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1. Hucre ve Organelleri
a. Hlcre Membrani
b. Hucre Organelleri
c. Hicre Iskelet;

2. Protein Sentezi
3. Hucre Zarindan Madde Gecisi

4. Hucreler Arasi lletisim ve Ikinci Haberciler




Hiicre ve Organelleri




Hiicre Membrani (Zari)

v’ Hucre zarinin bilesenleri:
* Fosfolipidler

* Proteinler
* integral proteinler
 Periferal proteinler

e Karbonhidratlar




Temel Kavramlar

v'Intraselltler: Hicre ici
v Ekstraselltler: Hucre dis

v Intersitisyal: Hiicreler arasi alan
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FIGURE 1-3

Fluid compartments of the body. Volumes are for a normal 70-kg man.

TOTAL BODY WATER (TBW)
i volume = 42 L, 60% body weight

v

EXTRACELLULAR FLUID (ECF)
(Internal Environment)
volume = 14 L, 1/3 TBW

INTRACELLULAR FLUID
volume =28 L, 2/3 TBW
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EXTRACELLULAR / INTRACELLULAR
FLUID FLUID
Nat eeemmeaaanas 142 MEQ/L ==feneen 10 mEg/L
K¥ seeenensnnnnnnnns 4 MEQ/L ~=eeefornns 140 mEg/L
(08 B 2.4 mEQ/L ~-g--mm- 0.0001 mEq/L
Mg*™ =eeememencnee. 1.2 MEQ/L ~=geesee 58 mEg/L
(o] NN 103 mMEQ/L --4-----4 mEg/L
HCD = —ememenaee 28 mEq/L ==~ b--===10 MEgQ/L
Phosphates----- 4 MEQ/L ~=eeefrreees 75 mEg/L
o P 1 MEQ/L ~eeeeefponeee 2 mEg/L
Glucose === 90 mg/dl «==eepeee=- 0 to 20 mg/di
Amino acids === 30 mg/dl ===«s-feeee- 200 mg/dl 7
Cholesterol N
Phospholipids > 0.5 g/dl-=======gees= 2 to 95 g/di
Neutral fat
Pl s ananca 35 mm Hg ---4---- 20 mm Hg ?
PO, ——— 46 mm Hg ---4---- 50 mm Hg ?
o I 7.4 comemennnnnan == 7.0
Proteins —---e-ee- e e R 16 g/dl
(5 mEg/L) (40 mEg/L)
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Hiicre Zarinin Ozellikleri

v’ Fosfolipitlerin amfipatik yapisindan otiru iki
tabakali yapidadir. Kati degil vizkdz sivi seklindedir
(akiskan-mozaik zar modeli).

v’ Secici gecirgen ozelliklidir.

v’ Yapisinda periferal ve integral proteinler bulunur.

v' Hiicre zari disinda bulunan proteinlere
karbonhidratlar baglanir. Hicre yluzeyi karbonhidrat
tabaka ile kaplidir. Bu tabakaya glikokaliks adi verilir.
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Sitoplazma / Sitosol Farki

v Sitosol, hiicrenin i¢c ortamini dolduran vizkoz
jelimsi sividir.

v Sitosol + Organeller = Sitoplazma
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(a) Cytoplasm (b) Cytosol




Cekirdek (Niikleus)

v Okaryot — Prokaryot Hiicre Farki

v Cift katli zar ile gevrilidir. Zar yalnizca kiiglk

molekdllere geglr%endir. Ancak nikleer por = /9“ |
adi verilen bosluklardan buyuk molekuller A
gecebilir. e
- ;d — Nuc! ren lop
v' Genetik materyali (DNA) tagiyan . ey
kromozomlar cekirdekte bulunur. Ureme = e

hiicreleri haricinde kromozomlar cift (2n)

olarak bulunurlar.

v’ Bir ﬁOk hicrede, cekirdek, cekirdekgik
(nldkleolus) adi verilen RNA'dan zengin
granduller icerir. Burasi ribozomlarin
yapildigi bolgedir.




Cekirdek hicrenin, yonetici bolumuadur.



