Huicreler Arasinda Kimyasal iletisim Il

Reseptor aktivasyonu ve sonuclari

Hiicre dis1 sinyal molekiillerininin reseptdrlere baglanmasi onlar1 aktif hale getirir. Aktif hale
gelmis reseptorler ise hiicre fonksiyonlarinda degisiklige yol acar. Fonksiyonlardaki bu
degisikliklere, reseptorlerin dogrudan veya hiicre i¢i sinyal molekiilleri araciligi ile
fonksiyonlarii veya miktarlarint degistirdigi hiicreye 6zgii hedef proteinleri aracilik eder.

Reseptorler tarafindan diizenlenen hiicre fonksiyonlarina su 6rnekler verilebilir:
* Hiicrenin kasilmasi (¢izgili kas veya diiz kas hiicreleri)
* Hiicrenin gevsemesi (diiz kas hiicreleri)
* Hiicre i¢inde depolanmis maddelerin ortama saliverilmesi (salgi hiicreleri)
* Hiicre membran potansiyelinin degismesi (Sinir ve ¢izgili kas hiicreleri)
* Metabolizmada gorev alan enzimlerin aktivitesinin degismesi
* Hiicrenin biiylimesi ve boliinmesi
* Hiicrenin hayatta kalmas1 (Survival signals)
* Hiicrenin farklilasmas1 (Differentiation)
* Hiicrenin 6lmesi (Apoptozis)

Hiicre fonksiyonlarinin hemen hemen hepsi proteinler ile gergeklestirildigi i¢in reseptorler
sonu¢ olarak hem sinyal iletiminde rol alan araci proteinlerde hem de yanittan sorumlu bazi
hedef proteinlerde degisiklige yol agarak etkilerini gosterirler.

Reseptorler hedef proteinlerinde iki tiirlii degisiklige yol acarlar:
* Mevcut olan proteinlerin aktivitesini degistirmek
o Proteindeki bazi serin, threonin ve tirozin amino asitlerinin fosforilasyonu
o Proteini regiile eden hiicre i¢i bir molekiiliin konsantrasyonunu degistirmek
o Proteinin kismi proteolizi
* Hedef proteinlerin miktarini degistirmek

Protein Aktivitesini Degistirme Yollar::

1) Proteinlerde bulunan bazi serin-threonin ve tirozin aminoasitleri PROTEIN KINAZ adi
verilen enzimler tarafindan fosforile edilir. Bunun i¢in gerekli olan fosfat grubu ATP nin
hidroliziyle saglanir. Proteinlerin fonksiyonu genellikle fosforile olmakla degisir. Kinazlar
fosforile ettikleri amino aside gore iki ana gruba ayrilir: serin-threonin kinazlar ve tirozin
kinazlar. Reseptorler tarafindan aktive edilen protein kinazlar aract molekiiller sinifindadir.
Proteinlere kovalent olarak baglanan fosfat grubunun burdan ayrilmasi termodinamik olarak
tercih edilen durum olmakla birlikte, bu reaksiyon son derece yavas oldugundan bu agamada
da bir enzim kullanilir. Proteinlere baglanmis olan fosfat1 sokerek aktivitelerini eski haline
getiren enzimlere PROTEIN FOSFATAZ ad verilir.
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2) Proteinlerin regiilasyonunda kullanilan ikinci mekanizma ise ikinci haberci ad1 verilen
hiicre igi bir molekiiliin konsantrasyonunu degistirmektir. Ornegin hiicre i¢i serbest kalsiyum
iyonu bir ikinci habercidir, istirahat halinde diisiik olan kalsiyum konsantrasyonu bazi
reseptorlerin aktivasyonu sonucu yiikselebilir. Bu ise iizerlerinde kalsiyum baglanma bdlgesi
olan proteinlerin kalsiyum baglayarak fonksiyonlarin1 degistirmeleri ile sonuglanir. Bir baska
ornek ATP den sentezlenen c-AMP (siklik AMP) dir. Siklik- AMP baglayan proteinler bu
maddenin varliginda aktive olurler. ikinci haberciler ve onlarin miktarmin arttirilmasinda rol
alan proteinlerin hepsi aracit molekiiller sinifindadir.

3) Proteinlerin kismi proteolizi ise protein fonksiyonunu degistirmek i¢in en az kullanilan
yoldur. Burda proteinin amino veya karboksi ucundan kiigiik bir parca kesilerek uzaklastirilir.

Protein Miktarini Degistirme Yollar:

Reseptorler hedef proteinin miktarini degistirerek de hiicrenin fonksiyonun etkileyebilirler.
Reseptorler bunu genellikle proteini kodlayan haberci RNA’nin DNA’dan transkripsiyonunu
hizlandirarak gergeklestirirler.

Reseptor Etkisine Aracihk Eden Hiicre I¢i Sinyal iletim Molekiilleri
Reseptorler hedef proteinleri dogrudan veya hiicre i¢i sinyal molekiilleri araciliiyla etkiler
demistik. Bu araci sinyal molekiilleri iki ana gruba ayrilir:
1) Protein yapisinda olan araci sinyal molekiilleri
G proteinleri
kinazlar
fosfatazlar
transkripsiyon faktorleri
2) Ikinci haberciler (Aktif reseptdriin hiicre i¢i konsantrasyonunu arttirdig kiigiik molekiiller)
cAMP (siklik Adenozin Mono Fosfat)
Ca2+ (Serbest iyonize kalsiyum)
IP3 (inozitol trifosfat) ve DAG (Diasil gliserol)
cGMP



