AMINO ASITLERIN SINIFLANDIRILMASI

Biyolojik acidan onemli olan amino asitler farkli R gruplari (R yanzinciri)
tasimaktadir. R gruplari kimyasal olarak ¢ok degisken oldugu ve bu
degiskenligin fonksiyonel gruplar ile arttigr anlasiimistir. Ayrica daha onceki
bolumlerde anlatildigi gibi R gruplari kismen iyonize olmus durumdadir.
Amino asitler yan zincirin yani R grubunun yapi ve ozelligine gore farkl
seklerde siniflandiriimaktadir.

Farkli amino asitlerden olusan karisim c¢oOzeltisi pH'si 5.5'e ayarli kagit
elektroforezine konuldugunda, elektroforezde amino asitlerin bir boliumunun
iki farkli yone hareket ettigi ve bir bolumunun ise hareket etmedigi gorulmus
ve sonucta amino asitlerin kagit elektroforezinde hareket yonlerine gore ug
ana gruba ayrildigi gozlemlenmistir.



Kagit elektroforezinde bulunan amino asitlerden olusan karisimda bulunan
amino aistlerin bir bolumunun kagit elektroforezinin anot kutubuna, bir
bolumunun katot grubuna hareket ettigi, kalan kisimdaki amino asitlerin ise

hareket etmedigi gorulmustur (Sekil 1).
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Sekil 1. pH’s1 5.5’a ayarli elktroforezde amino asit karisimlarinin hareket yonleri



Kagit elektroforezinde hareket yonlerine gore u¢ ana gruba ayrilan amino

asit karisimlarindan;

a) Birinci grupta pH’sI 5.5'a ayarl elektroforeze konulan amino asitlerden
olusan karisimda hareket etmeyip oldugu yerde kalan amino asitler
bulunmaktadir. Bu amino asitler karisiminin net elektrik yukleri sifir (0)
olan amino asitler bulunmaktadir. Bu grupta bulunan amino asitler
genellikle monoamino ve monokarboksilik amino asitlerdir. Bu amino
asitlere notr amino asitler denir.

Bu grupta yer alan notr amino asitler: Alanin, sistein, glisin, isoleusin,
leusin, methionin, fenilalanin, prolin, serin, threonin, triptofan, tirosin,
valin amino asitleridir.



b)

Ikinci grup amino asitler; pH’s1 5.5’a ayarh kagit elektroforezinde katoda
yani eksi (-) yuklu elektroda dogru hareket eden amino asitlerdir. Bu grup
amino asitler toplamda birden fazla amino (NH2) grubu tasirlar. Alfa
karbon atomuna bagli amino grubu digsinda R yan zincirde de bir ya da
birden fazla amino (NHz) grubuna sahiptirler. Bu nedenle bu grup amino
asitlerin toplam net elektrik yukleri pozitiftir. Bu ozellige sahip amino
asitlere bazik amino asitler adi verilmektedir. Bu grupta yer alan amino
asitler lisin, arginin, histidin amino asitleridir.

Uclincl grup amino asitler; pH’'si 5.5’a ayarli kagit elektroforezinde
anoda yani arti (+) yuklu elektroda dogru hareket eden amino asitlerdir.
Bu grup amino asitler ise toplamda birden fazla karboksil grubuna
(COOH) sahip amino asitlerdir. Bu grup amino asitlerde alfa karbon
atomuna bagli karboksil grubu disinda R yan zincirde de bir ya da birden



fazla karboksil (COOH) grubu tagsimaktadirlar. Bu ozellige sahip amino
asitler asidik amino asitler olarak adlandiriimaktadir.

Amino asitlerin bu sekilde siniflandiriimalari en c¢ok tercih edilen
siniflama sekli olup hatirlaniimasi ve ogrenilmesi en kolay olanidir. Bu
sinifta yer alan amino asitler aspartik asit ve glutamik asittir.

