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Lipoliz

1 Hiz kisitlayici

1 Epinefrin, glukagon, glukokortikoidler,
blylime hormonu, tiroid hormonu (f;-
adrenerjikler iizerinden)T

1 Insiilind

2 Metilli ksantinler: kafein, teofilin,
teobromin T



Yag asitlerinin mitokondriye
tasinmasi

1 Kanda albumin, hiicre zarinda transmembran yag
asidi baglayici protein, sitozolde yag a.-baglayici
protein

1 Yag agil koA sentetaz (tiyokinaz), 2 ATP

1

2 Karnitin: lizin ve SAM, sentez ve diyet

2 Karnitin-agil (palmitoil) transferaz I, translokaz
ve karnitin-agil (palmitoil) transferaz IT.

2 T no.lu enzim malonil koA ile



R-oksidasyon

1 4 basamak: oksidasyon (FADH,),
hidrasyon, oksidasyon (NADH) ve tiyoliz

1 Her dongtide 1 FADH,, 1 NADH ve 1
asetil koA agiga ¢ikar (Dongi sayisi:
[(n/2)-1], n= C sayist)

https://en.wikipedia.org/wiki/Beta oxidation



https://en.wikipedia.org/wiki/Beta_oxidation

7 NADH:= 21 (17.5) ATP
7 FADH,= 14 (10.5) ATP

b-oksidasyon 35 (28) ATP
8 asetil koA= 96 (80) ATP
b-oksidasyon + SAS Toplam= 131 (108)ATP

7 NADH= 21 ATP

7 FADH,= 14 ATP

8 asetil koA= 96 ATP

Toplam= 131 ATP-2 ATP= 129 (106) ATP



Yag asidi oksidasyonunun 3 evresi:
1. p-oksidasyon ile asetil koA olusumu
2. SAS
3. NADH
ve FADH2'den ATP eldesi

Palmitat (C16) 7 déngii p-
oksidasyon



Alternatif yag asidi oksidasyonlari

% Tek sayida C igeren yag asitlerinin 8-
oksidasyonu sonucunda (3C)
agiga Gikar.

B Propiyonil koA karboksilaz-biotin,
metilmalonil koA mutaz-deoksiadenozilB,,

2 Siksinil koA > SAS

a1 Valin, izol6sin, metiyonin, treonin —
propiyonil koA



% Cok uzun zincirli (>20C) yag a.lerinin
oksidasyonu peroksizomlarda, aseftil koA ve
H20;

m Zellweger sendromu: peroksizom yoklugu,
serebrohepatorenal; Adrenolokodistrofi:
peroksizomal ABCD1 tasiyici protein defekti

1 karaciger ER'da, dikarboksilik
asit olusur. Bu yol normalde fazla aktif
degilken, B-oksidasyonun bozuldugu
durumlarda hizlanir. Or. orta zincirli yag agil
koA dehidrogenaz veya karnitin/ karnitin
palmitoiltransferaz eksikligi



1 dalli zincirliler icin,
beyinde, asetil koA ve propiyonil koA
olusur.

1 Fitanik asit sit lrunlerinde bulunur,
metil tasidigi igin B-oksidasyona giremez.
a -hidroksilaz ile a-C'na bir OH grubu
eklenir ve normal oksidasyon yoluna
katilir.

8 Refsum hastaligi: a -hidroksilaz (fitanoil
koA hidroksilaz) defekti, fitanik asit
birikimi



Ketogenez

1 Aclikta lipoliz ve oksidasyonun ardindan
agiga ¢Gtkan ve biriken asetil koA'lardan
keton sentez edilir.

1 Karaciger mitokondri

1 Asetoasetat, 3(p)-OH bitirat, aseton
1 Serbest tasinim

_ hiz kisitlayict

2 Periferik dokularda mitokondride tekrar
asetil koA'ya donisdrler.



https://en.wikipedia.org/wiki/Ketogenesis



https://en.wikipedia.org/wiki/Ketogenesis

Periferde keton kullanimi

1 Karaciger disi periferik dokular,
mitokondri

- (siiksinil koA-asetoasetat
koA transferaz)

1 Aseton kullanilamaz, en cok
kullanilan 3-OH-bdtirat

12 asetil koA, SAS'a gonderilir.



_

1 NADH= 3 (2.5) ATP

2 asetil koA= 24 (20) ATP

3-OH-bitirat icin 3+24-1= 26 (21.5) ATP
Asetoasetat icin 24-1= 23 (19) ATP

2 Lipoliz Gzerinden, insiilin
{, glukagonT.



Ketogenezin Klinik Onemi

1 Normal beslenme ve  normal
fizyolojik kosullar altinda keton
cisimleri Uretimi oldukca disik bir
hizda gergeklesir.

1 Karaciger, k.h. yetersizligine karsi
norma fin/olojik yanit olarak, yag
asidi oksidasyonundan gelen asefi
koA'lardan keton cisimlerinin
uretimini artirir.

1 Boylece kalp ve iskelet kasi ener;i
icin baslica ketonlari kullanirken,
sinirh miktardaki glukoz beyin igin
ayrilmis olur.



1 Ozellikle tedavi edilmemis Tip I DM'ta gériilen

diyabetik ketoasid
- Glukoz sag

0Z:
anmasinda azalma (dolasimda

insilin azalmasina bagl)

- Beraberinde

Ki yag asidi oksidasyonu artisi

(dolagimdaki glukagon artisiyla iliskili) bagl olarak

ortaya ¢ikar.

T asetil koA lretimi — T ketogenez — periferik
dokularin oksidasyon kapasitesi asilir.

Ketonlar nispeten

t¢li asitlerdir (pKa 3.9), ve

kan pH'sini disurdrler. Kandaki bu asidifikasyonun
baslica tehlikesi Hb'in oksijen baglama yeteneginin

bozulmasidir.



