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Kesecikler Ne Ise Yarar?
(Hicrede Ne Amacla Kullanilir?g)

» Salgilama

— Salgilama (Ekzositoz) ve Yutma (Endositoz)
Kesecikleri

* Tasi(n)ma
— Tasiyicr kesecikler

» Depolama
— Depo kesecikleri




Salgi Tipleri

* Ekzokrin (dis) salgi: Bosaltma kanalina

= .

* Parakrin: Yakin cevreye




Nissl tanecikleri

EHA® 2006




Ekzositoz
(Hicreden salginin disari verilmesi)

* Pankreasin sindirim enzimlerini salgilamasi
verilmesi

* Meme bezinden sitin salgilanmasi

Apikal sitoplazma ile birlikte 8 Endometriyumun menstrial siklustaki salgisi

salginin verilmesi

Tom hicre ile birlikte ‘Sa-llgmln;n‘ * Derideki yag bezlerinin salgis
atlmasi

sUt kazein'i proteininin

merokrin salgilanig! o)
P Ekzositoz . stt yaglarinin

Merokrin salgilama Apokrin salgilama Holokrin salgilama

Kierszenbaum, 2013




Hicrede Protein Sentezi
SCI'gI (DNA’dan Proteine)

DNA'nin RNA'y1 kodlamasi (RNA sentezi=transkripsiyon) Cekirdek/cekirdekcik

RNA'nin cekirdek disina cikmasi

RNA’nin ribozomla birlesmesi Sitoplazma

RNA kodunun ¢ézilmesi (translasyon)

Kisa protein zincirlerinin olusmasi o llee )
P ' Granilli ER/Ribozom

Zincirlerin birlesmesi ve 3-B katlanmasi

ER’den Golgi kompleksine gecis . .
(Translasyon sonrasi biyokimyasal degisimler) Sitoplazma/Golgi

Golgi kompleksinden sitoplazmaya saliverilme

Sitoplazma/Hicre
Sitoplazmadan disar salgilanma Disi



‘ Protein Sentezi Nerelerde Yapilir2 ‘

r Cekirdek

‘Serbest ribozomlar‘ ! Mitokondriyon

. Peroksizomlar

Gelen vezikuller s
Cis yuzu

( Hicre disina verilecek salg proteinleri B L

N

ER ve Golgi proteinleri
[9ER | 9P

Lizozomlar

\ Hiicre zan proteinleri

giden vezikuller



Protein Sentezleme ve Ayristirma Yollar

SITOZOL Cekirdek dis zart —__
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Zarlar arasi bosluk
Dis zar

? M Matriks

B\ . Golgi kompleksi ic zar
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SALGI YOLU




Granulli ER

Proteinlerin sentezi
Disilfid baglarinin olusmasi

Protein molekiillerine karbonhidrat eklenmesi ve
HELEH

Olusan protein zincirlerinin dogru katlanmas:
Fosfolipidlerin sentezi
Translasyon sonrasi biyokimyasal degisimler

Sitosol

COO™ Completed

Calnexin

Carbonhydrate

ER lumen



Golgi Kompleksi

cis (sekillenme yiizi)

ER’ye bakan yiz

tastyicr
kesecikler

trans (olgunlasma yizi)

Hicre zarina bakan yiiz



Golgi Kompleksi S

* Proteinlere KH eklenmesi veya degistirilmesi
(6rn; glikosilasyon=glikoprotein sentezi)

- glIkOZIl transferaz } Golgi isaretleyicisi enzim ailesi

Glikozil transferaz Glikan sentaz




Exterior

Plasma membrane

‘ Merkezden cevreye salgi yollar ‘

Klathrin ile Surekli
diizenlenen ) Salg:
salgi yolu

Secretory
vesicle

Lizozom proteinlerinin ayrishrilmasi

Trans-
Golgi
reticulum

Sonradan olusan sarniclardan kopan vezikillerin daha
dnce olusan sarniclarla kaynasmasi

e S D o T ER’den Golgi’'ye gelen vezikillerin cis yizini
Go!gl \ o
revielar g olusturmasi

ER’den Golgi'ye vezikillerin tasinimi

Cytosolic
face

Exoplasmic
face

Rough ER Al ER Gzerindeki ribozomlarda protein sentezi;
Translasyonu yapilan peptidlerin ER limenine
gegisi

Lodish, 1999



Proteinlerin Salgi Yollari

Yapisal (=Sirekli) Salg: Proteinleri

Serum Proteinleri

Ekstraseliler Matriks
Proteinleri

Hiicre zan proteinleri

Peptid hormonlar

Sindirim enzimleri

Sut proteinleri

Albumin

Transferrin (demir tasiyici)
Lipoproteinler
Immiinoglobulinler

Kollajen

Fibronektin
Proteoglikan

Glikoproteinler, reseptérler

Karaciger

Karaciger

Karaciger, ince barsak
Lenfosit

Fibroblast ve benzer stroma
hiicreleri

Fibroblast, Karaciger
Fibroblast ve benzer stroma
hiicreleri

Bircok hiicrede

Kontrolli (Klathrin) Salgi Proteinleri

Instlin
Glikagon
Erdorfinler
Enkefalinler

ACTH

Tripsin, Kemotripsin, Amilaz,
Riboniikleaz,
Deoksiriboniikleaz

Kazein, Laktoalbumin

Pankreasin adaciklari beta hc.
Pankreasin adaciklar alfa he.
No6rosekretuvar he.
Noérosekretuvar he.
On hipofiz hiicreleri