Kagit elektroforezinde gergeslesen bu olay sonucu amino asitlerin
siniflandiriilmasinda amino asitlerin sahip olduklari yukler esas alinmis ve
buna gore amino asitler

a) Notr amino asitler,

b) Bazik amino asitler ve

c) Asidik amino asitler
olmak uzere 3 sinifa ayrilmiglardir.



a) Notr amino asitler

Bu grup amino asitlerin R yan zincirlerinde anino ya da karboksil grubu
bulunmaz. Bu nedenle elektriksel yukleri sifir (0) dir. Bu amino asitlerin R
yan zincirlerinin yapisi ve oOzelligi dikkate alinarak alt siniflamaya tabi

tutulmuslardir.

a1) Duz zincirli R yan zincire sahip amino asitler
Bu grup amino asitlerde R yan zincir duz bir yapiya sahiptirler. Bu grupta
glisin, alanin, valin, leusin, isoleusin ve prolin amino asitleri yer almaktadir.
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Duz zincirli R yan zincire sahip amino asitler



a2) Hidroksilli R yan zincire sahip amino asitler
Bu grup amino asitler R yan zincirlerinde hidroksil (-OH) grubu

icermektedirler. O nedenle bu 0zellige sahip R yan zincirli amino asitlere
hidroksilli amino asitler denilmektedir. Bu grupta serin ve threonin amino

asitleri yer almaktadir.
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Hidroksilli R yan zincire sahip amino asitler



a3) Aromatik R yan zincire sahip amino asitler

Bu grup amino asitler R yan zincirlerinde aromatik ozellik tasiyan gruplari
icermektedir. Ornegin R yanzircirde bulunan metil grubuna fenil halkasinin
baglanmasiyla fenilalanin amino asiti, hidroksifenil halkasinin
baglanmasiyla tirosin amino asiti ve indol halkasinin baglanmasiyla
triptofan amino asidi olusmustur.
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Aromatik R yan zincire sahip amino asitler



ad) Sulfur grubuna sahip R yan zincir sahip iceren amino asitler

Bu grup amino asitler R yan zincirlerinde sulfur (SH) grubu tasimaktadirlar.
Bu grupta sistein ve methionin amino asitleri yer almaktadir.

Sistin amino asidi sistein amino asidinden tureyen bir amino asittir. Sistin
protein yapisinda yer alan 20 amino asit igerisinde yer almaz. Sistein amino
asidinin yan zincirleri arasinda oksidasyon sonucu disulfit bagi olusur. Iki
mol sistein amino asid olusan bu disulfit (-S-S-) bagi ile baglanarak sistin
amino asidini olusturur.
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Sulfar grubuna sahip R yan zincir sahip igeren amino asitler

b) Bazik amino asitler

Bazi amino asitlerin R yan zincirleri pH 7.0'da net pozitif yuke sahiptirler.
Bu amino asitlerin tamami alti karbon asidine sahiptir. Bu amino asitlerden
lisin amino asidi R yan zincirinde yer alan ve (NH2) grubu tasiyan epsilon
(¢) karbon atomu sayesinde pozitif yuke sahip olmaktadir. Arjinin amino



asidi guanidinium (guanidino) grubu, histidin amino asidi ise imidazolium
(imidazol) grubu ile pozitif yuk tasimaktadirlar.
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Dolayisi ile pozitif yuk tasiyan lisin, arjinin ve histidin amino asitleri bazik
amino asitlerdir.
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Bazik amino asitler

Histidin amino asidi pH 7.0’de ancak % 10 oraninda pozitif yuklu iken pH
6.0'da % 50’si pozitif yukli hale gelmektedir. Diger bir ifade ile hisitidin
amino asidinin bazik olma ozelligi ortam pH’'si asit yone degistiginde
artmaktadir. Histidin amino asidinin R yan zincirinin 7'ye yakin olan tek
amino asittir.



c) Asidik amino asitler ve bunlarin amidleri

R yan zincirinde karboksil (COOH) grubu tasiyan amino asitlere asidik
amino asitler denir. Bu amino asitlerde toplam yuk -1'dir. Bu grupta
aspartik asit ve glutamik asit yer almaktadir. Her iki amino asit pH 6 ve /'de
tamamen iyonize olmakta ve asidik ozellik gostermektedir.
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Asidik amino asitlerin R yan zincirinde bulunan karboksil grubunun
hidrojeni iyonlasarak COOH grubundan ayrilmakta ve COOQO- grubu
olusmaktadir. Olusan bu grup amonyak (NH3) ile reaksiyona girmekte ve
asit amidleri olusmaktadir. Ornek aspartik asitten asparaginin olusumu;
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Asidik amino asitlerin amidleri



Aspartik asitten asparagin asitinin olusumu Glutamik asitten glutamin asitinin olusumu

Asidik amino asitler ve bunlarin amidleri




Lehninger (1984) ve Mathews ve Holde (1990) tarafindan amino asitler
yuklerine gore farkli sekilde siniflandiriimistir. Her iki arastirici da temel olarak
amino asitleri 3 ana sinifa ayirmis (notr, baz ve asit) ancak notr amino asitlerde
R yan zincirin bazi ozelliklerine gore notr amino asitleri kendi iclerinde alt
gruplara ayirmislardir.

