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4. Baski Glincelleme Notu

Fehling ve Benedict yonteminde;
Mavi renk = Seker negatif
Kirmizi Turuncu renk = Seker pozitif
Rafinoz; Galaktoz + Glukoz + Fruktoz (Oligosakkarit)
GFR hesabinda kullanilan maddeler
Endojen,’.BUN, Kreatinin, Sistatin C, b2—m'ikrog|0bin
Ekzojen; Iniilin, EDTA, DTPA, lyotalamat, Iyoheksol, Cr-51
Kompleks 11 (sit b) Hem, Rieske FeS (histidin)
ic mitokondriyal membranda NADPH iireten enzim;

Ni](otinamid Niikleotid Transhidrogenaz
lleri glikasyon Griin inhibitéri; Aminoguanidin.

Diabetik noropati gibi komplikasyonlara
neden olan hipergliseminin hasar mekanizmasi
ileri glikasyon iriin (AGE) 1
Poliol yolu ile sorbitol sentezinde 1
Protein kinaz C yol aktivasyonunda 1
Hekzosamin yol aktivasyonunda 1

Piruvat'tan gliserol sentezleyen 'gliseroneogenez’ yolunda-
ki, hiz kisitlayic enzim; PEP Karboksikinaz

Ya§ asidi sentaz kompleksindeki, CO2 aciga ¢ikaran
kondensasyon basamagindaki enzim ketoagil sentaz.

Palmitat (16C) sentezi;
1Asetil coA + 7Malonil coA + 14NADPH +14H* + 7ATP

Palmitat (16C) +8coA + 7 CO, + 6H,0 + 14NADP*

Kolesterol Sentez Diizer%lenmesi;

HMG coA rediiktaz gen diizenlenme bolgesi; SRE

HMG coA rediiktaz sentezini artiran transkripsiyon faktdri;
SREBP-2

SREBP-2'yi baglayip inaktif halde tutan protein; SCAP

Kolesterol seviyesi azaldiginda SREBP2 - SCAP kompleksi
DER'den Golgi'ye gider. Golgide SCAP proteolizis ile yikilr,
SREBP-2 serbestlesir, cekirdege gider ve SRE bélgesine
baglanir;

HMG coA rediiktaz seviyesit © kolesterol sentezit

Kolesterol seviyesi arttiginda diiz endoplazmik retikulum
proteini olan INSIG aktive olur ve SREBP-2 - SCAP komplek-
sinin golgiye gidisini engeller © kolesterol sentezi|

Primer safra asit sentezindeki hiz kisitlayici enzim;
7-a hidroksilaz
Inhibitor; Farnesoid X Reseptdr (FXR) ve Fibrat

) Lipoproteinlerin Siniflandinimasi
Yar Omiir (cok > az); HDL, LDL, VLDL, SM, IDL

Silomikron, VLDL, IDL kalintilan (End) Apo E reseptorii
(LRP-1) ile karaciger tarafindan tutulur ve dolagimdan alinir.

Okside LDL'yi makrofaj icine alan reseptor; SR-A & CD36
HDLicinde bulunan ve okside LDL olusumunu engelleyen
enzim; Paraoksanaz

Nascent HDL, dokudaki ABCA1 reseptorleri araciligiyla
hiicrelerden kolesterolii toplar.

HDL3, dokudaki ABCG1 ve SR-B1 reseptorleri araciligr ile
hicrelerden kolesterolii toplar ve HDL2'ye ddnsr.

HDL2, kolesterol ve kolesterol esterini SR-B1 reseptérii
aracihigiyla karacigere veya steroidojenik dokulara tasir.

Bu olaya "ters kolesterol taginimi” denir.

HDL3, kolesterol esterlerinin bir kismini kolesterol ester
transfer protein (CETP) aracili§iyla VLDL ve LDL'ye aktarr.
Burada Apo D gdrev alir.

