin sayisina esit olup, ayn1 zamanda atom sayisini belirler. Notronlarla protonlarin toplam
sayisi ise atom kiitle sayisin1 belirler. Geleneksel olarak atom sayisi (Z) bir elementin simgesinin sol
alt, kiitle sayisi (A) ise sol iist kdsesine yazilir.

A

X
z
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Proton ve notronlarin sayilar: her zaman esit degildir. Ayrica, bir elementin atomlarmin kiitle
sayist, ¢ekirdeklerin icerdigi degisik sayida notron nedeniyle degisebilir. Proton sayilar1 (ya da atom
sayilar1) ayni, ancak kiitle sayilar1 farkli atomlar izotop olarak adlandirilir. Ornegin, en basit element
olan hidrojenin farkli nétron sayilarindan kaynaklanan ti¢ degisik  ¢ekirdek  yapisi (izotopu)
bulunur (Tablo 5-1). icerdigi farkli ndtron sayisina bagh olarak ¢ekirdegin enerji icerigi de degisir.
Protonlara oranla daha az ya da fazla sayida nétron igeren ¢ekirdekler kalimsizdir. Kendiliklerinden
parcalanarak baska cekirdek tiirlerine doniisme olasiligi ¢ok yiiksektir. Parcalama sirasinda isin
olarak salinan enerji nedeniyle bu tiir izotoplar radyoizotop, kalimsiz durumlari ise radyoaktiflik
olarak adlandirilir.

1

H Hidrojen : 1 proton, 0 nGtron, kiitle sayisi 1,

2
H Déteryum : 1 proton, 1 nétron, kiitle sayisi 2,
1

3

H Trisyum: : 1 proton, 2 nétron, kiitle sayis1 3.
1

Tablo 3-1. Hidrojenin izotoplart.
5.2. Radyoaktifligin bulunusu

Radyoaktifligin bulunusu 1896 yilinda Fransiz bilgini Henry Becquerel (1852-1908)’in,
Rontgen’in birkag ay oncesinde kesfettigi ~ X-1sinlari iizerinde yaptig1 deneyler sirasinda olmustur.
X-1ginlar1, camdan yapilmig elektronik lambalardan ciktiklar igin, Becquerel, onlarin belki camin
kiigiik miktarda gosterdigi fosforesansla ilgili olabilecegini diisinmistir (Sekil 3-1). Bazi
maddelerin 151k sogurup yavas yavas yeniden yaymlama ozelliklerine dayanan fosforesansin, o
donemde X-1ginlar1 gibi anlagilmayan bir olgu olmasi, Becquerel’in bu diisiincesinde etkili
olmustur. Becquerel, fosforesans etkisi ¢ok giiclii olan potasyum-uranyum siilfat (KUSOs)
kristallerini 151k gegirmeyen kagida sarili bir fotograf plag: iizerine yerlestirmistir. Glines 15181
etkisiyle kristallerden plagi karartabilen 1ginlarin ¢ikip ¢ikmadigini 6grenmeyi amaglayan Becquerel,
havanin bir iki giin kapali kalmasi {izerine, laboratuvarimin isiklarinin da yeterli olabilecegi
diistincesiyle  filmi  banyo
edince,  kristalin  seklinde

Eleltronlar X s __] kararmig bir goriintii
e ?W ” : bulmustur. . Denpy, tam
(plak) A L karanlikta yinelendiginde, ayni

Istk gegirmeyen sonucu verince Becquerel, yeni
Kagida sarilmis fotograf bir 1smn ¢esidini  bulmus

l g -
e oldugunu anlamustir.

i

h fosforesans 1g181 H

Giin vwwd ‘—\MNVWVVW\,\,\MJ,-,.: !

e i I (belki X tsinininayni ) ; : 4’
\i B L——” I

KUSO4

i

Sekil 3-1. X igmmin olusumu:
A) Rontgen’e gore,
B) Becquerel’in smamak istedigi varsaynmma gore.
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5.3. Cekirdek kurami

Izotoplarin kalimli, radyoizotoplarin ise kalimsiz gekirdeklerinin proton ve nétron sayilart
gozden gecirildiginde, birka¢ kural ortaya cikar.
Periyodik cetveldeki atom kiitle sayilarindan proton (atom) sayilar1 ¢ikarildiginda, dogada

bulunan, ¢ogu kalimli izotoplarin nétron sayilari elde edilir.

