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LIPID METABOLIZMI

Lipidlor gida maddslorinin miihiim tarkib hissalorindan biridir. Yagdan, fiziki yiikden vo iglim soraitindon asili olaraq,
organizma gobul edilon lipidlare garsi tolabat giin arzinds 70-100 q toskil edir. Bu migdarin 90%-o godari neytral yaglarin
(triasilgliserollarin), qalan hissasi iss digar lipid névlarinin payina diistir. Lipidler (yaglar) orqanizmda asas enerji monbayi
hesab olunur. Qeyd etmok lazimdir ki, enerji manbayi kimi orqanizm qliikkozadan da ¢ox istifada edir. Malumdur ki, 1 g
yagin oksidlogmasindan ayrilan enerjinin miqdari (~9 kkal/mol) ekvivalent miqdarda qlitkoza (~4,7 kkal/mol) vo ziilalin
oksidlasmasi ilo miigayisods 2 dofo ¢oxdur. Lakin rasional gidalanma saraitinds timumi enerjinin 30%-2 godori yaglarin
hesabina ayrilir.

Maye yaglarin torkibinds organizmds sintez edilmoyan doymamus (polien) piy tursulari da vardir. Odur ki, gida
yaglarinin torkibinds timumi miqdarin 1/3-don az olmayaraq maye yaglar olmalidir. Lipidlarlo birlikdo organizma yagda
hall olan vitaminlar (A, D, E, K) dos daxil olur.

Lipidlarin hazmi va sorulmasi. Modoalt1 vazido lipidlorin miixtolif névlorini par¢alayan (hidrolize ugradan) lipolitik
fermentlor istirak edir.

Yasl insanlarin mods sirasinin torkibinds mads lipazasi (pH=1,5-2,5) inaktivlogdirildiyindon foalligimi itirir. Modo
lipazas1 pH (5,5-7,5), linqval lipaza (dil kokii lipazasi) triasilqliserollarin torkibindo olan qisa vo orta uzunluglu
karbohidrogen zancirino malik {izvi tursular1 hidrolizo ugrada bilir vo siidomor usaqlarin gidasinin hazminds shamiyyati
vardir. Yash insanlarda linqval lipaza ciizi miqdarda sekresiya olunur, modo lipazasi iso zoif tasiro malik olur.
Umumiyyoatlo, lipidlor, osason nazik bagirsaglarda hozm prosesine ugradilir. Pankreas lipazasinin qeyri-foal formasi
prolipaza (pHop=8,0-9,0) bagirsaq boslugunda foal lipazaya cevrilmasi xirdamolekullu kolipaza (10 kD) adlanan ziilali
maddo ilo kompleks amola gotirmasi yolu ilo bas verir. Kolipaza ilo prolipazanin 2:1 nisbatinds birlosmoasi hesabina aktiv
lipaza omaloa galir.

Lipaza fermenti oavvalco neytral yag molekulunda gliserinlo (gliserolla) a1(1)- Vo a2(3)-vaziyyetindo yerloson piy
tursularinin  karboksiefir rabitolorini névba ilo hidroliz edir. Bu zaman [(2)-monoasilgliserol omalo golir. f-
Monoasilgliserol daha zsif siiratls hidrolizo ugradilir:
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B-Monoasilgliserollarin 50%-don az hissssi gliserol vo piy tursularina hidroliz olunur. B-Monoasilgliserollar ham da
emulsiyaedici gabiliyysto malikdirlor. Onun 1/3 hissasi izomeraza fermentin istiraki ilo a-monoasilgliserola ¢evrilir Vo
pankreatik lipaza isini davam edir. Ali piy tursularmin sorulmasi odiin torkibindo olan 6d tursularinin duzlari,
fosfolipidlorin vo xolesterolun istiraki goraitinde bas verir. Uzun karbohidrogen radikalina malik piy tursulari, f-
monoasilgliserollar, xolesterol vo 6d tursularmin duzlari bagirsaq monfozinde qarisiq mitsellor omolo gatirirlor. Od
tursularinin duzlart mitsellarin stabilliyini tamin edir. Monoasilgliserollar va piy tursulari zarraciklori xaricden 6d tursulari
Vo fosfolipidlordan toskil olunmus hidrofil xassali gisa ilo ohats edilmisdir. Lipidlarin hidroliz mohsullar ils birlikds A, D,
E, K vitaminlori (yagda hall olan vitaminlar) va 6d tursularinin duzlari da bagirsaqdan sorulurlar.

Od tursularinin duzlar1 qalga bagirsaqdan sorularaq qapi venasi vasitosilo garaciyera getirilir, oradan &d kisasine
sekresiya edilir. Sonra yenidon bagirsaga tokiilorok fizioloji rollarmi yerino yetirirlor. Od tursular “enterohepatik” yolla 5-8
dofa dovr edir, 5%-o yaxin migdari isa bagirsaqlar vasitasilo organizmdoan xaric olunur

Od tursulari. Od tursular1 qaraciyarde xolesteroldan sintez olunur vo 6d kisosino sekresiya edilorok, 6diin torkibine
kegir. Od tursusunun duzlari, az miqdarda fosfolipidlor, xolesterol vo onun efirlori, bilirubin sarimtil-yasil rongli maye olan
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odin osas komponentlori sayilir. Bunlardan slave 6diin torkibine ziilallar, vitaminlor (A, E, B Vo S.), geyri-iizvi
birlosmoalorin (Na*, K*, Ca?*) duzlar1 vo s. daxildir.

Od tursular1 kimyovi quruluslarina géra xolan tursusunun téromosi olub, bir-birindon molekul strukturlarinda olan
hidroksil qruplarinin sayi vo yerlogsma vaziyyatlorine gora farglonirlor.
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Od tursularmin biosintezi: miisbat Vo manfi isaralori miivafiq olaraq
Tao-hidroksilazanin aktivator ve inhibitorlarini gostarir.