Endoplazmik Retikulum (ER)

v’ Hicre icinde cekirdek zarindan
hiicre zarina uzanan yaygin, kapali
tup ve keselerden olusan sistemdir.

v Granulli Endoplazmik Retikulum
(protein sentezi) —
DUz Endoplazmik Retikulum (lipit

1\ .
~—Ribosomes

Rough endoplasmic reticulum Smooth endoplasmic reticulum

sentezi)

v’ Sarkoplazmik Retikulum (CaZ*
depolanmasi ve salinimi)




Endoplazmik Retikulum, farkli tepkimelerin (islemlerin) dar bir
alanda birbirini etkilemeden gerceklesebilmesini saglar



Ribozom

v’ Genellikle ip veya rozetler halinde birarada
(polizomlar) ve genellikle endoplazmik
retikuluma tutunmus halde bulunurlar.

v’ Protein sentezinin yapildigl organelleridir.




Ribozom, proteinlerin Uretildigi bir fabrikadir.



Golgi Aygit

v’ 4-6 tabakadan olusan
keselerden meydana gelir.

v'Yeni sentezlenen proteinler
ER’den tomurcuklanarak
ayrilir ve keselere eklenir.

v'Urunler golgi aygitindan
gecerken cesitli kimyasal
degisikliklere ugrarlar.




Golgi Aygiti, paketleme ve etiketlemede gorevlidir.



Lizozom

v'Sindirim enzimleri tasiyan asidik icerikli zarla
kapli organeldir.

v’ Lizozomlar Golgi Aygitindan koken alir (Birincil
lizozom).

v’ Besinleri, fagosite edilmis bakterileri, islevini
yitirmis hucre organellerini sindirir (otofaji).




Lizozom, sindirimin gerceklestigi bir asit kuyusudur.



Peroksizom

v'Zar ile cevrili graniler yapilardir.

v’ Peroksizomlar serbest oksijeni kullanarak lipit,
alkol ve cesitli toksik maddelerden hidrojen
iyonu kopartirlar.

v'Bu reaksiyonlardan hicre icin toksik olan
hidrojen peroksit (H,0,) agiga ¢ikar.
Peroksizomlar hidrojen peroksiti de “katalaz”
enzimi ile parcalayarak toksik etkilerini ortadan
kaldirirlar.
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Peroksizom, hicrenin hamamidir. Toksinlerin atilmasinda
gorev alir.



Mitokondri

v Hucrenin enerji gereksinimine gore
sayl ve sekilleri degisebilir.

v Mitokondrinin kendine ait genetik
materyali vardir. Endosimbiyotik
teori.

v’ Zariic ve dis zar olmak Uzere iki
kathdir. I¢ zarda krista adi verilen
kivrimlar bulunur. I¢ zarin i¢ kismi
matriks adini alir.

v’ Besinlerden elde edilen kimyasal
enerji mitokondride oksidatif
fosforilasyon ile ATP’ye ceuvrilir.

Quter membrane

Inner membrane

Cresis Matrix

Oxidative
phosphorylation
Outer chamber enzymes




Endosimbiyotik Teori

v’ Kloroplast ve mitokondrinin hiicre ile ortak yasayan
ayri “prokaryot” canlilar oldugunu ortaya koyar.

v’ Her iki organelin de kendine 6zgi genetik materyali
vardir (Bakteriyel DNA).

v Cift katli zara sahipler (Bakteriyel membran).
v Prokaryot boyutundalar.
v Ikiye bolunerek (binary fission) ile cogalirlar.

v’ Her iki organelin de kendine ait ribozomlari
vardir(Bakteriyel ribozom).

v’ Kendileri protein sentezleyebilir, N-formimetionin amino
asidini okaryotlar kullanamaz.

v'Hicreden uzaklastirilirlarsa hiicre yenilerini Gretemez.




Mitokondri hlicrenin enerji santralidir.



Hiicre iskeleti

v Hucrenin seklini koruyan, hiicrede sekil ve yer
degisikligini saglayan protein lif sistemidir.

v'Uc bileseni vardir:
— Mikrotubdller
— Mikrofilamentler
— Ara (intermediate) filamentler







Hiicre iskeleti O

v Mikrotubdller ici bos boru seklinde olusumlardir.

v Her yone uzanarak vezikul ve organellerin
tasinmasinda yol gorevi gorurler.

v Hiicre hareketini saglayan sil (kirpik) ve flajel (kamgi)
de mikrotubul yapisindadir.

v Dynein proteini periferden merkeze, kinezin
proteini merkezden perifere tasima yapar.