Ornek olarak hafif elementlerden bazilar1 ele alindiginda, kalimli gekirdeklerde nétron

sayilarinin proton sayisina ya esit ya da bir degisiklik oldugu goriiliir (Tablo 5-2).

Ornek agir elementlerden segilirse, kaliml1 izotoplardaki nétron sayilarinim proton sayilarindan
cok daha fazla olduklar1 goriiliir

(Tablo 5-3).

Hesaplanan

Element Atom agirhg Proton sayisi Notron sayisi

H 1.0 1 1

He 4.0 2 2

Li 6.9 3 3yadad

Be 9.0 4 5

B 10.0 5 5yada6

C 12.0 6 6

N 14.0 7 7

0 16.0 8 8

F 19.0 9 10

Ne 20.2 10 10yada 1l

5.4. Radyoaktif parcalanma ve 1sinlar

Tablo 3-2. Baz1 hafif elementlerin proton ve ndtron sayilari.

Kalimlilik egrisinin degerlerinden sapan ve ¢ok sayida (ya da ¢ok az sayida) notron igeren
niiklitler, kalimsiz ve radyoaktif nitelik gosterir.

Niteligi Tiiri Simgesi Bilesimi Elektrik Kiitlesi
yiikii @)

Dogal Helyum

1sinlar Alfa o iyonlar +2 7,2x102%4

(2n+2p)
Elektronlar

Dogal Beta B ya da pozit- +1 9x1028
1sinlar ronlar

Dogal Elektroman

1sinlar Gama Y -yetik 151n 0 0

(fotonlar)

Dogal

1sinlar Nétrino v Nétrinolar 0 10%
Yapay

1sinlar Notron n Nétronlar 0 1,8x10%
Yapay

1ginlar Proton p Protonlar +1 1,8x10%*
Yapay Déteryum

iginlar Déteron d iyonlari +1 3,6x10%

(n+p)

Tablo 5-4. Niikleer 1sinlarin 6zellikleri.
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a-Parcalanma

238 4 234
U  He?@2+  Thz
92 2 90

B Parcalanma

3 3
H— He"+p +v (anti-n6trino)
1 2

1414
C> N'+p+v
6 7
yukaridaki ii¢ 6rnege esas olan reaksiyon:

1 1
n—> pr+e+v
0 1

1 1

P — n+e*+ v (notrino)
1 0

y Parcalanma

234 234
Th—>y+ Th
90 90

Beta 1gininin enerjisi, boylece sifirdan baslayip Emax denen maksimum 1s1n enerjisine degin uzanir. Bu
dagilim egrisinin sekli basit olan her B~ yayinlayicisi i¢in aymidir (Sekil 5-5). Uygulamada saptanan
ortalama [3 1s11 enerjisi (Ea) istatistik hesaplarda,

1

Eav = —— Amax (5-1)  esitligi ile gosterilebilir.
3
5.5. Radyoizotoplarin 6zellikleri

5.5.1. Yarilanma siiresi (Yar1 omiir)

Bir radyoizotop 6rneginin igerdigi atom ¢ekirdeklerinin yarisinin radyoaktif parcalanimi igin
gecen siire yar1 Omiir olarak tanimlanir. Bu siire radyoizotopa gore saniyenin kesri ile binlerce yil
arasinda degisebilir. Radyoaktif pargalanma sikligina bagimli olarak gerceklesen bu doniigiim,
radyoaktif niiklidin atomlarinin baglica bir 6zelligini olusturur. Radyoaktif niiklidin herhangi bir
atomu i¢in bu parg¢alanmanin ne zaman olacagini kestirmek sézkonusu olmadigindan (bu bir saniye
icinde ya da bin yil sonra cereyan edebilir) doniisiim ya da pargalanma hizi radyoaktif atomlar igin
gegerli bir ortalama pargalanma olasiligi ya da katsayisi (A) ile anlatilir: Belirli bir zaman kesiti
icinde (t), A degerine bagimli olarak bir radyoaktif elementin baslangictaki atomlarimin sayisindaki
(No) azalma sonucu (N) sayida atom kalacaktir:

