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MICHAELIS-MENTEN DENKLEMI

A Reaksiyon Modeli: Michaelis ve Menten enzimlerle katalizlenen
reaksiyonlarin 6zelliklerinin cogunu kapsayan basit bir model
Onermislerdir.

Enzim substratiyla geri dontsimlt olarak baglanmakta ve enzimi
serbest olarak birakarak Grtne yikilan bir ES kompleksi meydana
getirmektedir. Bu model;
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MICHAELIS-MENTEN DENKLEMI

A Michaeles Menten Modeli: Bir
enzimatik reaksiyonda enzim
molekullerinin yarisinin substrata
doydugu ve bdylece yari maksimal
hizin gozlendigi noktadaki substrat
konsantrasyonuna “Michaelis-Menten
sabiti” denir ve Km ile gosterilir.
Enzimatik bir reaksiyon icin Km,
baslangi¢ hizini (\Vo) substrat

[nitial velocity, V,, (uM/min)

konsantrasyonunun ([S]) bir K Suhstra{.u

fonksiyonu kabul ederek grafik gizmek concentration, [S] (mw)

suretiyle deneysel olarak saptanabilir
Vineal S
Vo=
K. + (8]



MICHAELIS-MENTEN DENKLEMI

d Km sayisal olarak, reaksiyon hizinin 2 Vmax’a esit oldugu esnadaki
substrat konsantrasyonudur. Km enzim konsantrasyonuyla degismez.

g Km kucuk olan enzim, substrati i¢in yuksek bir affinite gosterir;
enzim dusUk bir substrat konsantrasyonunda doyarak maksimal hiz
saglar.

d Km degeri blyuk olan enzim, substrat: icin dustk bir affinite
gosterir; enzimin yar: doygunluga ulasmasi i¢in daha fazla substrat
konsantrasyonu gerekmektedir



Lineweaver-Burke Grafigi

gMichaelis-Menten denklemi bir
hiperbolik egrinin denklemi Slope
oldugundan ve hiperbolik egrinin

karakteristik noktalarin: belirlemek i

zor oldugundan bir enzime ait Vmax i i
=

ve Km’yi deneysel olarak incelemeyi N

kolaylastirmak icin grafigi dogrusal
olan baska denklemler de
Onerilmistir. Bunlardan Michaelis-
Menten denklemini tersine ¢evirip b ts | _| ( : )
carpanlarina ayirmakla elde edilen K [S] \mm
Lineweaver-Burk denklemi, en sik

kullanilanidar



Enzim Aktivitesinin Inhibisyonu

g Enzimle katalizlenen bir reaksiyonun hizini azaltan herhangi bir
maddeye inhibitor denir.

g Enzim inhibisyonu, enzimatik bir tepkimenin hizinin enzim
Inhibitora adi verilen bazi maddeler tarafindan azaltilmasi veya
tamamen durdurulmasidir

g Geri dontsumlu inhibitorler enzimlerle kovalent olmayan baglarla
baglanirlar

g Enzim-inhibitér kompleksinin seyreltilmesi (substrat derisimi
artirilmasi) ile enzim aktivitesi artirilir



Kompetatif (Yarismali) Inhibisyon

g Kompetitif enzim inhibisyonunda, bir kompetitif inhibitér, enzimin
aktif yeri icin substrat ile yarisir. Enzimin aktif yerine inhibitor
baglaninca reaksiyon gerceklesmez; inhibitor enzimin aktif yerine
baglanmak icin substratla yarisir

g Kompetitif enzim inhibisyonunda inhibitor madde, enzimin
substratina olan ilgisini azaltir; Km degeri buydur, reaksiyon az ¢ok
normal bir Vmax degeri gosterir. Substrat artirilmasiyla enzim aktivitesi
artmaz.
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Maksimum hiz Vmak,
yarigsmali bir inhibitér
varhginda aymidir.