Damar Endotelindeki Lipoprotein lipaz inhibitor;
ANGPTL3

Hiicre Membrani, LDL reseptériinii (Apo B100 reseptériin)
yikan, PCSK9

Yag lezzetinin algilanmasini saglayan reseptdr; CD36

Lipoprotein Lipaz aktivatdrleri; Apo C-Il, insiilin, Heparin,
Fibratlar (PPAR-a tizerinden)

Lipoprotein Lipaz inhibitorleri; Apo C-lIl, Apo A-ll,
ANGPTL3

¢ Hormon Duy arh Lipaz
Inhibitorleri; Insiilin tok defosforile, Prostaglandin E,

Perilipin, Niasin

Yag Asidi Oksidasyonu
beta oksidasyon, Mitokondri; Amag Enerji Gretimi,

Hiz kisitlayict basamak, Karnitin Aracili Tagima sistemi

beta oksidasyon, Peroksizom; €ok uzun zincirli yag asidi
yikimi. Enerji iiretilmez. Karnitin kullanilmaz. H,0, iiretilir.

alfa oksidasyon, Peroksizom; Fitanik asit yikimi. Yikilamaz
ise Refsum hastaligi gozlenir.

omega oksidasyon, Diiz E.R.; Karaciger ve Bobrek'te
bulunur. Sitokrom p450 sistemi kullanilir.

Kolesterol, Keton ve Losin sentezindeki ortak ara madde;
HMG-coA
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IQQJ gggdemisi

GTP, tetrahidrobiopterin (THBP) sentezinde kullanilir.
Hiz kisitlayici enzim; GTP siklohidrolaz.

Enzim KPS-1 KPS-II
Karbon kaynagr €02 co2

Hiicre Hayat Dongiisii
HipofosforileRb (aktif), E2F'yi baglar ve; G1/S'i durdurur.

1 1 1 G1/Sinhibitérleri; p15, p16, P18, P19
v 1 1 Tiim CDK inhibitérleri; p21, p27, p57
G2/M gecisini p53 proteini kontrol eder.
p53 defekti = Li-Fraumeni (rekiirren kanser)

Mitotik (Spindle) Kontrol Noktasi M fazi.
Metafaz — Anafaz gecisidir, ve APC/C ile kontrol edilir.

APC/C,ubikitin E3 ligaz aktivitesine sahiptir ve
Siklin B'yi yikar, mitoz durdurur.
Sekurin'i yikar ve Separaz'i serbestestirir.
Seperaz, kohesin'i yikar, anafazda kardes kromatidler
aynlir.

DNA Hasar Kontrol Noktasi; DNA hasarinda,
p53;
p21ile G1/S gegisini durdurur.
p21ile G2/M gegisini durdurur.
GADDAS5 ile DNA tamiri baslar.
Bagarili olursa, MDM2 apopitozu inhibe eder.
Basarisiz olursa BH3 proteinleri artar ve BAX-BAK ile apopitoz'a
baglar.

ilk sentezlenen mRNA; hnRNA

Cekirdekgikte, rRNA islenmesinde gérev alir; SnoRNA

En yaygin kiiciik noncoding RNA. Transkripsiyon sonrasi
gen susturmada gérev alir; piRNA

Epigenetik histon modifikasyonlarini diizenler; lincRNA

Circular RNA; circRNA

Alternatif Splicing
mRNA sentezinden dnce
snRNA gorev alir
Ayni genden alternatif protein tiretmeye alternatif splic-
ing denir.
Kanser hiicresi alternatif splicing ile direttigi farkli Fas
reseptorleri ile apopitoziten kacar

RNA Editing

mRNA sentezinden sonra

Enzim gorevalir

Enzim, RNAicindeki niikleotidi degistirir, bu yeni niikleotid
stop kodona neden olur ve farkli protein sentezlenmis olur.

ApoB mRNA'sindaki normal Sitidin varsa ApoB100

retir. Ama editing sonrasi Sitidin — Urasil dontisimi olursa
ApoB48 iiretilir.
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Stop (durma) kodonlan bazen;
UGA; Selenosistein kodlar.