Kinesin protein walking on microtubule.mp4

Hiicre iskeleti

v" Mikrofilamentler uzun kati liflerdir.

v’ Globuler aktin (G Aktin) filamentinin polimerize olarak
filamentoz aktine (F Aktin) donldsmesi ile meydana gelir.

v’ Plazma zari altinda uzanarak hticre seklinin
korunmasinda gorev alirlar.

v’ Huiicre ylzeyi uzantilarini olustururlar (pseudopod,
mikrovillus gibi)

v’ Kas kasilmasinda miyozin filamentleri ile birlikte gorev
alirlar.




Hiicre iskeleti

v’ Ara (intermediate) filamentler 10 nm capl kati
tiplerdir. 50 farkli tipte ara filament varlig
gosterilmistir.

v’ Hucre ve dokunun gerime dayanmasini saglar.

v Hicreler arasi baglantilarda islev gorur.




FIGURE 3-15

Cytoskeletal filaments associated with cell shape and motility.

Cytoskeletal filaments

Microfilament

Intermediate filament

Microtubule

Diameter (nm)
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Protein subunit

Actin

Several proteins

Tubulin
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Protein Sentezi

* Proteinlerin Gorevleri

Enzim

Yapisal protein (kollajen, elastin vb.)

Tastyici protein (Albumin vb.)

Motor protein (Aktin/miyozin vb.)

Depo proteinleri (Ferritin vb.)

Sinyal proteinleri

Reseptor proteinleri

Gen ekspresyonunu kontrol eden proteinler
Ozel- Amach proteinler

O 00 N O




Proteinler

* Proteinin yapisi amino asit dizisi tarafindan
belirlenir (=primer yapi).
— Dogada 20 adet amino asit bulunur.

— Amino asitlerin bir karboksil bir de amino kutbu bulunur.
Bu iki kutup arasinda peptid bagi denilen bir bag kurulur.

* Proteinler 6zglin aminoasit dizilimine gore;
— Sekonder ve tersiyer geometrilerini kazanirlar.
— Hidrofobik/filik olabilirler.
— Negatif/pozitif yikll olabilirler.
— Kimyasal reaktivite ozellikleri degisebilir.




Protein Yapisinin Seviyeleri

R

Primer
Sekonder
Tersiyer
Kuarterner

1 o 20 30 40

Polypeptide Chain Assembled subunits




Protein Sentezi

 Amino asitlerin hangi sirayla dizilecegi bilgisi
genomda (DNA) bulunmaktadir.

* Insanda DNA nuikleus icerisinde bulunur. Stirekli
kendini yeniler. Bu isleme replikasyon adi verilir.

* DNA’'nin tamami proteine donlismez;
— Ekson: Protein olarak ifade olan kisim
— Intron: Sessiz kisim




Protein Sentezi O

 DNA'daki bilginin mRNA’ya (haberci RNA)
gecirilmesi islemine “transkripsiyon” adi verilir.

— Gorev alan enzim: RNA polimeraz enzimi

* mRNA’daki kodun tRNA (tasiyici RNA) tarafindan
okunarak protein sentezi isleminin
gerceklestirilmesine “translasyon” adi verilir.



From DNA to protein - 3D.mp4

Hiicre Zarindan Madde Gegisi




Hiicre Zarindan Madde Gegisi

v’ Pasif Tasima (ATP Harcanmaz)
— Basit Diffuzyon
— Kolaylastirilmis Difflizyon
— Ozmos

v’ Aktif Tasima (ATP Harcanir)

v Endositoz / Egzositoz
— Fagositoz

— Pinositoz




Basit Diffiizyon

2 $ & S & .

Maddenin ¢cok yogun oldugu ortamdan
az yogun oldugu ortama dogru hareketidir.
Enerji, harcanmaz.




