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Karbonhidratlar

e Bitki kuru maddesinin (KM) %60-90'ini
olusturan ana bilesen

* C,HveOicerir

* Bitkide
— hucre iceriginde: seker veya nisasta
— hiicre duvarinda: seltloz

olarak bulunabilir



Karbonhidratlarin fonksiyonlari

Karbonhidratlar hayvanlarin beslenmesinde
paslica enerji kaynagidir

Depo Materyali:

Karbonhidratlar glikojen formunda, cok sinirli
fakat cabuk enerjiye donusebilen depo materayli
olarak gorev alirlar

Destek materyali ve diger gorevleri:

— Kemik, kirkirdak ve bag dokunun destek materyali
— Mukuza

— Kan grubu materyali

— Pihtilasmayi etkileyen faktorler (Heparin gibi)




Karbonhidratlarin yapi ve siniflandirma

Karbonhidratlar
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Monosakkaritler
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Izomerler & Epimerler
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izomerler (C_H,,0,)

lzomer: kapali formiilii ayni uzaysal konfiigiirasyonu farkli
molekillere birbirlerinin izomeri denir. Ornegin Mannoz,
glukoz, galaktoz ve fruktoz birbirlerinin izomeridir

Epimer: Kapali formulleri ayni, ancak uzaysal konfliglirasyonda
tek karbona bagl hidroksil grubunda farklilik varsa buna
epimer denir.



Enantiomerler

e Asimetrik karbon (karbonun 4 baginda farkl

molekdiller) optik aktivite (Uzerine polarize 158

gonderildiginde 15121 saga ceviriyorsa

dekstrarotator, sola ceviriyorsa

levorotatorduir) kazandirir

e Karbonil grubuna en uzak asimetrik karbon
atomuna bagli —OH grubu sagda ise D,
solda ise L sekerler olarak tanimlanir.

Sekerler de dekstrorotator ya da levorotator

olabilirler

* Solusyonlar igin de glukoz genelde
dekstrarotatordur (dekstroz)
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* Sekerler okside edildiginde, «asit seker» adi verilen

uronik asitler olusur.

— Glikoz....... Glukronik asit
— Galaktoz..... Galakturonik asit olusur

* Sekerle rediikte edildiginde, kalkol sekerler» adi
verilen polioller olusur
-Glukoz....... Sorbitol
-Fruktosz....... Sorbitol ve mannitole indirgenir

Not:

Sorbitol, diyabetik komplikasyonlara neden olur. Ornegin, lenste birikir
katarak yapar, nefronlarda birikir nefropati yapar, néronlarda birikir, suyu
ceker, hiicreyi patlatir noropati yapar. Retina hicrelerinde retinopati yapar.

Mannitol.... Osmoaktiftir, suyu ceker. Beyin 6demlerini engellemek icin
hastaya verilir



Disakkaritler

* Bir glikozidik (kovalent) bag ile birbirine
baglanmis iki basit sekerden olusur
* Yaygin disakkaritler:

Sakkaroz (sukroz) (sofra sekeri): glikoz + fruktoz

Laktoz (sut sekeri): glikoz + galaktoz
Maltoz (malt sekeri): a-D-glikoz + B-D-glikoz Sellebioz
(seltlozun bir bileseni): B-D-glikoz + B-D-Glikoz

* Laktoz hayvansal kaynakli tek karbonhidrattir



Oligosakkaritler

* 3-12 monosakkaritin birbirine baglanmasiyla
olusur

* Baklagillerde yaygin olarak bulunur.

* Ornek, fruktoz birimlerinden olusan
— Fruktooligosakkaritler (FOS)
— Mannan oligosakkaritler (MOS)
— Rafinoz



Polisakkaritler

e 12’den fazla monosakkaritten olusan
molekullerdir

* Ayni monosakkaritten olusuyorsa
homopolisakkarit, farkli monosakkaritlerden
olusuyorsa heteropolisakkarit

* Bitkilerde depo karbonhidrat nisastadir
-Nisasta yapisinda amiloz ve amilopektin
bulunur

e Insanlarda ve hayvanlarda depo karbonhidrat
glikojendir
-Glikojen yapi olarak amilopektine benzer



Homopolisakkarit Yalnizca glukoz birimi icerenler

Nisasta  Glikojen Seliloz

A 4

Nisasta, tek mideli hayvanlarin
rasyonlarinda baslica karbonhidrat

kaynagidir

Nisasta ve selilloz, ruminant ve at
rasyonlarinin ana karbonhidrat

kaynagidir

im'ilin, fruktoz polimerlerinden olusan polisakkarittir



Heteropolisakkarit

* Sadece tek tip karbonhidrat degil,
karbonhidrat disi molekuller de bulunur.
Ornek:

— Glikoprotein

|
)

olipit

— Glikozaminoglikanlar (Heparin, hyaltronik asit,
heparan sulfat, dermadan silfat, kondroitin silfat,
keratan sulfat)



Hayvan beslemede polisakkaritler

* 1- Nisasta
e 2- Nisasta olmayan polisakkaritler (NOP, lif)



Nisasta

« Yapisal olmayan karbonhidrat olarak da bilinir

 al-4 veya a 1-6 glikozidik baglarla birlestirilen glikoz
monomerlerinden olusur.