UAG; Pirrolizin kodlar.
UGA,; Triptofan kodlar (mitDNA'da)

Translasyon Ozet
Aminoasit aktivasyonu; ATP, tRNA, aminoacil tRNA sentetaz

(proofreading aktivitesi bulunur), Mg
Baglangig; inisiasyon faktgrleri, mRNA, N-formilmeti-
yonin-tRNA, AUG, GTP, Mg
Uzama; Elongasyon faktorleri, (EF-2, GTP kullanir), Mg
Sonlanma; Release faktdrleri, Mg, UGA, UAG, UAA

imprinting hastalik drnekleri;
Prader Willi Sendromu

Angelman Sendromu
Beckwith Wideman Sendromu
Russel Silver Sendromu

Lac Operon (E.coli
CAP bélgesi + Promotor + Operatdr + LacZ (B-galaktozi-

daz), LacY (laktoz permeaz) ve LacA'dan olusur.

CAP bélgesi: CAP baglaninca, transkripsiyonu aktive
etmek icin promotor'u uyaran DNA dizisi.

Operator®: Transkripsiyonu engellemek icin Represdriin
baglandigi DNA dizisi.

Reglatér Gen (lacl): Represori kodlar.

Laktoz Yok: Represdr operatdre baglanir, RNA pol inhibe olur
ve laktoz enzimleri Gretilemez.

AlloLaktoz Var: Allolaktoz, represorii baglar bdylece operatér
serbest kalir, RNA pol aktive olur.

Glukoz Var: Glukoz, adenilat siklaz'i inhibe eder, cAMP
olusmaz, CAP aktive olamaz, RNA pol inhibe olur
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[ Tirozin I Katekolamin (Dopa, Dopamin, NA, A), Tiroid hormonlari (T3, T4), Melanin. iDRAR SiYAH. Fenol grubu ]
[ TRipTOfan I B3 (NIASIN), SeraTOnin, MelaTOnin. iIDRAR MAVi — MOR. Indol halkasi ]
‘ GLisiN ‘ Purin (dikkat Pirimidin yok), Kollajen (Gly-X-Y), Safra Tuzu (+taurin){.Kreatin (G A M), Porfirin (hem), ’
Glutatyon (Glisin Sistein Glutamat), Optik Aktivitesi YOK. BOBREK OKZALAT TASLARI

[ Histidin I Histamin (vazdolitatdr), Fizyolojik pH en iyi tampon. imidazol halkasi ]
[ GlutamAT I GABA, Glutatyon (Glisin Sistein Glutamat) ]
[ Arginin I Kreatin (Glisin Arginin Metiyonin), Ure, NO, Poliaminler. guanido grubu ]

- Korizmik Asitten sentezlenenler N

N - Ksantoprotein Reaksiyonu + Metiyonin - Yikiminda propiyonil coA olusanlar
Tirozin (fenol) . : . P .
e T e - Tetrahidrobiopterin kullananlar I1zolsin* - Yikimi tek C yag asidi gibi olanlar
Triptofan (indol) - UV Isig1 Absorbe Eden Treonin - Yikiminda B12 ve Biotin kullanilanlar
- Aromatik Halkal (+ histidin) Valin* - TCA'ya suiksinil coA tizerinden girenler

- Hem Glukojenik Hem Ketojenik (+ izol6sin)

%
/ N\
Valin Saf Glukojenik beta karbona bagli 2 metil grubu var.
Dalli Zincirli L L _— - o
aminoasitler 1zol6sin Glukojenik + Ketojenik beta ve gama karbona bagli toplam 2 metil grubu var.
LGsin Saf Ketojenik gama karbona bagli 2 metil grubu var.
J

Asidik aa AspartAT, GlutamAT

] |

Polar

Bazik aa Histidin, Arginin, Lizin

Serin Treonin

Notr aa Digerleri

|
I
I
I

[
[ )
[ )

AspartAT, GlutamAT

Asparagin, Glutamin

Histidin, Arginin, Lizin

Tirozin Sistein

a-helikste cok; Metiyonin®, Glutamat?, Alanin, Losin
x a-helikste az; Prolin', Glisin?, yiikli, halkali

B kivimda cok; Prolin', Glisin?, Polar®

B tabakada cok; Valin', izolésin
% B tabakada az; Prolin

Hastalik & Anormal Biriken Protein;
Alzheimer AB42 tau
Huntington Huntingtin
FrontoTemporal Demans TDP-43
Lewy Body Demans a-synuclein
REM Uyku Bozuklugu a-synuclein
Creutzfeld Jakob PrPsc

Sindirim sonucunda aciga ¢ikan amino asitler;
SGLT-1 ile Na* - bagimli sekonder aktif transport ile emilir.