Basit Diffiizyon )

v Cok yogundan az yoguna dogrudur.

v Enerji harcanmaz.

v Hlicre zarindan pasif diflizyonla, yukli molekuller
(iyonlar) veya ylksiuiz ama buylik molekdiller (glikoz)
diffGzyon ile gecemezler.

v' Diffizyon hizi, molekulin capina, yikine, yagda
eriyebilirligine, konsantrasyon gradientine ve zarin
gecirgenligine baghdir.



Diffusion and Temperature.mp4

Ozmos

v’ Suyun (co6zlictinin) pasif diffizyonuna ozmos denilir.
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Hidrostatik X Osmotik

* Hidrostatik basing, yercekimi nedeniyle sivi
sitununun tabana uyguladigi basinctir.

— Sivinin yuksekliginden etkilenir.
— Sivinin 6zgul agirhigindan etkilenir.

 Osmotik basing, yarigecirgen bir membrandan
su girisini durdurmak icin solisyona uygulanmasi
gereken minimum basin¢ miktaridir.

— Soltisyonun su emme kuvveti olarak da tanimlanir.
— Cozunmus madde miktarindan etkilenir.




Osmotic Pressure

Osmotic Pressure
is when red solution

HYDROSTATIC PRESSURE
reaches maximum
 height
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Intracellular fluid 300 mOsm
nonpenetrating solutes

Mormal cell volume

0 mOsm “:- -g00mosm ‘- .| | © . - 200mOsm -

pbnpgpgﬁa_t_ing _s:quté‘s:‘; . . nonpenetrating solutes LT _' nonpenefrating solutes -
Hypertonic solution Isotonic solution Hypotonic solution
Cell shrinks Mo change in cell volume Cell swells

Gicik Soru: Otopsi aninda tath suda bogulan bir kisi ile tuzlu suda
bogulan bir kisiyi nasil ayirt edersiniz?


Osmotic burst of blood cells.mp4

Kolaylastirilmis Difflizyon

v’ Enerji harcanmaz.

v Cok yogundan az yoguna dogrudur.

v Pasif difftizyondan farkl olarak yagda erimeyen
molekuller gecis proteinleri araciligi ile tasinir.

— Tasiyici Proteinler (glikoz, amino asit vb.)




Aktif Tasinim

Birincil Aktif Tasinim
v Enerji harcanur.

v Elektriksel ve kimyasal yogunluk farkina
(elektrokimyasal gradiente) zit yonde tasima

vapllir.

v'Bu molekuller pompa adini alir. ATPaz
yapisindadir. Orn. SERCA




Aktif Tasinim

Sekonder Aktif Tasinim

v ATP kullanilarak olusturulmus yogunluk farkinin
baska molekillerin tasinmasinda enerji kaynagi
olarak kullanilmasidir.

v Orn. Na*- K* pompasinin olusturdugu yogunluk fark
glikoz amino asit ve bazi iyonlarin tasinimi icin enerji
saglar.

Gicik Soru: Diyarede, hastaya tuz ve seker neden
birlikte verilir?




Low concentration High concentration

Active transport
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- Difflizyon Aracili Taginim

Net Akis Yonii

Membran
Proteini
Kullanimi
Segicilik

Enerji Kullanimi

Tasinan
Molekiiller

Hiicre Zarindan

Cok yogundan az
yoguna

Hayir

Hayir

Hayir

Nonpolar; O,,
CO,, yag asitleri

Iyon Kanalindan

Cok yogundan az
yoguna

Evet

Evet

Hayir

iyonlar;
Na*, K*, Ca2+

Kolaylastiriimis
Diffiizyon

Cok yogundan az
yoguna

Evet

Evet

Hayir

Polar:
Glikoz

Primer Aktif

Tasima

Evet

Evet

Evet (ATP)

lyonlar;
Na*, K*, Ca%*

Sekonder Aktif
Tasima

Az yogundan ¢cok Az yogundan cok
yoguna

yoguna

Evet

Evet

Evet (iyon
gradienti)

Polar:
Amino asit,
Glikoz, bazi
iyonlar



Kanallar

v’ Kanallar, fizyolojik mekanizmalarda 6nemli roller
Ustlenir.

v Statik porlar degildirler. Birden fazla yapisal
konumlari vardir.
— Acik
— Kapall
— Refrakter




Kanallar

v’ Kanallarin yapisal durumu cesitli faktorler
tarafindan kontrol edilir. Kanallar bu faktore gore
siniflandirilabilir:

— Ligand Kapih kanallar (Hucre disi molekdller)
— Voltaj Kapil Kanallar (Membran potansiyeli)
— Fosforilasyon Kapili Kanallar

— Gerim veya Basin¢ Kapili Kanallar




Birlikte Tasinim

v’ Co-transport (symport)
— Na* ile glikozun birlikte tasinimi

v’ Counter-transport (antiport)
— Na*- K* ATPaz




Endositoz / Egzositoz @~ ©

v’ Hucre icerisine alinacak materyal, plazma
membrani ile cevrili olarak htcre icine alinir.