* Amiloz ve amilopektinden olusur

— Amiloz, glikoz monomerlerinin dallanmamis zincirlerinden
(sadece a 1-4 baglan)

— Amiloz suda ¢ozuntur ve ¢ogu bitkide toplam nisastanin %15 -
30'unu olusturur

— Amilopektin dalli bir polisakarittir ( dal noktalarinda a 1-6
baglar).

— Amilopektin suda ¢co6ziinmez ve bitki hticrelerindeki toplam
nisastanin %70 ila %85'ini olusturur

* Ana nisasta kaynagi tahil taneleridir



Tahil nisastasi

« Tahil nisastasinin ruminal yikilim oranlari ve kapsamlari farklidir.
— Misir nisastasinin %55-70',
— Arpa ve bugday nisastasinin %80-90’i
— Yulaf nisastasinin %92-94°0G rumende sindirilir

« Ortalama olarak, tuketilen nisastanin %5-20’si postruminal olarak,
ozellikle ince bagirsakta sindirilir

— Bu kladpasite pankreatik amilaz aktivitesinin dusuklugu nedeniyle
sinirlidir
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Nisasta olmayan polisakkaritler (NOP, lif)

* Nisasta olmayan polisakkaritlerin %80 ~ %90'i bitki hlicre
duvari bilesenlerinden olusur. Nisasta disindaki tim bitki
polisakkaritlerini icerir. Diyet lifinin dnemli bir parcasidir

* Tahillar %7 ile %19 arasinda NOP icerir.

e Selilloz
 Hemiseliloz
e Pektinler

* Fruktan

 Rumende mikrobiyal ernzimler tarafindan sindirilir. Tek
mideliler, ince bagirsakta yapisal karbonhidratlari sindiren
enzimler bulunmaz. Ancak kalin bagirsakta mikroorganizmalar
tarafindan sindirilir

 LIGNIN bitkinin hiicre duvarinda bulunan bir polifenolik
bilesiktir ve sindirilmez



Selllloz

Yapisal karbonhidrat olarak da bilinir

Suda, alkalilerde ve seyreltik asitlerde
cozunmez.

En bol bulunan dogal biyopolimerdir
Bitkilerin iskeletini olusturur

Birbirlerine 3(1-4) glikozidik bagi ile baglanmis
glukoz Unitelerinden meydana gelir

Enzimatik sindirime direncli; sadece mikrobiyal
seltlaz tarafindan sindirilir



HemiselUlozlar

Bitki hlicre duvarlarindaki seliloz fibrillerine
baglanarak htcresel yapiyi glclendirir
NOP'lerin ana fraksiyonunu olusturan dustk
molekuler agirlikli cesitli seltlozik olmayan

polisakkaritlerdir

Suda kismen ¢ozundurler.

B-formunda glikosidik baglantilara sahip
olacak sekilde genis bir sekilde
gruplandirilabilirler: Arabinoksilanlar, 3-
glukanlar, Ksiloglukanlar, Mannanlar,
glikomannanlar ve galaktomannanlar



Pektinler

Bitki hticre duvarinin yani sira bitki hicreleri
arasindaki orta lamel tabakasinin 6nemli bir

bilesenidir

Galakturonik asit Gnitelerinin al—>6

glikozidik bag
tekrarlamasiy
Pektinler, 0ze

meyvalarinda,

arinin en az 200 defa
a olusmuslardir.

likle turuncgillerin
elma, pancar ve havucun

hlicre duvarlarinda selltloz ile birlesmis
olarak yer alirlar



Fruktanlar (fruktoz polimerleri)

Tahillar, cayir otlarinda yaygin olarak bulunur
Fruktanlar, B-(2->1) baglantilariyla bagli fruktoz
birimlerinden olusan ve siklikla bir glikozil parcasinda
sonlanan bir grup oligo- ve polisakkarittir

Bu yapisal siniflandirmanin en kisa tyeleri
fruktooligosakkarit (FOS) olarak adlandirilir ve 2-9
birimden olusur,

10 veya daha fazla monomerik birim iceren fruktanlar
ise intlin olarak siniflandirilir