GGT ile y-Glutamil Transferaz (Meister) déngiisii ile emilir.
Enzim; g-glutamil transferaz (GGT)
GGT enzimi birimino asit olan prolin tagimaz
3ATP kullanilir.
PepT1 ile H*-bagimli dipeptid ve tripeptidler emilir.
PepT1, bobrek proksimal tubulunde de re-absorbsiyon
yapar.

Tiroid hormonlarini (T3 ve T4) ve A vitamini (REtinol)
tastyan; Prealbumin (TransTREtin)
BOS elektroforezinde belirgin olan; Prealbumin

Ferro*2, bagirsak duedonum’dan absorbe eden; DMT1
Ferri*3, bobrek proksimal tubul'den re-absorbe eden;
Megalin, Cubulin

En hizli artan AFR; CRP, Serum Amiloid A, a-1 anti
kimotripsin
En gec artan AFR; Seruloplazmin ve C3
Sadece Bakteriyel enfeksiyonda artan AFR;
Prokalsitonin (viral enfeksiyonda artmaz)

Kemik yapim gostergeleri; Osteokalsin, ALP,

N ve Cterminal protokollajen, prokollajen 1 karboksi terminal
ekstansiyon peptid (P1CP)

Kemik yrkim gostergeleri © Hidroksilizin, Hidroksipro-
lin, Asit fosfataz, Deoksipirinodilin, Tip 1 kollajen cross linked
C-telopeptid, N ve C terminal telopeptid.

Osteoblastlardan salinip osteoklast gelisimi saglayan pro-
tein RANKL (inhibitori; osteoprotegerin, dstrojen)
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1. Hepatobilier Hastaliklar

ALT

Karaciger sitoplazmasinda yerlesir.
Karacigere daha spesifiktir.
ALT/AST111; Viral hepatit, Non-Alkolik Yagli Karaciger (NAYK)
NAYK hastasinda AST/ ALT artarsa; fibrozis & siroz diisiin

izositrat
DH

Glutamat
Dehidrogenaz

Laktat
DH

Alkalen
Fosfataz
(ALP)

Gama Glutamil
Transferaz
(GGT)

5' Niikleotidaz
Losin A.P.

2. Akut
Myokard
Infaktiisii

AST
Karaciger mitokondri ve sitozolde yerlesir.
Yenidoganda fizyolojik olarak yiikselebilir.
AST/ALT111; MI, alkolik KC, iskemik, Wilson
AST/ALT > 2 (+) makrositoz = Kronik Alkol Tiiketimi
Akut pankreatit prognoz takibi; AST, LDH

Gebelikte beklenmedik artiglar
plasenta hasari

Karaciger parankimal hastaliklari icin spesifiktir.
Izositrat DH, Myokard infarktiisiinde yiikselmez.

Karaciger Mitokondrial bir enzim © inflamatuvar olaylardan
daha cok nekrotik (apopitotik) olaylarda aktivitesi artar.

C. difficile enfeksiyonu icin tarama testi
olarak Glutamat Dehidrogenaz kullanilir.

LDH1/LDH2 orani?; Akut MI.

Germ hiicreli ttimorlerde LDH11

Hemolizli kanda LDH21.

Pernisiy6z anemi, Lenfoma, Pjirovecide LDH diizeyi?.
Akut pankreatit prognoz takibi; AST, LDH

LDH1: KAlp (Elektroforezde en hizli)
LDH2: Eritrosit (Plazmada en ¢ok)
LDH3: Solunum

LDH4: Iskelet kas!