Xol tursusu (3,7,12-trihidroksixolan tursusu), xenodezoksixol tursusu (3,7-dihidroksixolan tursusu) —birincili 6d
tursularin aktiv formalar1 (tioefir) taurin va glisinla konyugasiya nsticssinds qosa 6d tursularini (tauro- Vs ya glikoxol, tauro-
Vo ya glikoxenodezoksixol) amala gatirirlor. Qosa 6d tursulart birincili (ilkin) 6d tursulari hesab olunur. Qosa 6d tursulart
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sintez olundugdan sonra odiin torkibino sekresiya edilirlor. Bu tursular bagirsaga sekresiya edildikdon sonra bagirsaq
bakteriyalarinin tasirindon taurin vo glisin molekuldan ayrilir vo 7a-vaziyystds dehidroksillosmo naticasinds ikincili 6d
tursular1 adlanan {izvi birlosmolor — xol tursusundan dezoksixol (3,12-dihidroksixolan) tursusu, xenodezoksixol tursusundan
iso litoxol (3-hidroksixolan) tursusu sintez edilir. Bundan slavs insan 6diiniin torkibinds az migdarda litoxol, homginin xol vo
xenodezoksixol tursularinin stereoizomerlarina — alloxol vo ureodezoksixol tursularina da rast galinir.

Asagida 6d tursularinin sintezinin sxemli tosviri ilo do tanis olmaq olar .
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Od tursular yaglar nazik bagirsaglarda emulsiyalasdiraraq onlarin hozmini asanlasdirir. Tobii emulqgatorlar sayilan 6d
tursularinin rolu tokca yaglarin emulyasiyalagdirilmasi ilo mohdudlagmir. Onlar piy tursularimin bagirsaqlardan
sorulmasinda) vo pankreatik lipazanin aktivlesdirilmasindo ds istirak edirlar.

Qliserofosfolipidlarin hazmi va sorulmasi. Qliserofosfolipidlorin hidrolizi fosfolipazalarin istiraki ilo bagirsaqlarda
hoyata kegirilir. Fosfolipazalarin A1, A, C vo D novlari ayird edilir:
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(I? Fosfolipaza D
R—C—— OLCH
FosfoIiJaza Az |

H.C—0-P—0

% OH
Fosfolipaza C

Madaalti vazinin fosfolipaza A, fermenti nazik bagirsagin monfozina geyri-foal formada tokiiliir. Ondan tripsinin
tosirinden 7 amintursudan ibarat heptapeptid ayrildigdan sonra faal formaya cevrilir. Nazik bagirsaqlarda lizofosfolipidler
adoton toplamib qalmir. Bundan olavs lizofosfolipidlor lizofosfolipaza adli fermentin do tesirinden hidrolize ugrayirlar.
Bununla da lizofosfolipidlarin toksik tesiri aradan qaldirilir. Qliserofosfolipidlarin hazm mohsullarindan qliserin vo piy
tursularinin bagirsaqlardan sorulmasi barade malumat verilmigdir. Onlarm digar komponentlari — fosfat tursusu natrium va
ya kalium duzlar1 soklinds, xolin, etanolamin, serin va s. bagirsaq divarindan asanligla sorulurlar. Xolin ve etanolamin foal
formaya (SDF-xolin, SDF-etanolamin) ¢evrildikdan sonra da sorula bilirlor.

Xolesterol efirlarinin hazmi va sorulmasi. Organizms gida ilo gobul edilon xolesterol ssason piy tursularinin efirlori
(xolesteridlor) soklindo olur. Madsalti vezi Vo bagirsaq sirasinin torkibinds olan xolesterolesteraza (xolesteraza)
fermentinin tosirindon xolesteridlor sorbast xolesterol va piy tursularina hidroliz olunurlar. Xolesteridlorin hidroliz
mahsullar1 (xolesterol va piy tursulari) bagirsaqlardan mitsellorin tarkibinds sorulur.

Hoar giin insan orqanizmindan 1 g-a yaxin xolesterol xaric edilir



Lipidlarin va onlarin hozm mahsullarinin dasinmasi. Bagirsaq divarmin selikli gisasinda olan lipidlorin hazm
mohsullar1 gana vo limfaya kegir. Onlarin suda yaxsi hall olan komponentlorindan gliserin, qisa karbohidrogen zancirins
(10 karbon atomuna godor) malik piy tursulari, fosfatlar, qliserofosfoxolin vo gliserofosfatlarin bir hissasi qap1 venasi
vasitasilo garaciysro daginir. Limfa kapillyarlarina isa alifatik (molekul strukturunda 10-dan ¢ox karbon atomu olan) piy
tursulari, triasilgliserollar, monoasilgliserollar, hazm prosesine maruz qalmis fosfolipidlorin ¢ox hissasi, xolesterin kegir.
Bagirsagin epitel hiiceyralarindo, elaca do diger toxumalarda resintez olunmus lipidlorin daginmasi orqanizmds amalo galon
lipoprotein hissaciklorinin sayssinds miimkiin olur. Lipoproteinlorin ziilali hissasi — apolipoprotein bagirsaq divarinda
sintez edilir. Bagirsagin epitel hiiceyralarinds xilomikronlar (XM) omalo golir. Xilomikronlar bagirsaq xovlarinda, limfa
sisteminda amolo galon Xilusun (siid sirasinin) torkibindo askar edilmisdir. Xilusun torkibinds az miqdarda nisboton xirda
hissacikloro malik — ¢ox asagi sixligh lipoproteinlor (CASL) do olur. CASL-1n asas hissasi garaciysrdo sintez edilir. Buna
gora do yagl gidalarin gobulundan sonra alimentar (miivogqqgati) hiperlipemiya yaranir. Qanda lipidlerin migdarinin artmasi
(alimentar hiperlipemiya) bir nego saatdan sonra (~9 saat) norma ssviyyssina enir (qan plazmasinda lipidloerin miqdari
normada 5-6 g/ ¢ -dir). Limfaya daxil olan XM-larmn imumi kiitlasinin 90%-o godari neytral yaglarm (triasilgliserollarin)
payina diisiir. Qan plazmasinda bu triasilgliserollar lipoproteinlipaza fermentinin katalizi naticasinds pargalanir va plazma
soffaflagir. Buna gora lipoproteinlipazaya “soffaflagdirici ferment” do deyilir. Bu prosesds heparin kofaktor funksiyasini
yerina yetirir.