Yarismal bir inhibitor varliginda,
Michaelis sabiti artar

Sekil 5.12 .
A. Yarismali inhibitériin reaksiyon hizi (v,)'nin substrata [S] karsi grafigine etkisi. B. Bir enzimin yarismali inhibis-
yonunun Lineweaver-Burke grafigi. |



4. Yangmali inhibitére drnek olarak statin ilaglari: Anti-hiperlipidemik
ilaclarin bu grubu kolesterol sentezindeki ilk basamag! yarigmali
olarak inhibe ederler. Bu reaksiyon hidroksimethilglutaryl CoA re-
diiktaz (HMG CoA rediktaz, sayfa 219) tarafindan kataliz edilir.
Atorvastatin (Lipitor) ve simvastatin gibi statin ilaglar bu enzimin
dogal substratinin yapisal analoglandir ve HMG CoA rediiktazi in-
hibe etmek icin etkili olarak yarisirlar. Bu mekanizmalarla de nova
kolesterol sentezini inhibe ederler ve sonucta plazma kolesterol
duzeyini dusurdrler (Sekil 5.13).

Sekil 5.13 .
Lovastatin, HMG CoA rediktazin

aktif yerine baglama igin HMG

CoAlla yarisir.



Nonkompetatif (Yarismasiz) Inhibisyon

q Geri-donustumsuiz inhibitorler, enzim Gzerinde bulunan ve aktivite
Icin esas olan bir fonksiyonel grubu yikmasi veya onunla irreversibl (geri
donlstmstz) olarak birlesmesi sonucu meydana gelir

g Bazi inhibitorler enzimin spesifik gruplariyla kovalent baglar
olusturarak etki gosterir.

d Enzim-inhibitér kompleksinin seyreltilmesine ragmen enzim
aktivitesini kazanmaz.

qg Yarismasiz inhibisyon substrat konsantrasyonu artirilarak
engelenemez. Vmax hizini azaltir

g Substratin enzime baglanmasin: etkilemez, Km degismez

n OR; Kursun, proteindeki sisteinin sulfidril yan zinciriyle kovalent
baglar olusturur. Penisilin ve amoksisilin antibiyotikleri bakteri
sentezine ait bir veya daha fazla enzimi inhibe eder.



Maksimum hiz Vmak,
s g;?mm inhibitér varliginda
ir

| i %n;mbir inhibitér mnﬂa Hmhanﬁs‘
sabiti Km degismez.

Sekil 5.14
A. Yarismasiz inhibitorin reaksiyon hizi (vo)'nin substrata [S] kars: cizilen grafigine etkisi. B. Bir enzimin yarigmasiz

inhibisyonunun Lineweaver-Burke grafigi. -




KLi'I\['.iZK TANIDA
ENZIMLER




Enzimatik olcimler

q Biyolojik sivilar: Kan (serum), BOS, amniyon sivisi, idrar, seminal sivi

q Eritrositler: glikoliz yolu enzimlerinden pirtdvat kinaz ve pentoz
fosfat yolu enzimlerinden glukoz-6-fosfat dehidrojenaz tayini igin,
ayrica stuperoksit dismutaz (SOD) ve glutatyon peroksidaz (GSH-
Px) gibi antioksidan enzimlerin tayini icin siklikla kullanilir.

q Lokositler: glikojen depo hastaliklar: gibi kalitsal hastaliklarin tanis:
Icin enzim aktivitesi tayininin yapildig: biyolojik materyaldir.

g Doku biyopsi 6rnekleri: kalitsal hastaliklarin tanisi icin enzim
aktivitesi tayininin yapildig1 biyolojik materyaldir. Ornegin
intestinal mukoza biyopsi drneklerinde disakkaridaz aktivitesi
tayini yapilarak disakkaridaz yetmezligi arastirilabilir.

g Doku hucre kulturleri: pek ¢cok enzim aktivitesi tayini igin
kullanilabilir. Ozel arastirma laboratuvarlarinda amniyotik hticre
veya fibroblast kulttrlerinde mukopolisakkaridoz ve lipidoz gibi
kalitsal hastaliklarin tanisi icin enzim aktivitesi tayini yapilmaktadar.