Pankreas asinisleri, tikriik bezleri

Meme bezi




. ekzositoz

> depolanma

>ileri sentez

> ilk sentez
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yogunlasma
olgunlasma



Hicrede Salgi Vezikillerinin izledigi Yollar
(Vezikil Trafigi)

APIKAL Y(Z EKZOSITOZ

ENDOSITOZ
Ice dogru ydnelen kesecikler

TRANSSITOZ

Icten ve yan yiizlerden gecis
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| *Endozom: Hiicre icine alinan maddeleri
BAZAL Y(Z barindiran keseciklere verilen genel isim

Ross, Pawlina, 2006



ER’den Golgi'ye Geciste Kalite Kontroli

Sadece dogru katlanmis proteinler gecebilir

Protein yapisina katlmayan ve kullanilmayan alt Gniteler
ER’de birakilir daha sonra Hsp70 ve saperonlara baglanir

Katlanmamis veya yanhs katlanmis proteinler sitozole
gecip parcalanirlar (proteazomlar)

ER icin gerekli proteinler Golgi’nin cis yiziinden geri alinir




Kesecik Kilif Proteinleri
COP (COat Protein), clathrin ve

caveolin kiliflar

|Kesecik zarinda belli proteinlerin yogunlasmasina ve vezikillin kopmasina
neden olur

|Keseciklerin etrafinda sepet biciminde bir ag olusturarak vezikillerin belli
boy ve sekilde olmalarini saglar

late endosome
early

endosome
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plasma

membrane
cnsternae secretory

. 1 vesicle
Golgi apparatus

Alberts, 2002



Lizozomlarin Olusmasi

Plasma membrane

Secreted
lysosomal
enzyme

\

Exocytosis s . ey
Secretory . . / - Clathrin-_
protein Cis Golgi coated pit

Trans-Golgi %\,E i
reticulum / ww

27\
/ 3 Clathrin-coated
ij E_Q) vesicle
| /
{;

Lysosomal

enzyme Recycling of

MéP receptor Early
endosome

Phosphorylated %;

lysosomal enzyme \ H y \ E;g

M6P receptor \

Clathrin-coated
pit

f
/7
| ‘Q % e
Clathrin-coated . % Transport vesicle

MCII'anZ-é-FOSFGi' vesicle -

Uncoated Late endosome

\{ transport (low pH)
i ¥

vesicle

Clathrin triskelions -
(subunits) MM

Lodish, 1999




Klathrin Kilifindaki Aksesuvar
Proteinler (Adaptin, Dynamin)

Hsp70’in
ATPase
etkisiyle
Klathrin
kil ayrilir
hicre ici
g adaptin 4 ed trénSport
vesicle
R CeseL
hﬁcre d|§| cargo molecules
Kilif olusumu Tomurcuk Vezikil Kiliftan
ve kargo secimi olusumu olusumu styrilma

1 2 3 4

Alberts, 2002



Endositoz Tipleri

* Sivi maddenin sirekli alimi
* Okaryot hiicreler (bitki hiicresi haric)

e Makromolekillerin, hiicre ve parcalarinin alimi
* Ozellesmis hiicrelerce (makrofaj, histiyosit vb.)
* Kontrolli gerceklesir

» Ozgiin maddelerin kendine 6zgi
reseptérleriyle alimi




Kesecik Trafigi Cok Biyik Bir Diizen icinde Yurir !

v’ Segcicidir

v Ozgindir

v Rab Proteinleri

v" SNARE Proteinleri

Rab tipi Organel

Rab 1 ER ve Golgi

Rab 2 cis Golgi agi

Rab 3A Sinaps kesecikleri, salgi kesecikleri
Rab 4/Rab 11 Geri dénisim yapan endozomlar
Rab 5A Hicre zarn, klathrin kaplu kesecikler, erken endozomlar
Reb 5C Erken endozomlar

Rab 6 Medial ve cis Golgi agi

Rab 7 Gec endozomlar

Rab 8 Erken endozomlar

Rab 9 Gec endozomlar, trans Golgi ag
SNARE Tipi islev

V-SNARE'ler (Snap25, syntaxin vs.) Tutunma proteini

T-SNARE’ler (Synaptobrevin vs.) Kilitlenme proteini



The Nobel Prize in
Physiology or Medicine
2013

J.E. Rothman (Stanford Unlver3|te5|)
3 RW. Schekman (Berkley Universitesi)
o T.C. Sidhof (Stanford Universitesi)

Prize share: 1/3 Prize share: 1/3

Insan hicrelerindeki temel tasima sisteminin
vezikiller (kesecikler) tarafindan gerceklestirildigini
kesfettikleri icin verildi

Kesif, hiicre icinde ve disinda maddelerin nasil tasindiginin
anlasiimasina olanak tanidi.

Kesecik ulasiminin sekteye ugramasi ya da hatali yapilmasi,
cok sayida nérolojik rahatsizligin yani sira
bagisiklik sistemi hastaliklarina yol aciyor.

Keseciklerin kusursuz isleyisi olmazsa hicrenin kaosa siriiklenmesi cok dogaldir.




Yenilenmis

2. Baski
TIBBI HISTOLOJI
EMBRIYOLOJI
UYGULAMA KILAVUZU

ikinci Baski
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v' Hiucreler
v' Dokular
v Sistemler

_Histoloji ve Embriyoloji Anabili Dali
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