Bitkilerde yaygin olarak bulunur

Cozunebilir lifler olarak siniflandirilir




Tek midelilerde karbonhidratlarin
sindirimi

ince bagirsak, ciftlik hayvanlarinda
karbonhidratlarin sindirildigi yerdir.
Bazi kuslarda, agizda bir miktar
tukurik amilaz etkisi vardir, ancak
ciftlik hayvanlarinda yoktur.
Asitik mide icerigi bagirsaga
geldiginde barsaktan 2 tane molekdl
salgilanir:

* 1) Sekretin

* 2) Kolesistokinin
Sekretin: Pankreastan su ve
bikarbonat salgilatir.
Kolesistokinin: pankreastan alfa-
amilaz enzimi salgilatir

Tukrik Limit Dektstrinler
a-amilaz izomaltoz/Maltoz
> Maltotrioz/Laktoz

Sukroz

Diisiik mide pH’sinda

Karbonhidratlar amilaz aktivitesi durur

Mide
K Pankreatik
Pankreas a-amilaz
Karaciger ¥ I
fT\ izomaltoz/Maltoz
Maltotrioz/Laktoz
Portal Siikroz
Dolasim Ince Bagirsak

izomaltaz/Maltaz
Laktaz/Siikraz

Glukoz
Galaktoz 4+—

\ Fruktoz



Tek midelilerde karbonhidratlarin
sindirimi
Amilaz aktivitesi stt tuketen genc¢ hayvanlarda cok

dusuktir ve kati gida tuketimi ile uyarilir

Amilazin iki formu vardir; biri a 1,4 baglarini rastgele
bir sekilde keserken, digeri polisakkarit zincirinden
disakkarit birimlerini (maltoz) cikarir.

Pankreatik amilaz, amilopektinin yapisindaki dallanma
noktalarini olusturan a 1,6 baglari Gzerinde etkili
degildir.

Amilaz sindiriminin son drinleri glukoz, maltoz ve
dekstrinlerin (a 1,6 dallanma noktalari iceren kalintilar)
bir karisiminiicerir.

Dekstrinler a 1,6 glukozidaz tarafindan etkilenir.



Tek midelilerde karbonhidratlarin
sindirimi
* Glikoz ve fruktoz gibi diyetle alinan basit
sekerlerin, bagirsak epitelinden dogrudan

emilebildikleri icin sindirilmelerine gerek
yoktur.

e Sitle beslenen genc hayvanlarda (sttten
kesim oncesi) laktoz, laktaz tarafindan glukoz
ve galaktoz elde etmek Gzere yikimlanir



* Tek midelilerin ince bagirsaginda nisasta olmayan
polisakkaritleri sindiren enzimler bulunmaz

* Diyetteki NOP'lerin buyuk bir kismi ince bagirsaktan
neredeyse bozulmadan kacar ve kolonda ve sekumda
bulunan kommensal mikroflora tarafindan kisa zincirli yag

asitlerine (asetat, propionat, butirat vb) fermente edilir
 Bazi NOP’ler kisa zincirli yag asitleri araciligiyla, prebiyotik etki
saglayan spesifik faydali kolonik bakterilerin biiyiimesini
destekleyebilir

 Monogastrik bir diyetteki yluksek nisasta olmayan
polisakkaritler, suyu emdikten sonra kimusun viskozitesinde
bir artisa yol acabilir. Bu nedenle, Kanath hayvanlarda,
nisasta olmayan polisakkariti yliksek duzeyde iceren
diyetler (6r. arpa, cavdar) islak altlk, kirli yumurta ve ishale
neden olabilir.



Ruminantlarda karbonhidrat sindirimi

P Fermantasyon
ég ' (@ —“,,-—\}—}Fosfoenol pl ruvat
N
(PEP)
Karbonhidrat
Acetoacetyl CoA i ruvat Oxaloacetate
B-hydroxybutyryl CoA Malate
Crotonyl CoA Fumarate
Butyryl CoA \ Lactate Succinate
Butyryl phosphate Asetil CoA ' Acrylate Methylmalonate
Butirat Asetat Propionat

Ruminant hayvanlarda karbonhidrat sindirimi rumende mikrobiyal fermantasyon yoluyla gerceklesir

Diyetle alinan karbonhidratlar rumen mikroplari (bakteri, mantar, protozoa) tarafindan parcalanir (fermente

edilir)

Rumen fermantasyonunun amaci, bakterilerin protein sentezi ve kendi bliyimeleri icin kullanmalari icin ATP olarak
enerji Gretmektir