Kan Enzimlerinin Aktivite Tayinlerinde
Dikkat Edilecekler

g Klinik biyokimya laboratuvarlarinda enzim aktivitesi tayini icin en
siklikla kullanilan biyolojik materyal kandir. Kan, antikoagulansiz ttpe (diz
tlp) alinmahdar.

q Plazmadaki antikoagulanlar enzimatik aktiviteyi dtstrtrler. Ornegin
EDTA, ortamda enzimatik aktivite icin gerekli iyon olan Mg?* iyonunu
uzaklastirir, aktiviteleri icin bu iyona gereksinim go6steren asit fosfataz gibi
enzimlerin aktivitesinin disuk bulunmasina neden olur. Oksalat, 6zellikle
laktat dehidrojenaz (LDH) aktivitesinde kayba neden olur. Kullanilabilecek
en iyi antikoagulan olan heparin bile enzim aktivitelerinde %10 kayba neden
olur.

q Kan alirken hemolizden kagcinmalidir. Clnku eritrositler, enzim
bakimindan ¢ok zengindirler, hemoliz sonucunda eritrositlerdeki enzimler
seruma gecerler ve sonucta enzim aktivitesinde yanlis olarak yuksek
degerler bulunur. Ayrica seruma gecen hemoglobinin kirmiz: rengi de
Interferans etkisiyle dlcim hatalarina neden olur.



Kan Enzimlerinin Aktivite Tayinlerinde
Dikkat Edilecekler

g Kan genellikle venden alinir,

g Kan, pihtilasmasindan hemen sonra santriftj edilerek serum
ayrilmalidir. Serumun hemen ayrilmamasi halinde hicresel
elemanlardaki enzimler seruma sizabilir ve enzim aktivitesinde yanls
olarak yuksek degerler bulunur.

q Gunluk taze kan kullanilmasi en iyisidir. Cunkt enzimlerin
aktiviteleri zamanla azalir. Bazi enzimlerin aktivitelerinde +4°C de 1-2
gun buyudk bir kayip olmadig: halde bazi enzimler oda sicakliginda
birkac saat icinde inaktive olurlar.



Kanda Bulunan Enzimler

q Kanda bulunan enzimler, plazmaya 6zgu enzimler, sekresyon
enzimleri ya da selltler enzimler olabilir.

q Plazmaya 6zgu enzimler: Pihtilasma ve fibrinoliz ile ilgili enzimlerdir.
Bunlar dokudan inaktif olarak plazmaya salgilanmislardir, plazmada
aktivite kazanirlar, plazmada bulunurlar ve plazmada fonksiyon gorurler.

q Sekresyon enzimleri, bir dokuda sentezlenirler ve genelde bir kanal
yoluyla bir [limene salgilanirlar, plazmaya gecen miktarlari normalde
azdir. Gastrointestinal sistem kdkenli lipaz, amilaz, tripsinojen enzimleri,
karaciger kokenli psodokolinesteraz, prostat kokenli prostatik asit fosfataz,
kanda bulunan 6nemli sekresyon enzimleridirler.



Kanda Bulunan Enzimler

q Selltler enzimler, esas olarak hicre icinde bulunan, etkilerini hicre
icinde gbsteren, plazmada normalde dusUk konsantrasyonda bulunan
enzimlerdir. Hlcre proliferasyonu, hiicre yapim-yikim déngustnde
hizlanma, htcre harabiyeti bu enzimlerin plazma duzeyini yukseltir.
Sentezde azalma veya dogmalik bir kusura bagh olarak selltler enzimlerin
plazma duzeyi normalden distk olabilir, fakat bu duruma ender rastlanar.

q Transaminazlar (AST, ALT), laktat dehidrojenaz (LDH) ve alkalen
fosfataz (ALP), kanda bulunan dnemli hicre ici enzimlerdir.

q Selltler enzimlerin serumdaki aktivitelerinin 6lcimu suretiyle
organizmadaki patolojik degisikliklerin dogas: ve patolojik olayin doku
konumu anlasilabilir. Bir sellGler enzimin dagilim gosterdigi organ ve
doku sayisi fazla ise bu enzim nonspesifik bir enzimdir, tan1 veya ayirici
tamdaki yarari azdir. Ornegin prostatik asit fosfataz, amilaz ve lipaz,
spesifik enzimlerdir.