Apoproteinlarin funksiyast:

B-48 — XM-nin osas ziilali;

B-100 — CASL, ASL va araliq lipoproteinlarin asas ziilali olub CASL-1n reseptorlari ilo garsiligl: tosirds olur;

C-I1 — lipoproteinlipazanin aktivatorudur, qganda YSL-lorlo XM va CASL-o daginir;

E — ASL-in reseptorlari ilo qarsiliql tasirds olur;

A-I — lesitin: xolesterolasiltransferaza (LXAT) fermentinin aktivatorudur.

Xilomikronlar gidanin torkibinds olan (ekzogen) yaglar1 bagirsagdan toxumalara dastyir. Onun iimumi kiitlasinin 85%-a
godorini triasilgliserollar toskil edir.

CASL endogen (qaraciyards sintez olunan) lipidlorin, ASL xolesterolun toxumalara daginmasinda istirak edir. YSL
hiiceyralordon xolesterol va digor lipidlori kenarlagdirir.

Xilomikronlar, elaca do CASL ganda triasilqliserollari, ASL, YSL xolesterol va fosfolipidlori dasiyirlar.

Triasilqliserollarin (neytral yaglarin) bagirsaq divarinda resintezi

Yaglarin hozm mahsullart olan piy tursulari

Vo B-monoasilgliserollar bagirsaq divarinin o / /o
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tursularinin “foal” formalarindan istifads edilir:

Triasilqliserollarin bu yolu enterositlords tsttnliik togkil edir.

. Triasilgliserollarin resintezinds gliserin yolu ila poliferment sistemo aid triasilgliserolsintetaza (triasilgliserinsintetaza)
ferment kompleksi istirak edir. Bu kompleksin tarkibine mono- va digliserolasiltransferaza vo asil-KoA-sintetaza
(asiltiokinaza, tiokinaza) daxildir. Enterositlords triasilgliserollarin sintezinin ikinci yolu (a-gliserolfosfat yolu) diger
toxumalarda (garaciyar, piy toxumasi) bas veran biosintez prosesi kimidir..

Enterositlords xolesterol  asil-KoA ilo efirlosmo reaksiyasina xolesterolasiltransferaza fermentinin daxil olub
xolesteridlor amals gotirir.. Nazik bagirsagin epitel hiiceyralarinds amals golon yaglar, xolesteridlor, qidanin tarkibindan
manimsanilon yagda hall olan vitaminlardon xilomikronlar formalasir va yaglari periferik toxumalara ¢atdirir.

Hiiceyradaxili lipoliz



Toxumalarda lipoliz prosesini kataliz edon triasilgliserollipaza, diasilgliserollipaza vo monoasilgliserollipaza
fermentlori vardir. Prosesin osas tonzimedici fermenti triasilgliserollipazadir. Bir g¢ox hormonlar bu fermentin
aktivatorlaridir. Lipolizin asas tokanverici amillari katexolaminlar (adrenalin, noradrenalin) va gliikagon hormonlaridir. Bu
hormonlar adenilattsiklaza yolu ilo kovalent kimyavi mexanizm {izra — fosforillosmoa-defosforillosma ilo hoyata kegirilir.
Adenilattsiklazanin tasiri naticosinds amolo golon tsAMF piy hiiceyralorinds olan spesifik proteinkinazalarin faalligini
artirmaq|la, qeyri-faal triasilgliserollipazan1 ATF-in istiraki ilo fosforillogdirarok foal triasilgliserollipazaya gevirir.
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Boyrokiistii vozinin qabiq maddasinin hormonlart — glitkokortikoidlar lipolizi tsSAMF-don asili olmayan mexanizm iizro
stimulyasiya edir. Insulin hormonu lipoliz prosesinin tsAMF-don asili olmayan yoluna da inaktivlosdirici tosir gdstorir.

Miihitdon asili olaraq, daha katalitik foaliga malik olmasina vo lokalizasiyasina gors triasilgliserollipazalarin 3 novii
ayird edilir:

[ neytral (sitoplazma);

[ turs (lizosomlar);

[ golovi triasilgliserollipazalar (mikrosomlar).

Omols galon piy tursular adipositlorden (piy hiiceyralorindon) gana kegarak plazma albuminlari ilo kompleks sokilda
toxumalara catdirilir. Qeyd etmok lazimdir ki, hidrofob xassali oldugundan piy tursulari hematoensefalik baryeri asa
bilmadiyine goéra sinir hiiceyralorina daxil olmur vo beyin toxumasi tigiin energetik cohotdon heg¢ bir shamiyysta malik
deyildir.

Skelet azolalori, miokard metabolizm proseslarinds piy tursularindan istifado edirlor. Miokardin igemiyasi zamani lipid
miibadilosinds bas veran doyisikliklarin Sababi lipolizin giliclonmasi, piy tursularinin B-oksidlasmasi, fosfolipidlorin
peroksid oksidlagsmasinin zaiflomasidir. Naticads toxuma asidozu yaranir, ATF vo kreatinfosfatin soviyyasi asagi disiir,
membran kegiriciliyi pozulur, nohayst hiiceyra nekrozu bas verir.

Qliserinin katabolizmi

Qliserin suda hsll oldugu iigiin adi diffuziya yolu ilo bagirsaglardan sorulub, asanligla hiiceyralara daxil ola bilir.
Qliserin gliserolkinaza fermentinin katalizi naticesinds 3-fosfoqliserola [L-gliserol-3-fosfat, a (3)-gliserofosfata] ¢evrilir vo
katabolizm vs anabolizm proseslarinds istirak edir:

?HzOH ATF  ADF (I?HzOH

(I:HOH gliserolkinaza ?HOH

CH,OH Mg** CHz — O ~ PO3H;
Qliserol Qliserol-3-fosfat



Sonra 3-fosfogliserol (gliserol-3-fosfat) qliserolfosfatdehidrogenaza (o-gliserolfosfatdehidrogenaza) fermentinin
katalizatorlugu soraitinda 3- fosfogliserin aldehidins (3-FQA), o da 6z novbasinds fosfodihidroksiasetona (FDHA) gevrilir.
Reaksiyani triozofosfatizomeraza fermenti kataliz edir.