Kisa zincirli yag asitleri olarak da bilinen UYA'lar, rumen fermantasyonunun bir Girtinl olarak Uretilir ve

rumen duvarindan emilerek hayvan tarafindan enerji kaynagi olarak kullanihir

Uc ana UYA: asetik (C2), propiyoniktir (C3), ve biitirik asit (C4)



e Selllolitik bakteriler daha fazla asetat Gretme
egilimindeyken, amilolitik bakteriler daha fazla
propiyonik asit tretir

* Tipik olarak i¢ ana UYA molar orani kaba yem
diyetinde 65:25:10 ve konsantre bakimindan
zengin bir diyette 50:40:10'dur

 Kaba yemler asetik asit yonli, konsantre
yemler propiyonik asit yonlii fermente olur



Seltlolitik bakteriler (lif sindirenler)

 Kaba yem agirlikh diyetlerde dominant
e Selllaz tretir - B -1.....baglari (seltloz)

o Seluloz sindiren ruminal bakteriler 6.2’nin
uzerinde pH’ya ihtiyac duyarlar
— Ruminal pH:6.0’in altinda selulolitik
bakterilerin aktivitesi azalir

e Uretilen ucucu yag asitlerinin (UYA) cogu
asetat



Amilolitik bakteriler (nisasta/seker
sindirirler)

— Tahilla beslenen hayvanlarda dominant
— Nisastayi! fermente eder

— pH 5.0-6.0 tercih ederler

— N’u amonyak/peptidler olarak kullanir
— Uretilen UYA’larin cogu propiyonat
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KARBONHIDRAT METABOLIZMASI

Bu bélimde, emilen glikoz ve UYA'larin
hayvan vucudunda enerjiye
donusturildiagu farkl metabolik yollara
vurgu yvapilacaktir




Enerji formlar

Hidrojen, enerji metabolizmmasinda dnemli bir rol oynar. Glikozun
(CcH,,0¢) hayvan tarafindan katabolizmasi sirasinda hidrojen,
glikozdan nikotinamid denin dinikleotid (NAD*) ve flavin adenin
dintkleotid (FAD) gibi hidrojen reseptorlerine aktarilir

Bu hidrojen alicilari mitokondri icindeki solunum zinciri
reaksiyonlarinda oksitlenerek enerji aciga cikarir. Biyolojik
sistemlerde hidrojenin oksidasyonu adenozin trifosfat (ATP) sentezi
ile birlesir

ATP, biyokimyasal reaksiyonlarda enerji kaynagi olarak kullanilan
bilesiktir

ATP'nin Ucg bileseni vardir: azotlu bir baz (adenin), seker riboz ve
trifosfat. Enerji PO, baglari icinde depolanir ve her bir fosfat baginin
serbest birakilmasi 8 kcal enerji Uretir



Enerji Formlari

1 mol ATP = 8 kcal/mol
* 1 mol NAD, NADH =3 ATP
* 1 mol FAD, FADH =2 ATP




Emilen glikozun akibeti ve hayvan
vucudundaki metabolik dontusumler

Enerji olusturmak icin oksidasyon (Glikoliz)

Karacigerde glikojen olusumu (Glikogenez), bu da kas ve
karaciger dokusunda depolanir

Glukozun karacigerde direkt oksidasyonu (glukozun pentoz
fosfat yoluyla yikilimi)

Glikojen depolanmasi sinirli oldugundan, fazla glikoz yaga
donustaraliar ve yag dokusunda depolanir. Bu, glikoliz ile
glikozun piruvata parcalanmasiyla gerceklestirilir ve bu da
daha sonra yag sentezi icin kullanilabilir (Lipogenez )

Vucut glikojen olarak cok az depolar ve glikojen hizla glikoza
geri hidrolize edilebilir (Glikogenoliz)



Hucreler glikozdan enerji nasil elde
edilir?

* Glikozun katabolizmasi iki metabolik yolla
gerceklesir:

* Glikoliz

* Trikarboksilik asit (TCA; sitrik asit veya
Krebs) dongusu



Glikoliz (Embden Meyerhof Yolu)

* Glikoliz reaksiyonlari
hicrenin sitosolinde
meydana gelir
Oksidasyonu iceren
katabolik bir yoldur ve
ATP ve NADH
(indirgenmis NAD)
enerjisi verir.