Enzim Aktivite Birimi

q Enzim aktiviteleri, enzim Unitesi cinsinden verilir.

q 1 enzim Unitesl, optimal sartlarda (optimal 1s1 ve optimal pH) 1
mikromol substrat1 1 dakikada trlne donustlren enzim
aktivitesidir; buna internasyonal Unite ad1 verilir. GUnimuzde
enzim OlcUm birimi olarak genelde bu Unite kullanilir; U veya
kisaca U seklinde kisaltilir.

q Enzim 6lcimau:
g Reaksiyon hizlar: 6lcimu
g Enzim katlesi dlcimu
q Izoenzimlerin dlcimi
q Elektroforez
g Kromatografi
g Immuinokimyasal



Reaksiyon hizlar: olcimu

g Enzim katalizli reaksiyonlarin hizi, sistemde mevcut olan aktif enzimin
miktar: ile dogru orantilidar.

1. Reaksiyon hizinin belirlenmesi, tanimlanmis bir zaman araliginda
ortaya ¢cikan miktar degisiminin kinetik 6l¢ctimu suretiyle olur.
Reaksiyon hizinin dl¢cilmesinde sabit zaman ve surekli izleme
yontemleri kullanilir.

2. Sabit zamanl reaksiyonda, enzim tarafindan donusturtlen Grian
miktari, sabit zaman araliginin sonunda reaksiyon durdurularak
Olculdr.

g Eger bir enzim reaksiyonu 6l¢tim sistemindeki baz: bilesenlerin
goruinen veya ultraviyole spektrumda absorbans 6zelliklerinde
degisiklikler ile beraber gergeklesiyorsa bu durum spektrofotometrik
olarak saptanir. Or, LDH yikseltgenme ve indirgenmelerde NADH ve
NADPH koenzimlerinin 339 (340) nm’deki absorbans degisimleri
Izlenerek dehidrogenaz aktivitesinin belirlenmesi



Enzim kutlesi olcimu

q Insan enzimleri icin enzimin aktivitesi yerine kitlesini 6lcen cok
sayida iImmunolcim (immadnoassay) yontemi gelistirilmistir.

q Baoyle 6lcum yontemlerinde, kalibrator, isaretleyici ve enzim-
spesifik antikor olarak kullanilmak Gzere saflastirilmis enzim
kullanilir.

d Bu yontemler, antikorun taniyabilecegi antijenik 6zellikli tim
molekulleri saptarlar, boylece degisime ugramamis aktif-olmayan
enzim molekulleri aktif molekdller ile birlikte, immunolojik olarak
Olculdr.



Klinik Tanida Onemli Olan Serum

Enzimleri

q Transaminazlar:
g Aspartat transaminaz: AST
g Alanin Transaminaz: ALT,

g Gama Glutamiltransferaz:
GGT, gGT

q Laktat Dehidrojenaz (LDH)
q Kreatin Kinaz (CK, CPK)
q Fosfatazlar (ALP, ACP)

q Amilaz

q Lipaz

gAldolaz

q 5¢ndkleotidaz (5¢NT)

q L6sin Aminopeptidaz (LAP)
q Pstdokolinesteraz (Che)

q Glukoz-6-fosfat Dehidrojenaz
(G6PD)



Tanida Kullanilacak Enzimler

q Hucresel enzimler: LDH, AST, ALT, ALP, v.b.
q Salgilanan enzimler: Pankreas enzimleri
q Plazmaya 6zgu enzimler: Pihtilasma faktorlerti, fibrinolitik faktorler
g Tanida kullanilacak enzimlerde aranan 6zellikler:
-Dokuya 6zgt olmaladar.
-Yar1 0mru ¢cok kisa olmamalidir.