In——=1nN-1nN, = -A.t, (5-2)
No
ya da,
N = No.e-}\'t (5'3)
Yarilanma siiresi ile baglangictaki atom sayisinin yar1 degereindigi siire tanimlandiginda bu esitlik,
No
N = = No.e™ip2 (5-4)
2
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olacaktir. Iki yanindan No’larmn cikarilmasi ve logaritmasinin alinmasi ile esitlik A ile ty, arasindaki

bagintiy1 anlatan yalin bir sekle indirgenebilir:

1
In——=-Atw
2
1n2 = Aty
0,693 = Aty
0,693
A=
twe
Y
P Fstvise g
e | :
3.1 ‘-é— ______ \ _‘;L _‘:
g-10 'y i \ 08
Q7L I !
Toto. s6oc 72060 T
- k\ (zzman{y1l)

$ekil 3-7. Bir mikromol (6x10'") Karbon-14 (**C)
atomunda ve aktifliginde zamana bagh azalma.

Sekil 5-7°de isaretlenen ti, karbon-14’iin yarilanma siiresi yani *C atomlarinin sayisi yari yariya

(5-5)

(5-6)

(5-7)

(5-8)

tlunan radyoizotopun sayis1 azaldikga, aktifligi (bkz.asa

inmek i¢in gerekli olan siiredir. Pargalanma olasilig1 (1) ne kadar biiyiikse ti» o kadar kisa olur:

tip= 0,693/7\,

Karbon-14 (**C) igin A= 1,2x10*y1l"? olduguna gére,

0,693
yil = 5800 y1l.
1,2x10*

e =

(5-9)
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Fiziksel yar1 omriin yaninda biyolojik yar1 omiir de tanimlanir. Biyolejik yar1 omiir,
organizmaya verilen bir radyoaktif maddenin
yarisinin disar1 atilmasi i¢in gegen siiredir. Bu iki tanimin birlestirilmesi ile etkin (efektif) yar1
omiir tanimlanir.
tr.ts
(5-10)

fer=
tr+tg

5.5.3. Radvoaktif isinlarin madde ile etkilesimi (girginligi

ve ivonlastiricl etkinligi)

Radyoaktif 1sinlar, karsilagtiklar1 molekiillerin elektronlarini yoriinge¢lerinden firlatacak
enerjiye sahiptir. Elektronu firlatilmis molekiil, pozitif yiikli iyona doniistiigli i¢in bu olaya
iyonlasma, onu olusturan 1ginlara da iyonlayici isinlar denir. Radyoaktif 1sinlarin enerji diizeyleri ve
ayrica nitelikleri (par¢acik ya da elektromagnetik dalga niteliginde olup olmamalar1) onlarin
maddeyle etkilesim bi¢imini, girginlik ve iyonlastirici etkinligini belirler.

Elektromagnetik dalga niteligindeki y-1sinlart maddenin atomlariyla etkilesiminde ii¢
degisik yol izleyebilir. Disiik enerjili (< 0,5 meV) y-1sininin tiim enerjisinin bir elektron
tarafindan emilmesi ve bunun sonucu uyarilan elektronun yoriingecinden firlatilmas: fotoelektrik
olaya yol acar. Daha yiiksek (0,5 MeV-10 MeV) enerjili y-isinlarinin elektronlarla ¢arpismasi
elektronlarin yoriingeglerinden sokiilerek firlatilmasina ve enerjisinin bir bolimiinii yitirmis 1s1mnin da
dalga boyu artarak yolundan
sapmasina neden olur (“compton

Gelen foton ¢ Frrlayan ” R .
(0.5 Mev'dan kiigi fotoelektron olay1”). Cift olusum olayinda ise,
%, atom ¢ekirdegine giren yiiksek
enerjili y-1$1n1N1N emilimi,

cekirdekten bir elektron ve bir
pozitronunun sagilmasima yol acar.
Elektron, gevrede [-isinlarina 06zgii

KL \M
}
/’\ ;

> Ozgiin
1sinimlar
FOTOELEKTRIK OLAY

e Firlayan
elektron
(Kompton elektronu)
\N\”V

>

Sagllan foton
Gelen
foton
hVq KOMPTON OLAY!