6 C glikozun aerobik
metabolizmada iki adet 3 C
son urlun piruvik aside ve
anaerobik metabolizmada
laktik asit parcalanir

Glucose
n Hexokinase |~ ' ATP
ADP
Glucose 6-phosphate
n Phosphoglucose
isomera se

Fructose 6-phosphate

Fructose 1,6-bisphosphate

n Aldolase%
w hTrio;e
osphat
Dihydroxyacetone B 'i,som‘;ms: GL’“{“":‘!".
hosphate PRS-
phosp (2 molecules )

Glyceraldehyde |l- 2 NAD™ 4+ 2 P,

n 3-phosphate |\ 2 NADH 4 2H"
dehydrogenase

1,3-B (s;l::tml’y;elm

Phosphoglycerate 2ADP
kinase 2ATP

3-Phosphoglycerate
(2 molecules)

n Phosphoglycero-
mutase

2-Phosphoglycerate
(2 molecules)

n Enolase
2H,0

Phosphoenolpyruvate
(2 molecules)

Pyruvate
{2 molecules)



Glikoliz

Aerobik glikoliz;

1 mol gukozdan 2 mol pirlivat

Aerobik glikoliz yavas, 1 mol glikozdan 8 ATP Uretimi
Anaerobik glikoliz;

Oksijen olmadiginda, NAD+ seviyeleri disebilir, bunu 6nlemek icin laktat
dehidrojenaz NADH kullanir ve piruvat laktata donasturilir.

NADH'nin NAD+'ya anaerobik donisiimu, hiicrelere oksijenin mevcut oldugu
durumdan cok daha az ATP enerijisi saglar.

1 mol glukozdan 2 mol laktik asit
Anaerobik glikoz hizli, 1 mol glikozdan 2 ATP kazanilir

Hucre icin oksijen tukendiginde, baska bir sistem laktik asidi tekrar piruvata
dontsturir ve glikoz Uretir.



Piruvatin Hayvan Vucudundaki Akibeti

Asetil CoA uretimi (TCA dongusd,
lipogenez ve ketogenez (negatif
denge sirasinda) icin ana 6ncu
olarak hizmet eder)

‘ Laktik asit uretimi (Anaerobik
glikoliz)



Asetil CoA uretimi ve TCA Siklusu

* Piruvat dehidrojenaz, piruvati asetil CoA'ya donisturerek glikolizi

mitokondrideki TCA dongusline baglar. Asetil CoA, TCA
dongusitindeki farkli adimlar araciligiyla ATP'ye donusturilir

Purivat dehidrojenaz

Pyruvate \—" Acetyl CoA

NAD+ NADH

— Piravik asit dekarboksile edilir ve 2 H iyonu NAD+ tarafindan alinir ve
boylece her bir mol glikoz icin 2 mol NADH saglanir (net = 6 ATP
uretilir)

— Bu adim sirasinda 3 C piruvat, asetil CoA adi verilen aktif bir asetik asit
formuna donustarilur ve CO, Uretilir.

* Buenzimatik adim koenzim A'ya ihtiya¢ duyar ve aktivitesi asetil

CoA, ATP ve NADH konsantrasyonu tarafindan yuksek oranda
dizenlenir.



Transformation of pyruvate into acetyl CoA

TCA, Sitrik Asit -
veya Krebs Siklusu )ty o

NAD+ NADH

e TCA dongusu, enerji saglayan
karbonhidratlarin, yaglarin ve
proteinlerin oksidasyonu icin
son ortak yoldur

The Krebs/citric acid cycle

Acetyl CoA
H,O
. . HS-CoA
. B|r m?l igllkoz, TCA o
dOngUSU bOyu NCa 24 ATP NAD+ Oxaloacetate Citrate -
. . Ce
u ret| r Isocitrate
« Toplamda, bir mol glikoz, Malate - T
NADH
aciklanan farkh adimlarla H,0—
38 ATP (8 +6+ 24) a-Ketoglutarate
. L Fumarate NAD-+
* Her ATP ylksek enerjili NADH C—coz
o .. FADH,
fosfat baginda 8 kcal ener;ji FAD g Succinyl CoA
vardir. Dolayisiyla net sl o
enerji geri kazanimi 38 x 8 PO
= 304 kcal'dir

GTP GDP

ADP ATP




Glikogenez

* Glikoz, karaciger ve kasta glikojen olarak
depolanir (Glikoz—> Glikojen)

* Mevcut glikojen molekdillerine a-D Glukoz
molekulleri katihr

* Glukozlar, uridin difosfat glukoz (UDPG)’dan
saglanir




Heksoz monofosfat santi (Pentoz
fosfat yolu)

* Glukoz icin alternatif kullanimdir

e Sitozol

* G-6-Pile baslar

* Geridonusumsuz

e Oksidatif ve 3-7 C'lu

e sekerlerin déontsimuni saglayan geri
dontsimli nonoksidatif evre



Heksoz monofosfat santi (Pentoz
fosfat yolu)

Glucose &

0

b ool 0P Heksoz Monofosfat « NADH ve pentozlar
Glucose 6-phosphate $ Sa nti (Pentoz Saglar,