— Alinan madde kati formda ise fagositoz

— Alinan madde sivi formda ise pinositoz

v’ Ayni yolla biiyik molekuller hiicre disina
atilabilir. Bu olaya egzositoz adi verilir.



phagocytose 1.mp4

Hiicreler Arasi lletisim




Hiicreler Arasi lletisim

Parakrin ve
Otokrin
Mesaj iletimi Direkt hiicreden Sinaptik intersitisyal Dolasim ile
hicreye araliktan sivida

gecis ile diffizyon ile

Lokal/Genel Lokal Lokal Lokal ama Genel
diffliz
Ozgiinligiin kaynagi  Anatomik Lokasyon Anatomik Reseptor Reseptor

Lokasyon ve
Reseptor



Secretory ool
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.-/ l %, -~
I/, \'\_
o -~ -
lecoptor— L
Cal A Cal B CellC

Hesponse

1. Mesajin 6zglnlugu reseptorden kaynaklanir.

2. Reseptorler de duzenlenebilir
a. Reseptorlerin azalmasi downregulasyon
b. Reseptorlerin artmasi upregulasyon olarak adlandirilir.
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1. Plazma membraninin gecirgenliginde, tasima 6zelliklerinde,
elektriksel durumunda,

2. Hucre metabolizmasinda
3. Hucrenin sekretuvar aktivitesinde

4. Hucrenin proliferasyon (cogalma) ve differensiasyon (farklilasma)
hizinda

5. Hucrenin kontraktil aktivitesinde

degisimlere neden olur.



Haberci Molekiiller

v’ Ekstrasellller sividan hucreye ulasan, spesifik
reseptorine baglanan sinyal molekuline birinci
haberci denir.

v/ Birinci habercinin aktive ettigi reseptor tarafindan
sitoplazmaya alinan veya sitoplazmada olusturulan,
molekdillere ikinci haberciler denir.

v Ikinci haberciler hiicreye dagilarak hedeflenen
etkinin gerceklesmesi icin gerekli mekanizmalari
aktive eder.




Sinyal iletim Yolaklari

1. Intraselliiler Reseptorler
— Steroid hormonlar, tiroid hormonlari, Vit D vb.

2. Plazma Membran Reseptorleri

— Insulin, Kolinerjik Reseptdrler, Adrenerjik Reseptorler
vb.




Bir ikinci haberci olarak cAMPOQ

Birinci habercinin reseptdre baglanmasi (G-proteini kenetli
reseptor) ile kaskad baslar (Orn. Epinefrin ve reseptoru).

Reseptdre bagl olan G proteini aktif duruma geger. (G,, G))

G, adenilat siklaz enzimini aktive eder.

Adenilat siklaz ATP’yi cAMP (ikinci haberci) 'ye donutsturur.

cAMP, hiicreye dagilarak protein kinaz A (PKA)’yi aktive eder.

PKA, bircok biyolojik olaya mudahale eder.



Signaltransduktion.mp4

Extracellular fluid

G, protein
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First

Intracellular fluid

CELL'S RESPONSE
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Aksiyon Potansiyeli




Dinlenim Membran Potansiyeli

v Dinlenim sirasinda htcre ici ile disi arasindaki
potansiyel farkina dinlenim membran
potansivyeli denilir (-45 ila-75 mV).

v IHucre ici/disi iyon konsantrasyonu farki,
zardaki iyon kanallarinin gecirgenligi ve 3Na*-K*
ATPaz pompasinin aktivitesi belirleyicidir.

v Aksiyon potansiyelini baslatan, en distk
membran potansiyeline esik deger denir.