-OlgUm yontemi pratik olmalidur.

q Hucresel enzimler ¢esitli nedenlerle hicre disina ¢ikarlar:
-Hucre membran hasan
-Hucre 6lima

-Enzim Gretiminde artis



Enzimatik Tan1 Alanlari

g Kalp ve Akciger Hastaliklar:
g Karaciger Hastaliklar

q Kas Hastaliklar:

q Kemik Hastaliklar

q Pankreas Hastaliklar:

q Maligniteler

q Genetik Hastaliklar

q Hematolojik Hastaliklar

q Zehirlenmeler




Kalp ve Akciger Hastaliklarinin Tanisinda
Yararli Enzimler

q Total Kreatin Kinaz (CK)

g CK-MB

q Aspartat Transaminaz (AST)
q Laktat Dehidrojenaz (LDH)




Kreatin Kinaz (CK)

g CK, kreatin ile ATP arasinda geri dontusumli bir reaksiyonla fosfat
transferi yapar. Bu reaksiyon, kas kasilmasi icin gerekli olan enerjiyi
saglar.

Creatine + ATP - creatine phosphate + ADP

g Kreatin kinazin Gg¢ izomeri vardir: ikl sublniteden olusan dimer
yapidadir.

1. CK-1(CK-BB), beyin, prostat, mide, akciger, bagirsak, mesane,
plasenta ve tiroidde bulunur.

2. CK-2 (CK-MB), baslica kalp kasinda bulunur.

3. CK-3 (CK-MM) baslica iskelet ve kalp kasinda bulunur.

CK-MB tayini, ya elektroforezle veya CK-MB icin 6zel olarak imal edilmis
ticari kitlerle yapalir.



Serum CK duzeyinde patolojik artislar

q Serum CK duzeyinde patolojik artislar, enzimin yuksek
konsantrasyonda bulundugu dokulardan herhangi birinin enflamasyonu
veya harabiyeti hallerinde saptanar.

q Miyokard enfarkttusu (MI) ve muskuler distrofi durumlarinda serum
CK dizeyinde belirgin artis gorulur. CK, akut miyokard enfarktlisiinde
Ilk yUkselen ve ilk dlsen enzimdir; 4-8 saatte yukselir, 15-24 saatte pik
degerine yukselir, 48-72 saatte normale doner.

g Kas yaralanmalarinda, cerrahi girisimlerden sonra, yogun fizik
egzersizden sonra, hipotiroidizmde, alkolizmde, akut psikotik
nobetlerde, baz1 kafa travmasi olgularinda serum CK duizeyinde orta
derecede artis saptanir. Orta derecede egzersiz ve kas i¢i enjeksiyonlar da
serum CK duzeyinde artislara neden olur.

g Serum CK aktivitesl, iskelet kasinin her cesit distrofilerinde normalden
cok yuksektir.



Karaciger Hastaliklarinin Tanisinda
Yararli Enzimler

q Transaminazlar (ALT, AST)
q LDH

q GGT (g-Gt)
q ALP N[?rmal
q S¢nukleotidaz (5¢NT) fivge

Cirrhosis of
the liver




Transaminazlar

g Transaminazlar, amino asitlerle keto asitlerin birbirine

donustimunu katalizleyen enzimlerdir.

g Klinik 6nemi olan transaminazlar Aspartat Transaminaz (AST) ve

Alanin Transaminazdir (ALT).
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AST, aspartat aminotransferaz, serum
glutamat oksaloasetat transaminaz (SGOT)

q Aspartik asidin amino grubunun a-ketoglutarik aside transferini
katalize ederek glutamik asit ve oksaloasetik asit olusturur, koenzimi
piridoksal fosfattir.

g AST, vucutta cok genis ol¢tide dagilmistir. Kalp, karaciger, iskelet
kaslari, bobrek ve eritrositlerde ¢cok yuksek konsantrasyonlarda
bulunur. En yUksek konsantrasyonda kalpte bulunur. Karacigerde
mitokondriyal bir yerlesim gosterirken diger dokularda sitozolik

yerlesim gosterir.
_COOH COOH COOH COOH

CH r CH; @('H- i

l | [ |
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COOH C=0 COOH HC

COOH COOH

Aspartate a-keto- Oxalo Glutamate

glutarate acetate



Serum AST duzeyinde patolojik artislar

g Serum AST duzeyinde patolojik artislar, enzimin ytksek
konsantrasyonda bulundugu dokulardan herhangi birinin harabiyeti
hallerinde saptanar.