Lehninger (1984) proteinin yapisinda yer alan 20 amino asidi R yan
zincirinin ozelliklerine gore siniflamigtir. R yan zincirinin ¢ozelti pH si1 7.0
civarindayken gosterdigi egilime gore amino asitleri 4 ana grupta
toplanmistir. Bunlar;
a) Polar olmayan (non polar, hidrofobik) R yan zinciri tagsiyan amino asitler
b) Polar (iyonlasan) olan fakat yuk tasimayan R yan zinciri sahip

amino asitler
c) Negatif yuk tasiyan R yan zincirine sahip amino asitler
d) Pozitif yuk tastyan R yan zincirine sahip amino asitler



a) Polar olmayan (non polar, hidrofobik) R yan zinciri tagiyan amino
asitler

Bu sinifta alanin, isoleusin, leusin, methionin, fenilalanin, prolin, triptofan,

valin amino asitleri olmak uzere sekiz adet amino asit vardir. Bu siniftaki

amino asitlerin R yan zincirleri hidrokarbon yapisinda oldugu igin, bunlar

hidrofobiktir yani suyu sevmezler, suyu disglarlar.

Bu grupta yer alan sekiz amino asitten bes tanesi alifatik (duz zincir yapili

organik bilesikler yani karbon zincirleri acik olan organik bilesikler) R yan

zincirli igerirler.

Bunlar alanin, valin, leusin, isoleusin ve prolin amino asitleridir.
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Polar olmayan alifatik R yan zinciri tagiyan amino asitler

ki tanesi ise aromatik halka icerirler. Bunlar fenilalanin ve triptofandir.
Geriye kalan bir tanesi ise sulfur grubu iceren methionin amino asididir.
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Polar olmayan fakat aromatik halka ve sulfur grubu igeren R yan zinciri tagiyan amino asitler



Prolin amino asitinde a-amino grubu serbest degildir. Siklik (halka) yapidaki
R yan zincirinin bir alt grubu seklinde baglanmistir (bakiniz prolin amino
asidi formulu). Prolinde a-amino grubu serbest olmayip halka yapisina
girmesine ragmen yine de prolin ve hidroksiprolin bir a-aminoasit olarak
kabul edilmektedir.

Bu grupta yer alan sekiz amino asit suda en az ¢cozunen amino asitler olarak
bilinmektedir. Bu sinifin en az hidrofobik olan amino asidi alanindir.

b) Polar (iyonlasan) olan fakat yuk tasimayan R yan zincire sahip
amino asitler

Bu amino asitlerin R yan zincirleri nonpolar (iyonlasmayan) amino asitlere

gore cokca cozunurler ve bunlar hidrofiliktirler. Cunku onlar su ile hidrojen

bagi yaabilen foksiyonel gruplara sahiptirler. Bu gruba giren amino asitler,

glisin, serin, threonin, sistein, tirosin, asparagin ve glutamin amino asitleridir.
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Polar (iyonlasan) olan fakat yuk tasimayan R yan zincire sahip amino asitler
Serin, threonin ve tirosinin amino asitlerinin polar olma ozellikleri R yan

zincirinde bulunan hidroksil (OH) gruplarindan, asparagin ve glutamin
amino asitlerinin polar olma ozellikleri R yan zincirinde bulunan amid



(NH2) gruplarindan, sistein ise R yan zincirinde bulunan sulfidril veya thiol
grubundan ileri gelmektedir.

Glisin amino asidinin R yan zinciri bir H atomu icerdi i¢cin a-karbosil ve a-
amino gruplarinin polarligr uzerine ¢ok kucguk bir etki gostermektedir.
Asparagin ve glutamin amino asitleri proteinin blok yapisinda amino asit
olarak bulunan aspartik asit ve glutamik asidin amidleridir. Asparagin ve
glutamin asitdik ya da bazik ortamda kolayca hidrolize olur.

Sistein ve tirosin amino asitleri disosiye olma egilime sahip H* iyonu iceren
R yan zincir tasirlar. Fakat, sistein amino asitinin thiol grubu ve tirosin amino
asidinin fenolik hidroksil grubu sadece pH 7 de az (yavas) diger pH’larda ise
cok iyonize olur.