,,,,,,,,, | Fosfat Yolu) * ATP elde edilmez

Fructose 6-phosphate A

Phosphofructo- ATP
kinase-1 /s app

Fructose 1,6-bisphosphate

Aldolase
[E Triose 7
phosphate
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NADH (ki bir hidrojen vericisidir):
— Yag asidi, kolesterol ve steroid sentezleri

— Ksenobiyotiklerin zehirsizlestirilmesini saglayan karma
fonksiyonlu oksidaz sistemi

— Gucll bir antioksidan olan glutatyonun (GSH) yenilenmesi
— Dezoksiriboz olusumu (dolayisiyla DNA sentezi)

— Bazi amino asitlerin metebolizmalari

— Glukuronik asit metabolizmasi

Pentozlarise,

DNA ve RNA'nin yapisina katilirlar

ATP, CoA, NAD ve FAD gibi bircok 6nemli bilesigin
yapisinda yer alirlar



Glikogenolozis

* Kan glukoz dlizeyi dustugtinde karacigerde
glikojenden glukoz olusur

Fosforilaz

Glikojen —— Gikoz-1-P
Glikoz-1-P & Glikoz-6-P

Glukoz-6-Fosfotaz
Glikoz-6-P ——  Glikoz
 Kaslarda glikojenden glukoz olusmaz. Cunkad,
kaslarda Glukoz-6-Fosfotaz enzimi bulunmaz. Bu
nedenle, glukogenolozis baslatiginda G-6-P laktik
aside donusur




Glukoneogenezis

* Kan sekeri dustyor. Hipoglisemi var. Bundan
kurtulmak gerekir.

* Glikoza mutlak bagimlilik duyan organlar. Dolayisi
ile GLUKONOGENESIS 6nemli
— 1-Santral Sinir Sistemi
— 2-Eritrositler
— 3-Adrenal medulla
— 4-Kornea ve Lens
— 5-Testisler
— Kas ve yag dokuda 6nemlidir



Glikozun yeniden yapilmasidir
Glikolizin ters yonde calistiriimasidir
Glukoneogenesis nerede meydana gelir
— HEPATOSITLER
— BOBREK PROXIMAL TUBULUSLAR

Tek midelilerde normalde dolasima salinan glikozun yaklasik

%50'si hepatik glikogenolizin sonucudur; kalan %50
glikoneogenezden kaynaklanir (%30 karaciger;

%20 bobrek)

Ruminantlarda glukozun ortalama %70-75’i hepatik glukoneogenez
kaynakl

— Sut sigirlarinda bu deger %80’lere kadar cikabilir




Glukoneogenezis

* Soru su:
— GLIKOZ sentezi icin nerden baslayacagiz

— Gikoz 6 C'dan olustugu icin oncelikle bir KARBON
iskeletine ihtiyacimiz ver

— Karbon iskeletlerini nerden alacagiz
— Karbon iskeleti icin kullanacagimiz kaynak

e PIRUVAT

* Siklusta ters yonde ilerleyip glikoz sentezleyecegiz
e Soru: purivatin ana substratlari nelerdir?



Glukoneogenez icin purivatin ana
substratlari

Propiyonik asit

<= Laktik asit

Amino asit

Glikoz, yag asitlerinden sentezlenemez, ¢unku bunlar B-oksidasyon ile daha sonra
sitrik asit dongusune giren ve CO,'ye oksitlenen asetil CoA'ya donusturular

Ug karbonlu yag asidi propiyonat, karboksillendigi, siiksinil-CoA'ya dénlstiraldigi ve
sitrik asit dongusune asetil CoA olarak degil, dort karbonlu bir ara madde olarak girdigi
icin bir istisnadir

Propandiole donusturulebilen aseton ¢ok kuguk bir glukoneojenik oncudur.

Ek olarak, tek zincirli yag asitlerinin son U¢ karbon atomu, B-oksidasyon sirasinda
propionil CoA Uretir ve bu nedenle kismen glukoneojeniktir



Laktat kaynagi: iskelet kasi (Cori donglisu)

- |skelet kasinda Glukoz-6-Fosfati glukoza déniistiren Glukoz-6-
Fosfotaz enzimi bulunmaz
Bu nedenle iskelet kaslarinda glikojeninin parcalanmasi ve laktat

olarak salinmasi ve karacigerde purivata donutsturulmesi Cori
dongusu olarak bilinir

Glukoz-6-Fosfotaz

o ...Glikojen = Glikoz-6-P ?GlikOZ

l}

Purivik asit

B (RS

@ Laktat dehidrogenaz (LDH)

DOLASIM

Laktik asit Hepatosit

a LDH

Purivik asit



Laktat kaynagi: Eritrositler

e Eritrositlerde, mitokondri
yok. Bu nedenle, glikoz

' LDH
purlvata kadar gEIecek Ve (¢]]] /(Y 2 —— Purivat $ Lakt|k asit-
orada duracak.
Dolagim

’ ErItItOSItlerde Iaktat . ERITROSIT SITOPLAZMA

dehidrogenaz enzimi

(LDH) var. LDH ile purivat, MITOKONDRI Hepatosi

laktata donusturular.