g Miyokard enfarkttstinde (Ml), viral hepatitte, toksik karaciger
nekrozunda, sok ve hipoksi ile birlikte olan dolasim yetersizliginde, serum
AST duzeyinde normalin 10-100 misli artis saptanabilir.

g Miyokard enfarktlstinde serum AST duzeyi, ilk 4-8 saatte ytukselmeye
baslar, 18-24 saatte maksimum degere erisir ve 3-4. giinlerde normale doner.

g Kronik hepatit ve sirozda, kolestatik (safra kanallarinin tikniklig:) sarilikta,
karacigerin malign infiltrasyonunda (kotd huylu bir timordn civardaki
dokularda yerlesmesi), iskelet kas1 hastaliklarinda, travma ve cerrahi
girisimlerden sonra, siddetli hemolitik anemilerde, tasikardi durumlarinda,
akciger embolisinde (ilk olustugu yerden ayrilmis bir kan pihtis1) , mide ve
duodenum tlserlerinde serum AST dizeyinde orta derecede artis
saptanabilir.



ALT, alanin aminotransferaz, serum
glutamat piravat transaminaz (SGPT)

g Alaninin amino grubunun a-ketoglutarik aside transferini katalize
ederek glutamik asit ve pirtvik asit olusturur, koenzimi piridoksal fosfattir.

d ALT, karaciger kalp, iskelet kas1 ve bobrekte yiuksek konsantrasyonlarda
bulunur. En ylksek konsantrasyonda karacigerde bulunur; sitozolik bir

enzimdir.
( OOH
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Serum ALT duzeyinde patolojik artislar

d Enzimin yuksek konsantrasyonda bulundugu dokulardan herhangi
birinin enflamasyonu veya harabiyeti hallerinde saptanir.

g ALT, karaciger enflamasyonlarinda ve parankim hasarinda serumda en
cok artan karaciger-spesifik bir enzim olarak bilinir.

g Viral hepatit, toksik karaciger nekrozu (patolojik olaylar sonucu hticre
0limu), sok ve hipoksi ile birlikte olan dolasim yetmezligi, serum ALT
dtizeyinin belirgin derecede yuiksek oldugu hallerdir.

q Siroz, kolestatik sarilik, genis travma ve kas hastaliklari, serum ALT
dizeyinde orta derecede artisin oldugu hallerdir.



Gamma Glutamil Transferaz (GGT)

q GGT (g-GT), peptitlerden ve diger bilesiklerden g-glutamil grubunu
herhangi bir akseptore transfer eder.

q GGT, hicre membraninda amino asit ve peptitlerin gglutamil
peptitleri seklinde hicre icine alinmasinda gorev yapar. Glutatyon
sentezinde gorev alir, protein biyosentezinde gorev alir.

q GGT, kas disindaki diger tum htcrelerde bulunur; 6zellikle
hepatobiliyer sistem (safra, karaciger), bobrekler, pankreas ve
bagirsaklarda bulunur.

q Hepatobiliyer hastaliklarin tanisinda ve ayirici tanisinda 6nem
tasir. Alkole bagli karaciger sirozunda da artar.

(;(G']

Glutathione + amino acid —

glutamyl — peptuide + L-cysteinylglycine



Kas Hastaliklarinin Tanisinda Yararh
Enzimler

g CK
q LDH
gAST




Laktat dehidrogenaz (LDH veya LD)

g LDH, anaerobik glikolizin son enzimi olup pirtvatin laktata
dontsumunu katalize eder ve koenzimi NADH (NAD*)’dir.

qg LDH, dort polipeptit zincirden olusmus bir tetramer yapisindadir.
Yapilar farkli bes izoenzimi (LD1, LD2, LD3, LD4, LD5)
tanmimlanmastir.

q Sitozolik bir enzimdir.

g Organizmada genis bir dagilim gosterir ve 0zellikle kalp kas,
eritrositler, bobrek, iskelet kasi, karaciger ve akcigerde yaygindir.