Sistein amino asidi proteinin yapisinda iki formda bulunur. Ya sistein tek
basina sistein amino asidi olarak ya da iki sistein molekullunun thiol



gruplarinin oksidasyonu sonucu disulfit koprusuyle kovalent bagla
baglanmasiyla olusan sistin seklinde bulunur.

Sistin bazi proteinlerin yapisinda, inusilin hormonunda, ve immuno
globinlerde 0zel bir rol oynar.

c) Negatif yuk tasiyan R yan zincirine sahip amino asitler
R yan zinciri pH 7 de net bir negatif yuke sahip iki amino asidi vardir. Bunlar
aspartik asit ve glutamik asittir.
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Bu amino asitler R yan zincirlerinde karboksil grubu tasirlar. R yan zincirde
bulunan karboksil grubu amino aside asidik Ozellik kazandirmaktadir.
Aspartik asit ve glutamik asit asparagin ve glutaminin ana bilesikleridir.
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Aspartik asidin ve glutamik asidin R yan zincirinde bulunan karboksil
grubunun amonyak (NHs) ile birlesmesi sonucu olusurlar.



Asidik amino asitlerin R yan zincirinde bulunan karboksil grubunun
hidrojeni iyonlagsarak COOH grubundan ayrilmakta ve COO- grubu
olusmaktadir. Olusan bu grup amonyak (NH3) ile reaksiyona girmekte ve
asit amidleri olusmaktadir. Ornek aspartik asitten asparaginin olusumu;
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Asidik amino asitler ve bunlarin amidleri

d) Pozitif yuk tasiyan R yan zincirine sahip amino asitler
R yan zincirinde amino (NH3z) grubu tasiyan amino asitlerdir. Bu grup amino
asitler, R yan zinciri olusturan alifatik karbon zincirinin sonunda bulunan

karbon atomuna bagli ikinci bir amino grubu yer alir ve pH 7'de net pozitif
yuke sahiptirler.



Bu grupta histidin, lisin ve arjinin amino asitleri yer almaktadir.
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Bazik amino asitler

Bu amino asitlerden lisin amino asidi R yan zincirinde yer alan ve (NH)

grubu tasiyan epsilon (¢) karbon atomu sayesinde pozitif yuke sahip
olmaktadir.



Arjinin amino asidi guanidinium (guanidino) grubu, histidin amino asidi ise
Imidazolium (imidazol) imidazol grubu ile pozitif yuk tagsimaktadirlar.
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Lizin (Lys, K), alifatik zincirde e-pozisyonunda ikinci bir amino grubu iceren
amino asittir. Arjinin (Arg, R), pozitif olarak yuklu guanidino grubu igeren
amino asittir. Histidin (His, H), imidazol grubu iceren amino asittir.



Mathews ve Holde (1990) tarafindan ise proteinin yapisinda yer alan 20
amino asitleri

a) Alifatik yan zincir tasiyan amino asitler

b) Hidroksil veya sulfur grubu tasiyan yan zincirli amino asitler

c) Aromatik amino asitler

d) Bazik amino asitler

e) Asidik amino asitler ve onlarin amidleri seklinde siniflamistir.

a) Alifatik (duz zincir yapih) yan zincir tasiyan amino asitler
Bu grupta glisin, alanin, valin, leusin ve isoleusin amino asitleri yer
almaktadir.
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Alifatik (duz zincir yapil) yan zincir tagtyan amino asitler

Bu bes amino asitin R yan zincirleri duz zincir (alifatik) yapida olup glisinden
iIsoleusine dogru gidildikce amino asitlerin yan zincirini olusturan gruplar
artmakta ve ayrica hidrofob 6zellikleri de artmaktadir. Ornegin isoleusinin suda
cozunurlugu glisine oranla ¢cok ¢ok azdir. Cok fazla hidrofob olan amino asitler
protein molekulunun igerisinde sudan korunacak bir yer tercih ederler. Prolin
amino asidini herhangi bir kategoriye koymak guctur. Diger amino asitler ile
bazi ozellikleri paylagsmaktadir. Prolin amino asidi siklik (halkasal) R yan zinciri
tasimasina ragmen onun yan zinciri aslinda alifatik karakterdedir.



b) Hidroksil veya sulfur grubu tasiyan yan zincirli amino asitler
Bu grupta serin, threonin (hidroksil grubu icerenler), sistein ve methionin
(sulfar grubu icerenler ) amino asitleri yer almaktadir.