Laktat dolasimla ’ - Laktik asit =t PUTVL

hepatositlere gelir.



Purivat kaynagi: Propiyonik asit

* Propiyonat suksinil CoA'ya donusturilir ve TCA
dongusline girer

* Propiyonat, ruminantlarda en onemli glukoneojenik
oncudur ve laktasyondaki ineklerde uretilen glikozun
vaklasik %80'inden sorumludur

Asetil CoA

GlukoneogeNnezis que Okzalasetat \

{ Sitrat
Malat TCA Propiyonik asit
€0, l

Suksinil COA t=====Propiyonil CoA




Plrivat kaynagi: Gliserol

GLIKOZ. 2o

Glycot{ Glikoz-6-Fosfotaz l HEKZO KINAZ

ATP = Glycerol Glucose-6-Phosphate
\ it

Glycerol Fructose6-Phosphate

ADP Phosphate _ . '

Fruktoz bisfofataz l]r()g;’()|.‘m‘m() KINAZ
Glycerol

NAD¢+ = Phosphate Fructose-1,6-Bisphosphate

| . N
N Dihydroxyacetont @ Glyceraldehyde-
| Phosphate  ===>  1Phosphate

NADH /f

1.3-Bisphosphoglycerate

3-Phosphoglycerate

2:Phos “rycmu
i

'Phosphoenol
pyruvate (PEP)

: ll’iRl'\':\l KINAZ
PIRUVAT

Pirlivat 3. kaynagi adipoz doku, yani yag
dokusudur. Yag dokusundaki
LIPOSITLER dir.
* Lipositler karbon kaynagi olarak
nasil katkida bulunur?

* Lipositte, gliserol +3 yag asidi
(trigliserol)

* Lipositlerde kan sekeri dusttuglinde
bunlar pargalaniyor. Gliserol ve 3 yag
asidi veriliyor. Gliserol, karacigere gelir.
Burada gliserol kinaz enzimi (fosfat
ekler) ile Gliserol-Fosfat olusur. Birkag
reaksiyonla dihidroksi aseton fosfat
(DHAP)’a donlisecek. Ardindan
gliseroaseton fosfata (GLAP)'a dontstir
ve yukari yonde glikoz sentezine katilir



Plrivat kaynagi: Alanin

Kas dokusundaki purivata bir amino grubu eklendiginde (Aminasyon)
Alanin adli bir amino asit elde edilir. Alanin amino asitlerin glukozu
olarak bilinir.

Alanin dolasimla hepatositlere gecer, deaminasyona ugrar (amino grubu
ortadan kalkar) ve tekrar purivat elde edilir.

-
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Mot \ » | /
\ \ ‘\ aminotransferase //
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Sekil: Glukoz-Alanin siklusu



Glikojenik ve ketojenik amino asitler

TCA donglsinin hemen butun ara Grinleri glukojeniktir
* Yani, bu bilesikler karaciger ve bobrekte glukoza cevrilebilirler.

Diger taraftan piruvat, alfa-ketoglutarat, suksinil CoA,
fumarat ve malata donustiirilen amino asitlere ise
glukojenik amino asitler denir

Asetoasetil CoA veya direkt olarak Asetil CoA’ya doniisen
amino asitler (triptofan, fenilalanin,tirozin, izol6sin,
|6sinvelizin) karacigerde keton cisimciklerine (asetoasetat,
beta-hidroksi butirat ve aseton) donusurler. Bu amino
asitlere ketojenik amino asitler denir.

Triptofan, fenilalanin, tirozin ve izol6sin hem ketojenik hem
de glukojenik karakterdedir.



Sitoplazma

Glycolysis

s|sauaboauoan|n o
& :

& : idas Pyruvate
?‘l‘tll:;gn:mc Amino Acids: — km s
» Cystaine

Ketogenic Amino Acids:

P » Glycine
* Serine - 2 Ketone oxidation | * Phenylalanine
= Threonine Acetyl CoA * Tyrosine
Nl * Laucine
o . * Lysine
Mitokondri « Tryptophan
* Isoleucine

* Aspartic acid
* Asparagine

Oxaloacetate

B

* Phenylalanine « Arginine
« Tyrosine a-Ketoglutarate _ * Histidine

* Glutamine
* Proline
= Glutamic acid

Succinyl CoA

1

* Isoleucine
* Methionine
* Valine

Sekil. Glikojenik ve ketojenik amino asitler



Glikolizin ters yonde ilerlemesinin
(Glukoneogenezis) 6ntindeki
engeller nelerdir?