CH. CH.
|
HC— OH + NAD* = C=0 + NADH + H-
COOH COOH

Lactate Pyruvate



Serum LDH duzeyinde patolojik artislar

d Enzimin ytksek konsantrasyonda bulundugu dokulardan herhangi
birinin enflamasyonu (canl: hticrenin hasara verdigi yanit, iltihap) veya
harabiyeti hallerinde saptanar.

d Miyokard enfarktlsu, pernisiyoz anemi (B12 eksikligi sonucunda olusan
anemi) gibi kan hastaliklari, sok ve hipoksi ile beraber olan dolasim
yetmezligi durumlarinda serum LDH duizeyinde belirgin artis goralar.

q Miyokard enfarkttstnde serum LDH duzeyi,10-12 saat sonra yukselir,
48-72. saatte pik degerine erisir, 5-10 gunde normale doner.

g Akut viral hepatit, siroz, toksik karaciger nekrozu, 6zellikle karacigere
metastaz yapmis karsinom, iskelet kas1 hastaliklari, akciger embolisi,
pnomoni (zatdre), akut pankreatit, titkanma sarilig1 gibi durumlarda serum
LDH dizeyinde orta derecede artis saptanir.



Kemik Hastaliklarinin Tanisinda Yararl
Enzimler

q Alkalen Fosfataz (ALP)

q Osteoblastik aktivite artis1 ile
karakterize kemik hastaliklarinda ALP
yukselir




Fosfatazlar

q Fosfatazlar, fosforik asit esterlerini fosfat ayirarak hidroliz eden
esteraz sinifindan enzimlerdir.

q Alkalen fosfataz (ALP) ve asit fosfataz (ACP), klinik tanida
onemli fosfatazlardir. ALP alkali pH’ta (pH=9) ve ACP ise pH=5’de
optimum aktivite gostermektedir.,

g ALP, karaciger, kemik, plasenta, bagirsak, dalak ve bobrekte
bulunur. Hicre membraninda lokalizedir, membranda transport
olaylarinda rol oynar.

QO (:}
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R—P—O~ + H,0 =—— R—OH + HO—P—O
| pH 9-10

O O

Phosphomonoester Alcohol thplmu 10N



AsIit Fosfatazlar

q Eritrosit disinda, tum hucrelerin lizozomlarinda yer alir; bircok htcrede
de ekstralizozomal ACP bulunmaktadir. ACP, baslica prostatta daha
sonra karaciger, dalak, stt, eritrositler, bébrek, trombosit ve
osteoklastlarda bulunur.

q Serum ACP duzeyinde patolojik artis, 6zellikle metastaz yapmis
prostat kanserinde olasilikla prostat hlicrelerinin sayisinda artisa bagl
olarak saptanir, ancak timorun farklilasmamasi halinde yalanci negatif
sonuclar da gorulebilir.



Pankreas Hastaliklarinin Tanisinda Yararl
Enzimler

g a-Amilaz
q Lipaz




Amilaz

g Amilaz, besinlerdeki nisasta ve glikojenin bir disakkarit olan maltoza
kadar yikilmasindan sorumlu olan, hidrolazlar sinifindan enzimdir. Her
seferinde merkezsel al-4 glikozid baglarin yikar, a-amilaz olarak da
adlandirilir, aktivite gosterebilmesi icin Ca?* ve ClI- iyonlari gereklidir.
Nisastay1 bir disakkarit olan maltoza hidroliz eder.

g Amilaz, tukdruk bezleri (S-tipi) ve pankreastan (P-tipi) salgilanir, ayrica
diger sekretuvar bezlerde de bulunur. TUktrtk bezleri ve pankreastan
agi1za ve duodenuma salgilanir, bir kism: da kana gecer. Kandaki amilazin
¢ogu idrarla bir kismi da fegesle atilir. Amilaz, tikrik bezleri ve pankreas
tarafindan salgilanir; bir kismi kana gecer ve idrarla atilir.