O
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Qlikoliz Qliikoneogenez

FDHA hom do glikoliz prosesinds araliqg mahsul kimi amals galir. Qliserin anaerob glikoliz prosesine qosuldugda 1
mol ATF sintez olunur. Onun aerob katabolizmi naticasinds iso 16 mol ATF sintez olunur

Piy tursularimin katabolizmi

Piy tursularinin -oksidlogsmo mexanizmi katabolizmin spesifik yolu olub, karboksil grupu tarafdon B-karbon atomlarin
oksidlogsmosindon asetil-KoA oamolo galir. Yucin Kennedi vo Albert Lenincer (1948-1949) B-oksidlogsma prosesinin
mitoxondrinin matriksinds getdiyini siibut etmislor. Todqiqatgilar (Linen vo b.) B-oksidlogsma prosesinin ardicil fermentativ
reaksiyalarini da tasvir etmislor. Ona gora da bu nazariyys Knoop-Linen dévrani adini almisdir.

Miiasir dovrda piy tursularinin B-oksidlogsmo prosesinin mexanizmi doqiq Oyronilmisdir. Onlarin katabolizmi 4 osas
marhaledan ibaratdir.

[] piy tursularinin aktivlogsmasi;

[] asil galiglarinin mitoxondriys daginmas;

[ ardicil B-oksidlogsmo reaksiyalari;

[ piy tursularinin oksidlogsmosinin energetikasi.

Piy tursularinin aktiviagmasi. Piy tursularmin aktivlosmosi sitoplazmada bas verir vo HS-KoA, Mg?* ionlarmin istiraki
soraitindo hayata kegirilir. Reaksiyami asil-KoA-sintetaza (asiltiokinaza, tiokinaza) kataliz edir. Asil-KoA-sintetaza
fermentinin sitozolda vo mitoxondri matriksinds olan névlari vardir. Qisa va orta uzunluglu zancirs malik (4-don 12-yoadok
karbon atomundan ibarat piy tursular) piy tursulari diffuziya yolu ilo mitoxondri matriksina keco bilirlor. Bu piy
tursularinin aktivlagmosi mitoxondri matriksinds gedir:

RCH,CH,COOH + ATF + HS-KoASILKOASINetaza | popy CH, CO ~ S-KoA + AMF + HaP,0;

2+
Piy tursusu Mg Asil-KoA

Asil grupunun mitoxondriya dasinmasi. Uzun Kkarbohidrogen zancirli piy tursulari mitoxondriya karnitin (Bt
vitamini) vasitasilo nogl edilir vo karnitinasiltransferaza | (sitoplazmada olur) va nagledici ziilal (karnitin: asilkarnitin-
translokaza) istirak edir. Sitoplazmatik vo mitoxondrial karnitinasiltransferaza (1) fermentlorinin birgo foaliyyati
naticasinds mitoxondri daxilina gatirilorok mitoxondrinin matriksinds karnitino vo asil-KoA-ya pargalandigdan sonra
asil-KoA katabolizmo — B-oksidlogsmo prosesine ugrayir. Karnitin iss sitoplazmaya qayidir
Omolo golon asilkarnitin membranarasi boslugdan daxili membranin xaricino kegir vokarnitinasilkarnitintranslokaza
fermentinin istiraki sayaSinds mitoxondrinin daxili membraninin sothinds yerloson Kkarnitinasiltransferaza 11 ils
mitoxondrinin daxilina nagl edilir.



{ f Qanin lipoproteinlari

Adiposillor —  Piy tursulan
— Albumin

Qan Piy tursular1 — albumin N

Piy tursular
ATF

i HS-KoA
Sitozol AMF+H,P,0;—>2H3PO, »

d Asil-KoA g

o Karnitin _-

Mitoxondrinin daxili

Asilkarnitin
membrani

Mitoxondrinin HS-KoA

matriksi
ASIFKOA i, _ CH, - CHy — CyS-KoA
> CH3fvvvvvx .
/ (C=n) FAD
Asil-KoA-dehidrogenaza FADH —»

B P
CHs ~~~n~n CHy — CH = CH — C~S-KoA

Enoil-KoA-hidrataza H,0O

Pr 0
B %
CH3 ANNNNAN CHz —CH- CHZ — C~S-KoA

spiral

B-Hidroksiasil-KoA- NAD*
dehidrogenaza NADH-H* 2.5ATF

0]

0
V.
CH3 s P 4
CH2 -C-C P C~S-KoA
HS-KoA

B-oksidlosma

Tiolaza
//O //O
~_ CH3 A~ AnCH3 — C ~ S-KoA + CH3— C ~ S-KoA
(C=n-2) Asetil-KoA

/ \ Qaraciyor

Digor reaksiyalar Keton cisimciklori

(piy tursularnn  11p
sintezi)

Piy tursularmin aktivlagsma va oksidlogsma mexanizmi

Piy tursularimin oksidlogsmasinin osas tenzimedici fermenti olan karnitinasiltransferaza, bu fermentinin allosterik
inhibitoru malonil-KoA-dir. Malonil-KoA piy tursularinin sintezina tokan veron substratdir.
Asil-KoA-nin S-oksidlagmasinin asetil-KoA-ya goadar oksidlosmasinin yolu 2 dofo dehidrogenlosmo, hidratasiya v tioliz

reaksiyalarindan kegir.
Stereospesifik ferment olan FAD-dan asili asil-KoA-dehidrogenazanin katalizi naticasinds yalniz trans-izomer (trans-

enoil-KoA) amals galir:



H

B o |
R - CH; — CH; — CO ~ S-KoA + FAD «— - > R-C=C-CO~S-KoA + FADH,
asil-KoA-dehidrogenaza |
H
Asil-KoA Trans-enoil-KoA

Omols golon FAD-H> hidrogenlori EDZ-o (Koenzim Q-ys) otiirarak 1,5 mol ATF-in sintezino sabab olur.
Trans-enoil-KoA hidratasiyaya ugrayir vo B-hidroksiasil-KoA sintez olunur. Reaksiyani enoil-KoA-hidrataza fermenti
kataliz edir.