Glikolizin ters yonde ilerlemesinin 6nidndeki engeller

GLIKO7 z
J l HEKZO KINAZ
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i
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Piruvat kinaz blokajinin asiimasi

Glukoz . .
Piruvat dehidrogenaz

_ koenzimleri
fosfoenolpiruvat (PEP) Sitoplazma

Nings .Piruvat kinaz "B1 {Tiﬂmin)

*B2 (Riboflavin)
*B3 (Niasin)(NAD)
“BS
“Lipoik asit

Fosfoénolpiruvat Piruvat
karboKksikinaz

Piruvat
dehidrogenaz

‘Biruvat ——> Asetil CoA
Okzalaseta >

Piruvat karbches,ilaz @«' - :
&, Sitrat sen z
Malatidehidrogenaz ‘AOkzaIasetat

et

Mitokondri

-

Fosfoenolpiruvat (PEP)
karboksikinaz

koenzimleri
Malat

*Manganez
*Mangan
“Biotin (Vit7)




Piruvat kinaz blokajinin asiimasi

* Sekil aciklamasi:

* Piruvat, mitokondride okzalasetat ve asetil CoA’ya
ayrilir. Glukoneogenezis okzalasetat Gizerinden
devam edebilmesi icin okzalasetatin

mitokondriden ayrilip sitoplazmaya gecmesi

gerekir. Ancak ozalasetat te
terk edemez. Bu nedenle, o

K basina mitokondriyi
<zalasetat malata

donusturulir ve malat sitop

azamaya gecer.

Ardindan malatok..>Okzalasetata-—> PEP
olusturularak siklus islemeye baslar



Ruminantlarda karbonhidrat
metabolizmasi

* Ucucu yag asitleri (UYA'lar) ruminal fermantasyon
voluyla buylk miktarlarda tretilir ve ruminantin
enerji kaynaginin %70'inden fazlasini sagladiklari
icin bayuk 6nem tasirlar.

 Rumen epiteli, konsantrasyon gradyani Gzerinden
diftzyon yoluyla UYA'larin etkili bir sekilde
emilimini gerceklestirir

* Epitelden gecerken, farkli UYA'lar farkl
derecelerde metabolizmaya ugrar



Ruminantlarda karbonhidrat
metabolizmasi

* Asetat ve propiyonat epitelden buyulk 6lcide
degismeden gecer, ancak buitirik asidin
neredeyse tamami epitelde bir tur keton
cisimcigi olan beta-hidroksibutirik aside
metabolize olur.

* Rumenden emilen Uc¢ ana UYA'nin (asetik,

propiyonik, butirik) biraz farkli metabolik
kaderleri vardir:



Propiyonik asit

Propiyonik asit karaciger tarafindan portal kandan neredeyse tamamen
uzaklastirilir

Propiyonat, ruminantlarda en 6nemli glukoneojenik onctdur ve
laktasyondaki ineklerde Uretilen glikozun yaklasik %80'inden sorumludur
Propiyonat stiksinil CoA'ya donusturulir ve TCA donglstine girer
Karacigerde propiyonat, glukoneogenez icin ana substrat gorevi gorur ve bu
da ruminantlar icin kesinlikle kritiktir cinki emilim icin ince bagirsaga
neredeyse hic glukoz ulasmaz.

— Ornegin, bir siit ineginde siit laktozundaki tim glikoz karacigerde sentezlenir ve
bu sentezin cogu propiyonik asitten elde edilir. Yiksek konsantrasyonlu bir
diyet propiyonik asit Gretimini artirir

Asetil CoA

Glukoneogenezis g Okzalasetat ’\
{ Sitrat
Malat TCA /\ Prop|yomk asit

Suksmll CoA*—Prop|yon|I CoA




Asetik asit

Karacigerde minimum duizeyde kullanilir ve
ATP Uretmek icin viicudun cogu yerinde
oksitlenir.

Asetil CoA'nin ana ve TCA donguslne girer
Asetik asit, lipitlerin (0rnegin, sut veya viicut
yagi) senteziicin kullanilir

Yuksek kaba yem iceren bir diyetle beslemede
rumende asetik asit Uretimi artar



Butirik asit

e Butirik asidin cogu, enerji Gretimi icin bircok
dokuda oksitlenen keton beta-hidroksibutirik
asit olarak rumenden cikar

e Butirat, Asetil CoA'ya donusur ve TCA
donglsune girer.
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