LDH5: KC  (Elektroforezde en yavas)

Alkali pH'da (9- 10) aktivite gdsterir. Mutlaka acken bakilmalr.
Non-Patolojik ALP artii; bilyliyen cocuk, >60 yas, gebelik,
0 ve B kan grubu.

Kolestaz'da ALP1 (GGT ile dogrulanir)
Paget hastaliginda ALP?
Osteoporozda, ALP normal.

Mikrozomal enzim (Antiepileptikler ile indiiklenir)
Kronilk alkolizmde ve alkolik sirozda; GGT}
Kronik alkolizmde; Karbonhidrat eksik transferrin (CDT)?

GGT?T + ALP1 = safra yollari patolojisi
Tikanma sariliginda sensitif enzimdir

Kolestaz en spesifik gostergesidir. Pratik kullanimi yoktur. Nikel iyonlarr ile inhibe olur.
Losin AminoPeptidaz. Kolestaz en spesifik gostergesidir. Pratik kullanimi yoktur.

Kreatin Kinaz (CK)
Kas hasarinda artar. Kofaktort; Mg.
Elektroforez hizlar (CK1 > CK2 > CK3)
Myopati;
(CK 1); inflamatuvar, Statin iliskili, Hipotroidi, Duchenne, Malign hipertermi
(CK N); Steroid iligkili myopati, polimyaljia romatika (agri +), hipertroidi
Steroid, Akt-1'i inhibe eder, sonuc kas atrofisi

CK1 - Beyin
Kan beyin bariyeri hasarinda artar

CK2 - Kalp
Kalp krizinde artar

CK3 - iskelet Kasi
Kas hasarinda artar
Kardiak Troponin & Enzim degil. Akut Ml tanisinda en spesifik gostergedir. Kardiyak troponin- I tanida en
yararli olanidir.

Pulmoner embolide prognoz gdstergesi; troponin- I ve BNP seviyesi.

Myoglobin
Miyokard infaktiisiinde en erken yiikselen gostergedir. Kardiak spesifik degildir. Miyokard infaktiistinde;
En erken yiikselen miyoglobin, En erken yiikselen enzim CK2
En spesifik kardiak troponinler sonra CK- MB (re-infakt'in degerlendirilmesinde kullanilir)
En geg artan ve uzun siire yiiksek kalan LDH1
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3. Pankreas Amilaz Makroamilazemi; IgA ve IgM ile
Enzimleri Hidrolaz sinifinda yer alan kalsiyum kullanan bir enzimdir. kompleks yapmig amilaz'a denir.
Pankreas hastaliklarinin tanisi icin kullanilir. Bobrekten emilimi olmadigricin idrar'a

Amilaz artisi yapan durumlar; bagirsak tikanikliklan, safra %100 gecer
hasar ve tiikriik bezi hastaliklan, akut pankreatit®

Lipaz Akut pankreatit iin lipaz, amilaza gére
Amilaz'in aksine tamami bobreklerden absorbe edilir. daha degerlidir. Daha uzun siire yiiksek
Lipaz IgA ile kompleksi; Makrolipazemi; Siroz veya non-hodgkin  kalir. Daha ge¢ normale ddner

Asit Fosfataz Asit pH'ta (4.5- 7) caligan hidrolaz grubu enzim.Prostat kanserindef.

PSA PSA (kallikrein iliskili peptidaz 3) prostat kanseri tanisinda, tedavi sonrasi izlemde kullanilir.

Sistatin C Bobrek fonksiyonlarini degerlendirmek icin kullanilan proteaz inhibitorii.

BNP Fizyolojik etki ANP'ye benzer. Ventrikiil myositlerden salgilanir, yan dmrii1. Kalp yetmezliginde seviyesit

Kollajen/Epi & ADP Kollajen Epinefrin ve Kollajen ADP. Platelet fonksiyon bozuklugunun tespiti icin kullanilir.
Makroprolaktinemi Prolaktin, IgG ile baglanir yiiksek okunur. Asemptomatik. PEG ile coktiirme veya Jel filtrasyon yapilir.

Esteraz Piyiiri varlijinda idrar [6kosit esteraz'i pozitif olur.