CH,OH CH ,0OH CH,OH

Jﬁ (} 7 _ glucose,
K '\/ k A"ﬂ—hﬁ'\r’ll‘illmc

HON— dextrins

{‘.IH OH



Serum amilaz dlzeyinde patolojik artislar

q Pankreas hastaliklarinin tanisinda 6nemlidir. Akut pankreatitte, siddetli
uremide ve siddetli diyabetik ketoasidozda serum amilaz dlzeyinde
normalin 5-10 misli artis saptanir.

q Akut batin olaylar, tikuruk bezi hastaliklari, morfin gibi ilaglarin
kullanilmasi, Uremi(yuksek Ure dlzeyi), miyokard enfarkttst, akut alkol
zehirlenmesi, durumlarinda serum a-amilaz diizeyinde orta derecede artis
saptanir.

q Idrar amilazi, akut ve kronik pankreatit cok artar; duodenal lser,
pankreas kanali taslari, pankreas karsinomlari, tuktruk bezi
hastaliklarinda orta derecede artar.



Lipaz

g Lipaz, trigliseridleri hidrolizleyen enzimdir. Kandaki lipazin ¢cogu
pankreas kaynaklhdir. Lipaz, pankreas, bagirsak mukozasi, mide,
|6kositler ve yag dokuda bulunur.

q Akut pankreatitten sonra serum lipaz seviyesi 2-12 saat icinde
normalin dort katindan fazla artar ve 48-72 saat icinde normale doner.
Bazen serum amilaz seviyesine gdre ¢cok daha uzun sure yuksek
kalabilir. Duodenal Utlser, perfore peptik Ulser, bagirsak tikaniklig: ve
akut kolesistit de serum lipaz dlzeyi artisina neden olabilmektedir.
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Triglyceride Diglyceride Monoglyceride



Malignitelerin Tanisinda Yararli Enzimler

q Organ Spesifik Enzimler

g ACP, ALP, GGT, 5¢nukleotidaz, L6sin Aminopeptidaz (LAP),
a-Amilaz ve Lipaz

g Organ Spesifik Olmayan Enzimler
q LDH, Aldolaz, Fosfoheksoz izomeraz




Genetik Hastaliklarin Tanisinda Yararli
Enzimler

q Fenilalanin hidroksilaz,

H= Hmmed

r'-ll'-lmmlr'-nafﬂ‘rr

q Galaktoz-1-fosfat tridiltransferaz,
q Glukoz-6-fosfataz gibi bircok enzim HiiH Hunun Pahvomaoss
|
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Glukoz 6-Fosfat Dehidrogenaz (G6PD)

q G6PD, pentoz fosfat yolunun ilk enzimidir; glukoz-6-fosfatin
yukseltgenmesini saglar. Koenzimi NADP’dir ve bu yolla NADPH
aretilir.

q G6PD enzimi, eritrositler icin hayati 6neme sahiptir. Cunkl bu
enzim eksikliginde NADPH Uretimi yetersiz olur; okside glutatyonun
(GSSG) indirgenmis glutatyona (GSH) dontusumu ve sonugta H,O,’nin
ortadan kaldirilmas yetersiz olur. Cesitli proteinler zarar gorur ve
hemoliz gerceklesir.

g Genetik bir bozukluga bagli olarak G-6-PD eksikligi olabilir. G-6-
PD eksikligi olan kisilerde de hemolitik anemiler



Hematolojik Hastaliklarin Tanisinda
Yararli Enzimler

q Anaerobik glikoliz ile ilgili baz1 enzimler

q Pentoz fosfat yolu ile ilgili bazi enzimler

q Glutatyon metabolizmasi ile ilgili bazi enzimler
q Adenozin deaminaz gibi purin ve pirimidin
katabolizmasi enzimleri

q Na+/K+ ATPaz

q Lesitin kolesterol acil transferaz (LCAT)

g Methemoglobin reduktaz ........




Zehirlenmelerin Tanisinda Yararl
Enzimler

q Organik fosfor bilesikleri ile
zehirlenme durumlarinda
serum kolinesteraz (ChE)
dlzeyi dusuk bulunur

Poisoning Prevention