H
I
R-C=C-CO~S-KoA + H;,O0% - - ’R—CH(OH)—CHZ—CO~S—KOA
| enoil-KoA-hidrataza
H B-hidroksiasil-KoA

Ikinci dofo dehidrogenlosmo reaksiyasi naticosindo B-ketoasil-KoA amoala galir. Kofermenti NAD* olan -hidroksiasil-
KoA-dehidrogenaza fermentinin tosirindon substratdan ayrilan hidrogenlor (NADH-H*) tonsffiis zoncirine otiiriliir (2,5
mol ATF sintez olunur). Belolikls, B-oksidlasma reaksiyasinin bir marhalasinds 4 mol ATF slds edilmis olur.
R — CH(OH) — CH, — CO ~ S-KoA + NAD'z% >
B-hidroksiasil-KoA-dehidrogenaza
B-hidroksiasil-KoA

+«—=2R-CO-CH,-CO~S-KoA + NADH-H"
f3-ketoasil-KoA

Hor oksidlosmonin sonu — pargalanmadir. Asetil-KoA-asiltransferazanin katalizatorlugu soraitindo bas veron bu
reaksiyada bir mol HS-KoA istirak edir (bir qayda olaraq, HS-KoA mitoxondrido katabolizm, sitoplazmada anabolizm
proseslarina sorf edilir). Bu zaman 1 mol asetil-KoA va karbohidrogen zanciri 2 karbon atomu godoar qisa olan yeni asil-
KoA amals golir. Bununla da B-oksidlogsmo prosesinin bir moarhalosi basa catir.

R-CO-CH;-CO ~ S-KoA + H§-KOA—’t_ : R - CO ~ S-KoA + CH3—CO ~ S-KoA
10laza
B-ketoasil-KoA asil-KoA asetil-KoA

@) O
Il Il
CH3(CH,)14C~SkoA + 7HSKo0A + 7FAD + 7NAD" + 7TH,0——»8CH3C~SKo0A + 7FADH, + 7NADH-H"

Belsliklo, palmitin tursusunun (Cse) oksidlogmasindon amala
golon ATF molekullarinin saymi hesablayaq:

7-16 —6 =112 — 6 = 106 mol ATF

1 mol ATF-in sonuncu fosforil rabitslarinin enerjisi ~34,5 kC-a (8,2 kkal) barabor oldugunu bilorok, 1 mol palmitin
tursusunun katabolizmi zamani orqanizmin toxumalar1 3657 kC (~869 kkal) enerji ilo tomin edilir.

Piy tursularimin oksidlogmasinin enerji cohatdon ahamiyyati. Bunun {igiin asetil-KoA molekullarinin sayimi bilmak
lazimdir. Malumdur ki, katabolizma maruz galan asil-KoA-nin molekul zancirindski karbon atomlarinin sayinin ciit va hor
dofa bu zancirin 2 karbon atomu godor qisalmasini bilorok, prosesdo amala galon asetil-KoA molekullarinin say1 n/2
diisturuna miivafiq olacaqdir. Malumdur Ki, har asetil-KoA molekulunun Krebs dovraninda CO2 vo suya oksidlosmasindon
10 ATF molekulu amols galir. Bundan slave B-oksidlasme marhalslarinin har birinds 4 mol ATF alds edilir. Nohayat, piy
tursularinin aktivlosmosina ATF molekulunun 2 makroergik rabitasindsn ayrilan enerjinin do Sorf olundugunu bilarak,
torkibino n sayda karbon atomu daxil olan 1 molekul piy tursusunun B-oksidlosmosi zamani omolo golon ATF

molekullarinin sayini [(ﬂ_l) w4+ 10-21=7n - 6 diisturu ilo tapmagq olar.
2

Doymamus piy tursularimin oksidlosmosi. insan organizminds piy tursularinin ~50%-0 godori doymamis piy
tursularinin payina diisiir. Aktivlogsmis doymamis piy tursularinin oksidlogmasi ikigat rabitoys godor gatanadok doymus piy
tursularinin B-oksidlogsmasi mexanizmi tizra davam edir.



CH3 — (CHy)7 — CH = CH — (CH,); — CO ~ S-KoA
oleinil-KoA

B-oksidlasma, 3 marhalas

3CH;3; — CO ~ S-KoA + CH3;—(CH2); — CH = CH — CH,; — CO ~ S-KoA
A3*-sis-enoil-KoA

A%-sis-A>3-trans-enoil-KoA-izomeraza
H

|
CH3 = (CH2)7 = CH2 -C= Cl: — CO ~ S-KoA

H
A%3-trans-enoil-KoA

B-oksidlasma, 5 marhala

6CH3; — CO ~ S-KoA
asetil-KoA

Sonra slavo izomeraza vo epimeraza fermentlori istirak edirlor.

Qeyd etmok lazimdir ki, doymamis piy tursularinin oksidlogsmosi doymus piy tursulari ilo miiqayisads daha siiratlo
hoyata kecir. Stearin tursusuna nisbaton olein tursusu 11, linol tursusu 114, linolen tursusu 170, araxidon tursusu isa 200
dofa ¢ox siiratlo oksidlosir.

Molekul strukturunda tak sayda karbon atomu olan piy tursularinin oksidlosmasi. Nadir hallarda karbohidrogen
zonciri tok sayda karbon atomlarindan toskil olunmus piy tursularina da orqanizmda rast golinir. Bu tursularin katabolizmi
B-oksidlosmo mexanizmi ilizro baslayir, sonuncu B-oksidlosmo marholasindos FAD-H,, NADH,, asetil-KoA va propionil-
KoA omols golir. Propionil-KoA karboksillosma, epimerlogsmo vo izomerlasma reaksiyalar naticasinda suksinil-KoA-ya
gevrilir. Suksinil-KoA limon tursusu dovranina daxil olaraq enerji yaranmada istirak edir. Suksinil-KoA-nin Krebs
dovraninda oksalatsirko tursusuna qodor oksidlogsmosi 5 mol ATF-in sintezi ilo naticolonir. Torkibino n, ham ds
karbohidrogen zancirins tok sayda karbon atomu daxil olan piy tursularimin katabolizmi zamam amolo golon asetil-KoA
molekullarinin  vo B-oksidlogma morholslorinin say1 borabor olub, n-3/2 diisturu ilo hesablanir. Piy tursusunun
aktivlogmasina sarf olunan ATF molekulunun iki makroergik rabitasinin enerjisini do nazers alsaq, katabolizm zamant
amals galon ATF molekullarinin sayini (n-3/2)x14-1=7n-20 diisturu ilo ifads etmok olar.