Hidroksil (serin ve threonin) veya sulfur (sistein ve methionin) grubu tasiyan yan zincirli amino asitler

Methionin hidrofob bir amino asit olmasina ragmen sulfur grubundan dolayi
bu grupta yer almistir. Geriye kalan serin, sistein ve threonin amino asitleri



zaylfca iyonize olan yan zincirlere sahip olmasindan dolayi, diger alifatik yan
zincirli amino asitlere oranla daha hidrofobiktir.

Bu grup icerisinde sistein kayda deger iki ayrintiya sahiptir. Birincisi; yuksek
pH'da R yan zinciri iyonize olabilir.

lyonize olmus L sistein




Ikincisi, oksidasyon ile sistein amino asidinin yan zincirleri arasinda oksidasyon
olabilir ve disulfit (-S-S-) bagi olusur. Disulfit bagi ile iki sistein amino asidinin
baglanmasi sonucu sistin amino asidi olusur.
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Sistein amino asidinden sistin amino asidinin olusumu

Sistin amino asidi 20 amino asit igerisinde yer almaz. Cunku sitin 2 mol sistein
amino asidinin yan zincirlerinin oksidasyonu sonucu olugsmustur. Proteinlerde

sistein yan zincirleri arasinda bu gibi disulfit baglari olusabilir ve onlar oneml
bir yapisal roller oynarlar.



c) Aromatik amino asitler
Fenilalanin, tirosin ve triptofan amino asitleri aromatik R yan zincir tasiyan
amino asitlerdir.

Aromatik amino asitler

Fenilalanin ve triptofan; valin, leusin, isoleusin ile birlikte dnemli hidrofobik
amino asitlerdendir. Bu iki amino asit (fenilalanin ve triptofan) polar olmayan



yan zincirlere sahiptirler. Tirosin hidrofobik karaktere sahip olup yuksek pH'da
yan zinciri iyonize olabilir.

Tirosin amino asidinin yuksek pH’da iyonize olmasi
Halka yapi tagsiyan aromatik amino asitler isik spektrumunda ultraviole bolgeye

yakin bolgede kuvvetli 1sik absorpsiyonu gosterirler. Bu absorpsiyon ozelligi
proteinlerin analitik olarak belirlenmesinde sik¢a kullaniimaktadir.



d) Bazik amino asitler
Histidin, lisin ve arjinin R gruplarinda bazik grup (NH) tasiyan amino asitlerdir.
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Bazik amino asitler

Histidinin titrasyon kurvesi inceldiginde pH 6 civarinda yan zincirdeki
Imidazol halkasi proton kaybeder. Histidin protein ile birlestiginde (icerisine
dahil oldugunda) pKa (asit iyonlasma sabiti degeri) yaklasik 7 ye yukselir.
Histidinin R yan znciri bu pH da proton degistirebildigi icin, histidin proton



transferine karigsan enzimatik olaylarda (katalizlerde) rol oynar. Histidinin
pozitif yuke sahip olma ozelligi imidazol grubundan ileri gelmektedir.

Lisin ve arjinin kuvvetli bazik amino asitlerdir. Onlarin yan zincirlerinin pKa
degerlerilisinicin 10.0, argininicgin ise 12.5 dir. Lisin ve arjininin yan zincirleri
fizyolojik kosullar altinda pozitif olarak yuklenir. Arjinin guanidinium grubu,
lisin ise alifatik zincirdeki epsilon amino (e-NH3z) grubu ile pozitif yuke sahip
olmaktadir.

Bazik amino asitler kuvvetli polardir ve genellikle protein yuzeyinin dig
yuzeyinde bulunur. Burada su ile ¢cevrelenerek hidrate olabilir

e) Asidik amino asitler ve onlarin amitleri

Aspartik asit ve glutamik asit pH 7 de negatif yuk tasiyan amino asitlerdir.
Bu amino asitler a karbon atomuna bagl karboksil (COOH) grubu disinda
R yan zincirlerinde de karboksil grubuna sahiptirler.
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Asidik amino asitler
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Asparagine (Asn) N

Glutamine (Gin) Q

Asidik amino asitlerin amidleri

Aspartik asit ve glutamik asidin amonyak (NHs) ile birlesmesi sonucu asit
amidleri olan asparajin ve glutamin olusur. Aspartik ve glutamik asitin negatif
yan zincirine karsit olarak glutamin ve asparagin polar (iyonlasabilen) fakat
yuksuUz yan zincirlere sahiptir. Asidik amino asitler bazik amino asitler gibi
hidrofoliktir ve protein molekulunun yuzeyinde olma egilimindedirler.



