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1. Asit Katalizi Isleten Enzimler

Bir metalloenzimdeki metal iyonu, ¢ozeltide kiiciik bir kompleksin parcasi olarak

yiiklenemeyecegi bazi gorevleri iistlenebilir. Zn®* iyonu biyokimyasal sistemlerde
yaygin olarak bulunan bir lewis asididir ve yine +2 degerlikli kiiciik iyonlar Mg®* ve

Cu?* yerine nicin ¢inko kullanildig1 da arastirilmas: gereken ilging bir konudur.

Bu iyonlar arasindaki bir fark Zn%* nin Mg?* dan daha yumusak bir alict olmasi ve
boylece Zn*" nin biyomolekiillere kars: daha kuvvetli lewis asidi 6zelligi

gostermesidir.




KARBONIK ANHIDRAZ
Metaloenzim karbonik anhidraz (CA, EC) ¢ok basit fakat 6nemli bir fizyolojik reaksiyon

olan karbondioksitin bikarbonat ve protona hidrolizini katalizler

(0, ~H0&=—=H -HC0;

enetik olarak farkli bes enzim ailesi bilinmektedir
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KARBONIK ANHIDRAZ

> Zn“* iceren karbonik anhidraz enzimi hidralaz ailesinin bir temsilcisidir.
» Karbonik anhidraz CO; in basit ve 6nemli hidrasyon-dehidrasyon dengesinin katalizinde gorev alir:
» Karbonik anhidraz, hidrolitik enzim takimlarindan biridir; diger ikisi proteinlerden

amino asitlerin uzaklastirilmasini saglayan karboksi peptitaz ve bir fosfat ester katalizorii olan alkali

fosfatazdir.

arbonik anhidrazin bazi degisik izozimlerinin kristal yapilar1 Kinetik inhibitér varliginda
belirlenmistir. Elde edilen sonuglar Zn®* nin dért koordinasyonlu bir cevreye sahip oldugunu ve
bunlarin tigiliniin ti¢ histidindeki imidazol azot ligantlar1 ve ddordiinciisiiniin bir su molekiilii veya
hidroksit iyonu oldugunu gostermistir.

» CO; hidrasyon dengesinin ileri ve geri yondeki tepkimelerinin hizlar1 yiikselen pH ile artar. Bu

gozlem, H2O ligandinin CO; e karsi niikleofil olarak davranan ¢inkoya koordine olmus OH" ligandi

Ile hizla yer degistirdigi dnerisine yol agmustir.



KARBONIK ANHIDRAZ
Tim enzim smiflarinda enzimin metal hidroksit tiirti (Ls,-M?%*-OH-) katalitik olarak aktif

tirdiir ve yakindaki hidrofobik cepte bulunan CO, molekiiliine kars1 gii¢lii niikleofil
olarak davranir (nétral pH’ta). Bu metal hidroksit tiirii, aktif merkez yariginin dibinde
yer alan metal iyonuna koordine olmus sudan meydana gelir. Aktif merkez normalde su
olekiilii/hidroksit 1yonuna ek olarak ii¢ protein ligand: (L) ile tetrahedral geometride

M(Il) icerir, fakat Zn(ll) ve Co(ll) en azindan y-CA’da trigonal bipiramit veya

oktahedral koordinasyon geometrisinde bulunur. Bircok enzimde, metal-koordineli

sudan metal hidroksit tiiriiniin olusumu katalitik reaksiyonun hiz belirleyen adimidir.




[nsan CA II’nin aktif merkezi, enzimin merkezine yakin bir konumdadir. Cinko ii¢ histidin
(tirkuaz) ve bir su ile koordinelidir. Hidrofobik cepteki amino asitler mor ile gosterilmistir ve
bunlar CO,’in baglanmasinda sorunludurlar. Hidrofobik cebin karsisinda bulunan hidrofilik

cep (mavi) CO,’in yonelmesi ve proton transferinde gorev alir



2. Demir-Kiikiirt Proteinleri ve Hem Dis1 Demir

Hb ve Mb deki demirin porfirin ligant ¢evresi redoks enzimlerinde de 6nemlidir.

Bundan dolay1 biyokimyada 6nemli hem proteinlerinin biiyiik bir sinifinda demir bir

porfirin ligandina koordinedir.

Her hem grubu bir porfirin halkasi

(b) ve merkezinde bir Fe atomundan

olusur
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2. Demir-Kiikiirt Proteinleri ve Hem Dis1 Demir
Diger biitiin demir proteinler hem dis1 olarak tanimlanir. Demiri dort S atomunun

olusturdugu diizgiin dortytizli bir cevrede igerenler 6zellikle onemlidir.

Bunlar 0,0 ile -0,5 V arasinda indirgeme potansiyeli gosterir ve NAD nin NADH a

e N, nin NH; e indirgenmesine katilir; asidik ¢ozeltilerden H, tiretebilir.