O  CO, H,0 Propionil-KoA- o  metilmalonil-KoA- o
Y (" karboksilaza 7 epimeraza '
CH3—CH2—C\ :HOOC—C—C\ =HOOC—C—C\ —
skoA /N SKoA B SKoA
ATF AMF + H,P,0;

Propionil-KoA D-metilmalonil-KoA L-metilmalonil-KoA

metilmalonil-KoA-mutaza //O

< 2> HOOC — CH, - CH,-C
SKoA
Suksinil-KoA

Piy tursularmin katabolizminin [B-oksidlosmo mexanizmindon basqa da yollar1 vardir. Piy tursularinin o- Vo w-
oksidlagma mexanizmi iizro katabolizmo maruz galmasi bu yollara aid edilir. Beyinds Vo sinir toxumasinda (20-don artiq
karbon atomu olan) molekul zoncirina malik piy tursulari a-oksidlogsma mexanizmi {izro katabolizmo ugrayir va hor dofas
zancir bir karbon atomu godor qisalmaga baslayir:

P Ay Y hr T?
CH3 — (CHz)n — CH, — C — OH %»cm — (CHz)n— CH — C — OH——————— CHg — (CHg)y — C — C - OH———————— CHj3 — (CHg)y — C — OH + CO;,
NADFH-H" NADF* 2H*

a-Oksidlosmos beyin hiiceyralorinin mikrosomlarinda miisahido edilmisdir.

Piy tursularinin norma soraitinds w-oksidlasmasi az shomiyyat kasb edir. Katabolizmin bu novii sitoxrom Paso-nin
istirak ilo endoplazmatik retikulumda hidroksilaza fermentinin katalizi sayssinds gedir vo metil radikali avvalca oksidlasib
hidroksimetilens (CH2OH-), sonra (—COOH) qrupuna ¢evrilir vo dikarbon tursusu amals golir.

Keton cisimciklarinin biosintezi va parcalanmasi



Acliq (5-6 giin vo daha ¢ox), uzun miiddatli fiziki foaliyyst zamani hiiceyralor glitkoza ilo tamin edilmadikds bir ¢ox
toxumalar piy tursularindan enerji manbayi kimi istifado edirlor. Qaraciyords amalo golon keton cisimciklori gana va
periferik orqanlara, o ciimlodon beyin toxumasina daxil olaraq, enerji manbayi kimi sorf oluna bilirlor. Normada gan

serumunda keton cisimciklarinin migdar1 0,03-0,2 mmol/ ¢ -dir.

. Patologiya zamani qan serumunda keton cisimciklorinin qatiligi 16-20 mmol/ £ -5 gata bilor. Leysin, izoleysin, lizin,
triptofan, fenilalanin, tirozin aminturgulari natamam oksidlogdikdo keton cisimciklari amalo golo bilar. Acliq zamani
oksalatsirks tursusu glitkoneogenezo sorf edilir., Krebs dovraninda asetil-KoA-nin oksidlogmasi tigiin hiiceyralords kifayot
godar oksalatsirks tursusu da olmalidir. Orqanizmi bu tursu ilo 9sason, piroiiziim tursusu (aerob qlikoliz) tamin edir. Krebs
dévranimin sonunda omolo golon oksalatsirks tursusu hiiceyralords toplanib qalmir. Onun bir hissasi digar biokimyovi
proseslara sorf edilir, dekarboksillogarak pirotiziim tursusuna gevrilir. Bir s6zlo, yaglarin katabolizm mohsulu olan asetil-
KoA-dan enerji monboyi kimi fasilosiz istifado edilmasi tiglin hiiceyralor oksalatsirke tursusu ilo tomin edilmalidir.
Hiiceyralords oksalatsirks tursusu gida vasitasilo gobul edilon karbohidratlarin katabolizmi nsticasinds do amols galir.
Organizmds lazim olan miqdarda karbohidratlarin olmamasi yaglarin da katabolizminin pozulmasi ilo naticalonir,
organizmds artiq miqdarda asetil-KoA toplanir. Bu, ketogenez prosesinin baslanmasina sobob olur. Ketogenez prosesi
sokorli diabet xostoliyi zamanmi hepatositlords karbohidrat (glilkkoza) c¢atismazhigi soraitindo bas verir. Qanda
insulin/qliikagon nisboti asag1 olduqda, qaraciyars ¢ox miqdarda piy tursular1 daxil olur, B-oksidlogsms prosesi ds siiratlonir.
Asetil-KoA qaraciyar mitoxondrilorinds toplanir va keton cisimciklorinin sintezi, yoni ketogenez iigiin istifada edilir.
Reaksiyalarin ardiciligini bela gostarmok olar:

I Il Il
2CH; — C ~ SKOA<——=CH3 - C — CH, - C ~ SKOA + HS-KoA

tiolaza
Asetil-KoA Asetasetil-KoA
(0] CHs
CH3C — CH; — C ~ SKoA + CHgy,‘ ~ SKoAT——= HOOC - CH, - Cll —CH; - g ~ SKoA + HS-KoA

I I (|)H
Asetasetil-KoA Asetil-KoA B-Hidroksi-p-metilglutaril-KoA

CHs

HOOC - CH; - Clll —CH, - él: = SKOAW CH3C”: ~ SKoA + CH3(|£ — CH,; - COOH
OH
B-Hidroksi-p-metilglutaril-KoA Asetil-KoA Asetsirka tursusu

|
CH; - C - CH, - COOH
Asetsirka tursusu

NADH-H"
X co,
NAD
™ 7
CH3 - CH - CH, - COOH H3;C — C - CH3
B-Hidroksiyag tursusu Aseton

Organizmds keton cisimciklari deasilaza yolu ils ds sintez oluna bilir. Bu zaman sarbast asetsirks tursusu asetasetil-
KoA molekulundan HS-KoA-nin ayrilmasi naticasinds amalo gslir. Qaraciyords lokalizasiya edan deasilaza fermentinin
foallig1 olduqca asagidir. Odur ki, ketogenezin deasilaza yolu bir

0 (Qodor ohomiyyst kosb etmir. H,0
Deasilaza fermentino asetasetil-KoA- CH3(|3| —CHz - ﬁ ~ SKoA — e ——>CH; - ﬁ — CH, - COOH + HS-KoA
hidrolaza da deyilir. 0 0 0

Acliq va sokarli diabet zamani asetsirks tursusu periferik toxumalarda enerji hasilati tigiin sarf edilir..