(0.5 Mev - 10 Mev)

®Elektron (- )

0.51 Mev ¥
(\j\'f-' (yokolus 1simimi)
Gelen foton El (-
(1.02 ektron ' Carp|§arak birbirlerini
Mev dan Elektron ( ok ederler ve yok-
fazla) olug 1smimi

olusur
o Elektron (+) - 051 Mev ¥
(yokolus 15tnimi)

CIFT OLUSUMU ve YOKOLUS ISINIMLARI

Sekil 3-8. y-igmlarmm madde ile etkilesimi.

degisikliklere neden olur. Pozitronun
bir elektronla carpigsmasi sonucu ise
bu iki zit yiiklii partikiil yok olur ve
buna kosut olarak iki y-151m1 salimir
(Sekil 5-8).
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5.6. Sogurulan 1s1n enerjisi ile ilgili kavramlar

Madde iginden gegen 1sinin enerjisinin sogurulmasi yukarida belirtildigi gibi iyonlagsmaya,
ayrica bunun 6tesinde fotografik ve biyolojik etkilere ve 1s1 olusumuna yol agabilir. Madde tarafindan
sogurulan enerji miktar1 gram basina erg (erg/g) ile anlatilir. Sogurulan 1511 enerjisine iliskin olarak
zamanla 151 dozu kavrami gelistirilmistir. Giiniimiizde 151n dozunun taniminda genelde {i¢ ¢esit birim
kullanilmaktadir. Bunlardan; réntgen (R) isinlama dozunu, rad (“radiation absorbed dose”)
sogurulan enerji dozunu ve rem (rad x “relative biological effectiveness (RBE) = “roentgen
equivalent man (rem)”) canli sistemler tarafindan sogurulan i1gin dozunun anlatiminda kullanilir.
Rontgen (R), X- ya da y-1sinlarmin 0,001293 gram (= 1 cm®) havada 1 esu miktarinda (art1 ya da eksi
simgeli) elektrik ytikiiniin olusumuna yol agan miktar1 olarak tanimlanir. Bu ayn1 zamanda gram hava
basina 86,9 erg (sulu ortamda ise 98 erg) sogurulmus enerjiye karsilik gelir.

Rad (D), havadaki X- ya da y-isinlarinin miktarinin anlatimina yarayan rontgen biriminin
aksine, 151 ¢esidinden bagimsiz olarak, 1smlanan maddenin birim kiitlesi basina sogurulan enerji
miktarini ya da kisaca sogurulan dozu anlatir. Bir rad, bir gram madde basina sogurulan 100
erg’e karsilik gelir (1 rad= 100 erg/qg).

. Rad’1 rem’e doniistiirmek i¢in kullanilan RBE,

250 kV X-1511 dozunun yol agtig1 belirli bir biyolojik etki

RBE=
Ay biyolojik etkiye yol agmak i¢in gerekli baska bir 1511 dozu

olarak tanimlanir.
lev=16x10"erg
1MeV=16x10%erg .

Sogurulan enerji dozu hizi,

= NAE MeV/cm?®s, ya da su i¢inde,

NAE
= MeV/g.s ( p su(yogunluk)=1 g/cm®);
P

1sa=3600s,
1 rad = 100 erg/g,
NAE = 0,031 MeV/cm (Tablo 3-6)

olduguna gore, 1 fotonun 1 saniyede yol acacagi sogurulmus enerji,

0,031 (MeV/cm)xl,leO‘ﬁ MeVx3600
= rad.sa*
100

=1,78x10° rad.sat.cm™.
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5.7. Radyoizotoplarin belirtiminde kullamilan yontem ve araclar

Isinlarin film karartmasi 6zelligi, bugiin de  radyoizotoplarin tam yerini saptamak igin
uygulanan ve yukarida orneklenen otoradyografi tekniginde 6nemlidir. Calismalarda radyoizotop
isinlarinin varligini derhal belirten bir alet gerekebilir. Modern radyoizotop laboratuvarindaki genel
kontrol isini, 1sinlarin iyonlastirici etkilerine dayanan Geiger-Miiller sayaci goriir. Radyoizotoplarin
sayisal belirtimi i¢in en uygun arag ise, y-isinlarini 1g18a ¢eviren sintilasyon sayaglaridir.