2. Demir-Kiikiirt Proteinleri ve Hem Dis1 Demir

Demir kiikiirt proteinlerde bir veya daha fazla Fe atomu etkin uglarda bulunabilir. Ornegin sisteinden RS’

nin olustugu diizgiin dortyiizli ¢evrede izole haldeki Fe atomu,
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S% koprii olusturucu atomlar ile yapilmus iki Fe atom kiimeleri,




Demir-Kiikiirt Proteinleri; degisken oksidasyon durumlarinda siilfiir bagl di-, tri-

ve tetrairon merkezlerini iceren demir-kiikiirt kiimelerinin  varligr ile

karakterize olan proteinlerdir.

Demir-kiikiirt kiimeleri, ferredoksinler gibi cesitli metalloproteinlerin  yam

sira NADH dehidrojenaz , hidrojenazlar, koenzim Q - sitokrom c reduktaz , siiksinat -

koenzim Q rediiktaz ve nitrojenazda bulunur . Demir-kiikiirt kiimeleri, oksidasyon-
rediiksiyon reaksiyonlarindaki rolleri ile en iyi bilinmektedir. Mitokondriyal elektron

tasinmasi.



Demir-Kiikiirt Proteinleri; Oksidatif fosforilasyonun hem Kompleks | hem de
Kompleks Il'sinde c¢oklu Fe-S kiimeleri bulunur. Aconitase ile gosterilen
kataliz , SAM- Dbagimli enzimlerle gosterildigi gibi  radikallerin
olusumu Ve lipoik asit ve biyotinin biyosentezinde siilfiir donorleri gibi bir¢ok

ska islevi vardir . Ek olarak, baz1 Fe-S proteinleri gen ifadesini diizenler. Fe-S
proteinleri, biyojenik nitrik oksit tarafindan saldiriya karsi hassastir ve dinitrosil
demir kompleksleri olusturur . Fe-S proteinlerinin ¢ogunda Fe iizerindeki

terminal ligandlan tiyolattir, ancak istisnalar vardir.



Demir-Kiikiirt Proteinleri;

Hemen hemen biitiin Fe-S proteinlerinde Fe merkezleri tetrahedraldir ve terminal
ligandlar sisteinil kalintilarindan tiolato siilfiir merkezleridir. Stlfiir gruplar1 ya iki ya
da ¢ koordineli. Bu 6zelliklere sahip li¢ ayr ¢esit Fe-S grubu en yaygin olanidir.

2Fe = 2S kiimeleri

basit polimetalik sistemi olup, [Fe , S , ] kiimesi, dort, iki siilfiir iyonlari ile

kopriilii ve koordine iki demir iyonlar1 tarafindan teskil edilir.




Demir-Kiikiirt Proteinleri;

4Fe — 4S kiimeleri: Ortak bir motif, bir kubbe tipi kiimenin koselerine

yerlestirilmis dort demir iyon ve dort siilfiir iyonu icerir . Fe merkezleri tipik
olarak sisteinil ligandlar1 tarafindan daha da koordine edilir. [Fe , S , ] elektron

transfer proteinleri ([Fe , S , ] ferredoxins ) ayrica diisiik potansiyelli (bakteri

arii) ve boliinmiis olabilir , yiiksek potansiyel (HIPIP) ferredoxins .
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https://en.wikipedia.org/wiki/Cubane-type_cluster
https://en.wikipedia.org/wiki/Ferredoxin
https://en.wikipedia.org/wiki/HIPIP

Demir-Kiikiirt Proteinleri;

3Fe — 4S kiimeleri: Proteinlerin , daha yaygin olan [Fe , S , ]
¢ekirdeklerinden daha az bir demir iceren [Fe 5 S , | merkezlerini igerdigi
de bilinmektedir . Ug siilfiir iyonu, her birinde iki demir iyonunu
kopriilerken, dordiincii siilfiir ti¢ demir iyonunu kopriiler. Bunlarin formal
oksidasyon durumlari [Fe degisebilir 5 S , ] * (biitiin-Fe 3* formu)

[Fe ; S , ] #(biitiin-Fe *2 formu).



4Fe, 4S ferrodoksin yapisi;

»Dogal Fe-S kiimelerine model olabilecek bilesiklerin sentezi

NC
Q; ve yapilarinin arastirilmas1 anorganik kimyanin etkin bir
e s() alanidir. Ornegin FeCls, NaOCHs, NaHS ve benziltiyoliin
)) s metanolde  tepkimeye  girerek  [FesSi(SCH2Ph)4]*
) “‘ yre olusturduklari bulunmustur. Manyetik  gecirgenligi,
. s
el @'ﬂ T 4 elektronik spektrumu, redoks ozellikleri ve 57Fe spektrumu
: ;" Ao ferrodoksinlerininkinin aynidur.
AN = Fe
( 's »FesSa gibi demir-kiikiirt kiimeleri, bitki ve hayvanlardaki
c’eﬁ 9 [D enzimlerde katalitik redoks konumlar1 saglar; ayrica yik
CCX‘ delokalizasyonun varligin1  gosteren yapay modeller

hazirlanmastir.