10



Keton cisimciklori (asetsirka va B-hidroksiyag tursulari) parcalanma yolu ilo enerji yaranmada istirak edirlor
cisimciklorinin pargalanmasi ketoliz adlanir. Ketoliz prosesi zamani sorbast asetsirks tursusu

ICH3 (IZOOH (IZOOH C|200H
(I:O CI:HZ KoA-transferaza CI:O (I:Hz
ICH 2 + CHp, ————— > CH; iz CIH 2
cooH C/{OSKOA C/<OSK0A cooH
Asetsirko  Suksinil-KoA Asetasetil-KoA Kohraba
tursusu tursusu

spesifik KoA-transferazann istiraki ilo asetasetat-KoA-ya ¢evrilir.
Asagida ketogenez va ketolizin timumilosdirilmis sxemli tosviri verilmisdir.

Periferik toxuma
Ketogéenez Ketoliz
Osas yol
2 molekul asetil-KoA 2 molekul asetil-KoA —»
Krebs
HS-KoA T dévran
Asetasetil-KoA Asetasetil-KoA
H,0 < ™~
B-Hidroksi-p-metil- Kohraba tursusu
glutaril-KoA
HS-KoA Suksinil-KoA
l—’ Asetil-KoA
Asetsirks tursustr----------f---- » Asetsirks tursusu
. +
o, 4—1 AL NADHH*
Aseton NAD" NAD*
B-Hidroksi-yag P-Hidroksiyag
tursusu tursusu

Ketogenez va ketolizin iimumilossdirilmis yollart

. Keton
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Asetsirka tursusu ilo diger organlari qaraciyar tamin o
edir. Buna sobob qaraciyordo spesifik KoA-transferaza Triasilgliserol
fermentinin olmamasidir.
Piy (1 Lipoliz
y

toxumasi \
SPT
v
Qan SPT
Qaraciyor l
Asil-KoA
Efirlosmolor
B-oksidlosmo @ ’
v Asilgliserollar
Asetil-KoA
Limon tursusu
Ketogenez ((3) dovrani

CO;

v
Keton cisimeiklori

Omals galan keton cisimciklarinin migdarini miisyyoan
edon sarbast piy tursularinin (SPT) metabolizminin
asas marhalalari

Piy tursularimin biosintezi

Organizms artiq miqdarda gabul edilon karbohidratlar glikogenin sintezina deyil, asasen yaglarin sintezi tigiin istifado
olunur. Bu zaman glikolizin metabolitlorindon olan piroiiziim tursusunun karboksilsizlogsmasi naticasinds mitoxondrilorin
matriksindo asetil-KoA-nin qatiligi artir. Piy tursularinin sintezi sitoplazmada getdiyindon omalo golon asetil-KoA
mitoxondrinin daxili membranindan sitoplazmaya kegmalidir. Lakin asetil-KoA mitoxondrinin daxili membranindan ke¢a
bilmir. Asetil-KoA limon tursusunun torkibinds sitoplazmaya nagl olunur. Buna sabab NADH-H* vo ATF-in yiiksok
qatiliglar1 hesabina izositratdehidrogenaza vo a-ketoglutaratdehidrogeneza ferment komplekslorinin inaktivlesdirilmasidir.
Sitoplazmada limon tursusu sitratliaza fermentinin istiraki soraitindo oksalatsirks vo asetil-KoA-ya pargalanir:

Limon tursusu+HS-KoA+ATF— Asetil-KoA+Oksalatsirks tursusu+ADF+H3PO,

Asetil-KoA iso piy tursularinin biosintezinin ilkin substratidir. Oksalatsirks tursusu sitoplazmada piroiiziim tursusuna
cevrilir va piroliziim tursusu mitoxondrinin matriksina kegir.

i NADH  NAD* (|3H NADF* NADFH ﬁJ
HOOC — C — CHp - COOH——S—__, HOOC - CH — CH, - COOH——>—2 5 CH,_ C_ COOH + CO,
malatdehidra- malik-ferment
Oksalatsirks tursusu e Alma tursusu Pirotiziim tursusu

Sitoplazmada olan malatdehidrogenaza fermentinin kofermenti (NADF*) reduksiya olunur, NADFH-H* omslo galir.
Reduksiya olunmus NADF* (NADFH-H") piy tursularinin biosintezinds hidrogen atomlariin donoru vezifssini dasiyir.
Piy tursularinin sintezi prosesindos hidrogen atomlarmin donoru kimi, ham do karbohidratlarin apotomik Yyolla
oksidlogsmasindan amols galon NADFH-H*-dan da istifads olunur.
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ATF

ADF+H3PO, Piy
Asetil-KoA Oksalat- Oksalat- Asetil-KoA — tursularinin
irka irko sintezi
NADHH ST SIr iy
tursusu tursusu BUA1DIE Hl
Alma Alma
+ - +
NAD tursusu tursusu A

Asetil-KoA-nin mitoxondrinin daxili membranindan naglinin sitrat mexanizmi

Qeyd etmok lazimdir ki, asetil-KoA yalniz piy tursularinin sintezinds istirak etmir. Ona gors do asetil-KoA katabolizm
Vo anabolizm proseslori arasinda oslago yaradan miihiim vasitogi substratdir. Piy tursularinin sintezi artiq miqdarda
karbohidrat gobulundan asilidir. Piy tursularinin sintezinin birinci moarholasi asetil-KoA vo CO-don ATF istiraki ilo
malonil-KoA-nin amala galmasindon ibarotdir. Reaksiyani kofermenti karboksibiotin (H vitamini) olan asetil-KoA-
karboksilaza fermenti kataliz edir. Reaksiyada Mn?* ionu aktivator rolunu oynayir.