Otoradyografi yonteminde 151k gegirmeyen kagida sarili fotograf filmi kontrol etmek
istedigimiz O6rnege dogrudan uygulanir. Uygun bir poz siiresi gegtikten sonra film banyo edilir.
Ornegin radyoizotop igeren bdlgesi karsisindaki film bolgesinin kararmis oldugu goriiniir.

Ornek olarak filmle temas ettirilmesi kolay yassi organlar olan yapraklara sahip bir bitki
alalim. Fosfat iyonu bitki kokiinden yapraklara gegebilir mi? Bu soruyu yanitlamak igin 32P izotopu
ile isaretlenmis fosfat1 bitkinin suyuna ekleriz. Sulandiktan birka¢ saat sonra bitkinin bir yapragini
koparip sarili filmin istiine koyariz. Yapragin kenarlar1 kivrilmasin diye de iistiine agir bir kitap
birakip (Sekil 3-14 ), filmi birkag giin sonra banyo edince yanitimizi kesin olarak aliriz.

Iyon toplama araclarinda gelen 1smnlarm olusturdugu pozitif iyonlar, silindir seklindeki kabin
negatif yiiklii kenarma g¢ekilir. Yoriingelerinden firlatilmis elektronlar ise, tel seklindeki anoda dogru
devinir. Silindirik katodu ile tel anodu arasindaki potansiyel farki, 100-500 V olursa araca orantili
sayac¢, 1000-2000 V olursa Geiger-Miiller sayaci denir.

5.8. Radyoaktif 1sinlarin tani ve sagaltimda kullanimi

Radyoaktif 1sinlarin sagaltimda kullanimi iki sekilde yapilir. Cobalt-60’1n yaymladigi giiglii
isinlar tiimor bulunan organa odaklanir. Bu bolge belli bir siire i1sinlanarak kanserli hiicrelerin
oldiiriilmesi saglanir. Saglikli dokunun zarar gormemesi i¢in viicudun diger bdlgeleri kursun
maskelerle korunur. Tiimoriin biitiintiniin yok edilmesi igin hesaplanan doz, béliinmiis dozlar halinde
giinlere yayilarak verilir. Ornegin bir tiimérii yok etmek icin hesaplanan doz 4000 rad ise, bu doz
giinde 400 rad olmak iizere 10 giine yayilarak uygulanir.

Radyoizotoplarin sagaltimda ikinci uygulama sekli belirli elementlerin kritik organlarda
toplanmasi esasina dayanir. Iyot ya da teknezyumun radyoizotoplar1 tiroit bezinde toplanir.
Tablo3-8°de
goriilecek dozlarda verilen bu radyoizotoplar, tutuklandiklari organ igindeki tiimér dokusunu
1sinlayarak kanser hiicrelerini 6ldiirtirler.

Tanida radyoizotoplarin kullaniminda ayni diisiinceden yola ¢ikarak, bir radyoizotopun
yayinladig1 y 1sinlart viicut yiizeyinden kaydedilerek, radyoizotopun hedef organ icindeki degisik
yogunluktaki toplanma bdlgeleri yapilan kayitlarla belirlenebilir.

Klinik ¢alismalarinda sintigrafi aleti kullanilir (Sekil 3-20 ve 3-21). Bunun yazicisi ve
sintilasyon kristali beraber gezdirilebildigi i¢in, meydana gelen grafik, hastanin viicudunun tam bir
radyoaktivite haritasidir (Sekil 3-22). Sintigrafi, viicut ylizeyine yakin organlardaki tlimdorlerin
yerlerini tespit etmek i¢in bilhassa elveriglidir. Sekil ‘de goriildiigi gibi, radyoaktif isaretli bir izleme
maddesi normal olarak dokuya baglanirsa tiimor, radyoaktivitesi olmayan bir “soguk bolge” olarak
gbzlenir. Eger tomiir bolgesinde, izleme maddesi toplanirsa “sicak bélge” dikkati ¢eker.
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