ACE Sarkoidoz tanisinda kullanilir, ama spesifik degil.

Adenozin Deaminaz o Tiiberkiiloz tanisinda plevral sivi, beyin omurilik sivisi ve serumda aktivitesi artar.
Kolinesteraz Organofosfat zehirlenmesinde seviyesi|, Karaciger sentez kapasitesi hakkinda bilgi verir.

Atipik kolinesteraz olanlarda siiksinilkolin parcalanamaz © post-op mekanik ventilasyon ihtiyaci artar



@J gggdemisi

DUSakademisi Biyokimya & Genetik
4. Baski Giincelleme Notu

Eksik Enzim Hastalik Klinik Laboratuvar
1. ALA Sentetaz Sideroblastik Anemi | Anemi. XR Kalitim Eritrosit|, Hb |
2. ALA Dehidrataz ALA Dehidrataz Karin Agnsi idrar ALA?T

Eksikligi Noropsikiatrik Bulgu | Koproporfirin I111
3. Akut intermittan Karin Agnisi, Koyu idrar, | idrar ALAT, PBG?
Uroporfinojen | sentaz | Porfiria Polindropati.
(Hidroksimetilbilan) Noropsikiatrik Bulgu

Fotosensitivite yok
4. Uroporfinojen Ill Konjenital OR Kalitim. Eritrodonti (kemikte ve
kosentaz Eritropoetik Porfiria | Fotosensitivite (+) diste porfirin birikimi)
Idrar ALAT, PBG?

5. Uroporfinojen Porfiria Fotosensitivite (+) idrar uroporfirin 17
Dekarboksilaz Kutanae Tarda Pigmente, vezikiiler

(En sik) deri. HCV (+), HIV (+)
6. Koproporfinojen Herediter Fotosensitivite (+) idrar ALAT, PBG?
Oksidaz Koproporfiria Karin Agnsi Fekal koproporfirin 1117
7. Protoporfinojen Varyat Noropsikiatrik Bulgu idrar ALAT, PBG?
Oksidaz Porfiria Fekal protoporfirin IX1

8. Ferroselataz

Eritropoetik
Protoporfiria

Fotosensitivite (+)
Hidrops Fetalis.

Fekal protoporfirin IX1
Eritrosit protoporfirin IX1

Zincir Kinca Antioksidan
Stiperoksid Dismutaz
E vitamini (en gdiclii)
Urat

Onleyici Antioksidanlar;
Glutatyon Peroksidaz

Glutatyon Rediktaz
Selenyum

Katalaz

EDTA, Penisillamin, Succimer

Bilirubin formlar
indirekt (Unkonjuge) biluribin = Alfa Biluribin
Monoglukronid biluribin = Beta Biluribin
Direkt (Diglukronid) biluribin = Gama Biluribin
Albumine bagl direkt biluribin = Delta Biluribin
idrara rengini veren biluribin = Urobilinojen
Fecese rengini veren biluribin = Sterkobilin

Kolesterolt ve sfingolipid?, membranda hareketli yapilar
Enzim, reseptorler (G protein) ve GPI tagirlar
Endositoz, Ekzositoz, hiicre iletisiminde rol alirlar

Lipid Raf

Llpld Raf ———— Non-Lipid Raf — Bazi proteinler membrana kovalent baglanir.
N Bunun ign; . - -
S Otejpy Protein'e farnezil eklenir, buna prenilasyon denir.
arnezi LIPIDASYON I . . e o . .
gsistein Zayt Protein (izerindeki sistein ile, membrandaki
;'Kovalent Bag Montton & fosfotidilinisitol arasinda kovalent bag yapilir.

fasfond:hms:ml

Bu olayin tamamina lipidasyon denir.

Membrana fosfotidilinisitol Gizerinden kovalent
baglanan bazi proteinler; DAF (CD55), Asetilkolinesteraz,
Alkalen fosfataz, 5'-Nukleotidaz

DAF defekti; Paroksismal N. Hemoglobiniiri

R
BESERER AR EERAARIAIRIAS