— A. Resting potential
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Aksiyon Potansiyelinin Olusumu

v’ Zar potansiyeli komsu alanlardan gelen dereceli potansiyeller
ile esik degere ulasir.

1. Na* kanallari acilir, hiicre icine hizli Na * girisi ile birlikte
depolarizasyon gerceklesir.

2. Yaklasik +30 mV’da Na* kanallari kapanir, acilmis olan K
kanallarindan hiicre disina K* ¢cikisi devam eder(Na* - K*
ATPaz). Boylece zar potansiyelini dinlenime getiren
repolarizasyon gerceklesir.

3. Repolarizasyon sonrasinda kisa bir stire K* ¢cikisi devam eder.
-85 mV civarinda negatif yonde olusan bu evreye
hiperpolarizasyon denir.




Action potential

+3or Repolarization
(closure of Na” and
/ opening of K”, voltage
gated channels)
orF—————— e
Depolarization

(opening of voltage
gated Na" channels)

my \

(local potential
change: graded

Hyperpolarization
(Voltage gated K*
channels remain open after
the potential reaches

potential) / resting level)
o] N, N

T Threshold
RMP level

Time (ms) 0



Action Potential Animation.mp4



Frog Legs Dancing With A Little Salt.mp4

Aksiyon Potansiyelinin Ozellikleri

1. Her hicre tipine 6zgu farkli AP egrileri vardir.

2. Bir bolgede olusan AP, komsu alanlarda da
depolarizasyona yol acar. Buna AP’nin ilerleyici
Ozelligi dentir.

3. Uyarilabilir hicre esik ve esik Gstindeki tim
uyaranlara ayni siddette AP ile yanit verir. Esik alti
uyaranlar (dereceli potansiyeller) AP olusturmaz.
Buna “ya hep ya hic prensibi” denilir.




AP/ DP Farki

Dereceli Potansiyel Aksiyon Potansiyeli

Dalga boyu baslatan etmene gore degisir. Ya hep ya hic!
Ust iste eklenebilir. Eklenemez.
Esigi degeri yoktur. Esik degeri vardir.
Refrakter periyodu yoktur. Refrakter periyodu vardir.
Membran boyunca yol kat ettik¢e dalga llerledikce dalga boyu azalmaz.
boyu azalir
Suresi baslatan etmene gore degisir. Suresi ayni hiicre tipinde ve kosullarda
sabittir.
Depolarizan ve repolarizan olabilir. Sadece depolarizandir.
Norotransmitter ile cevresel uyaranlarla Dereceli potansiyel ile baslatilir

ve spontan olarak baslayabilir



Aksiyon Potansiyelinin llerlemesi

v’ Lokal akimin, komsu bolgeye yayilmasi ile olusur.

v Sinir hiicrelerinde AP “akson tepecigi” denilen
bolgede olusur. Akson boyunca ilerler.

v Sinir hicrelerinin bir kismi miyelin kilif ile sarilidir.
Miyelin kilifin bogumlarina “Ranvier bogumlari” adi
verilir.

v’ Bu hucrelerde AP bogumdan boguma atlayarak
iletildigi icin daha hizli ilerler (saltotorik iletim).




Axon Axon terminalg_f%;)//—-@

Direction of travel of action potential I

a. In response to a signal, the
soma end of the axon becomes
depolarized.

b. The depolarization spreads down
the axon. Meanwhile, the first part of
the membrane repolarizes. Because
Na* channels are inactivated and
additional K* channels have opened,
the membrane cannot depolarize again.

c. The action potential continues to
travel down the axon.




Saltotorik lletim O

Schwann cell

Depolarized region
(node '_gf Ranvier)



Myelinated Neuron Dominoes Simulation.mp4

Refrakter Periyotlar

v" Normal aksiyon potansiyeli olusturulamayan
vanitsiz donemlere “refrakter periyot” denilir.

1. Absolut (mutlak) refrakter periyot
AP’nin baslangicindan Na* kanallarinin kapanisina
kadar gecen suredir.

2. Rolatif (goreceli) refrakter periyot

Mutlak dénemin bitisi ile baslar hiperpolarizsyonun
cogunu kapsar.
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Icin Tesekkirler...

Sabriniz