0 0
I Il
HsC — C ~ SKoA + CO; + ATF e i HOOC — H,C - C ~ SKoA + ADF + H3PO,
. karboksilaza, Mn?* ]
Asetil-KoA Malonil-KoA

£ Omolo golon malonil-KoA piy tursularmin sintezi prosesindo asetil-KoA molekullarinin donorudur. Sintez
prosesinin davami multiferment sistema aid piy tursularmn sintazast kompleksinin istiraki ilo hoyata kecirilir: 2
protomerdan togkil olunmusdur, hor protomerin tarkibina 6 ferment vo bir asildasiyici ziilal (molekul kiitlosi 10 kD-dir)
daxildir. Asildasiyici ziilal termostabil ziilaldir vo molekul strukturunda 4-fosfopantotein vardir. Kompleksin torkibina
asagidaki fermentlor daxildir:
[] asetil (vo ya asil)-ADZ-transferaza vo ya asetiltransasilaza (nisbaton iri molekul zancirli asil qruplarmin nagl
edilmosinds ds istirak eds bilir);
[1 malonil-ADZ-transferaza (maloniltransasilaza);
[ B-ketoasil-ADZ-sintaza (asilmalonil-ADZ-kondensasiyaedici ferment);
[ B-ketoasil-ADZ-reduktaza;
[1 B-hidroksilasil-ADZ-dehidrataza (enoil-ADZ-hidrataza);
[1 enoil-ADZ-reduktaza (krotonil-ADZ-reduktaza).
Palmitin tursusunun sintezi tigiin bu proses 6 dofo tokrarlanmalidir. Sonda palmitil-ADZ amola gslir. Palmitil-ADZ
kompleksin torkibino daxil olmayan deasilaza fermentinin tasirindon hidrolizo ugrayib asildasiyici ziilala (HS-ADZ) va
palmitin tursusuna (C15sH3:COOH) pargalanir.

Palmitin tursusunun amals golmasinin yekun tonliyini asagidaki kimi géstarmok olar:
CH3C0O~S-KoA+7HOOC—CH;—CO~S-KoA+14NADFH -H'—C15H3;COOH+7CO,+6H,0+8HSKoA+14NADF*

Molumdur ki, malonil-KoA ATF istiraki ilo asetil-KoA vo CO,-nin kondensasiya reaksiyasimin mohsuludur. Bunu
nozars alsaq, palmitin tursusunun yekun reaksiyasini belo gostormok olar:

8CH3CO~S-KoA+7ATF+14NADFH-H'—Cy5H3;COOH+8HS-K0A+7ADF+7H3PO4+ 14NADF '+ 6H,0

Palmitin tursusunun ardicil sintez reaksiyalariin nisboton sadslosdiril-mis gedisini sxemdoki kimi gostormok olar:
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CH3CO - S-KoA

Aseti<K0oA CO;
HS-A (C ATF + Hzo
HS-K ADF + H3PO4
HOOCCH,CO-S-KoA
Malonil-KoA

CH5CO — S-ADZ HS-ADZ
Asetil-ADZ
HS-KoA
HOOCCH,CO-S-ADZ
Malonil-ADZ
CO; i
CH3COCH,CO — S-ADZ !
Asetasetil-ADZ
¥

NADFH-H

CH3CH(OH)CH,CO —%-ADZ
B-hidroksibutiril-ADZ

H>O l\»

CH3CH = CHCO - S-ADZ
Krotonil-ADZ

NADFH-H"
NADF*

CH3CH,CH,CO — S-ADZ
Butiril-ADZ

0 )
Lo’
1

v
Ciit sayda karbon atomuna malik
ali piy tursusu (palmitin tursusu)

Organizmds molekul strukturu 18 vo daha artiq karbon atomundan togkil olunmus piy tursulari palmitin tursusundan
sintez edilirlor Elongasiya zamani palmitil-KoA molekulu malonil-KoA vo NADFH-H* hesabina todrican har marhalada
2 karbon atomu gadar uzanir. Proses endoplazmatik sabokodo mikrosomlarda elongaza fermentinin istiraki goraitinds
hoyata kegir.

Malumdur ki, toxumalarda di- vo polien tursular sintez olunmurlar, onlar orqanizma qida vasitasilo gabul olunurlar.

Piy tursularinin radikallarinda ikigat rabitalorin amalo golmasi desaturasiya adlanir. Monoen tursularin (palmitoolein va
olein tursulari) biosintezini palmitin vo stearin tursularindan garaciyorin endoplazmatik sobakasinds lokalizo olan piy
tursularinin desaturazas: adlanan ferment sistemi kataliz edir.

Piy tursusu molekulunda ikiqat rabitanin amealo galmesinds molekulyar oksigen, NADH-H*, bs sitoxromu, hamg¢inin
FAD-dan asili reduktaza (sit.bs-reduktaza) istirak edir. Burada piy tursusundan ayrilan hidrogen atomunun biri suyun amols
galmasina sarf edilir. Suyun amals galmasins sorf olunan diger hidrogen atomu NADH-H*-1n hesabina 6danilir. Bu zaman
elektronlar FADH, vasitasils bs sitoxromuna otiirtiliir.

14



<° :
CH3— (CH), — CH, — CH, — (CH2)m — +0, + 2H
Doymus asil-Koﬁe-KoA

Piy tursularinin 2 Sit.bs 2 Sit.bs-reduktaza NADH+H"
desaturazasi Fe? (FAD)
2 Sit.bs 2 Sit.bs-reduktaza NAD*
Fe** (FADH,)
s ; AP 2H,0
CH3 — (CHy), 1:— CH=CH =+ (CH)m—-C
"""""" S-KoA

Doymamus asil-KoA

Piy tursularmmin sintezinin tonzimi. Biosintez prosesinin tonzimloyici fermenti bir neg¢o iisulla tonzim edilo bilon
asetil-KoA-karboksilazadir.

] Limon tursusu

: 7
; &

Qeyri-faal protomerlor

A 4

Foal ferment

Palmitil-KoA
Asetil-KoA-karboksilaza komplekslorinin assosiasiyasi vo dissosiasiyasi

Onun aktivatoru limon tursusu, inhibitoru iso palmitil-KoA-dir, tonzimlonmosi fosforillagmal/defosforillagma nisbatindon
do asililidir. Fosforillogdikda bu fermentin foallig: itir, burda qliikkagon ve adrenalin hormonlari istirak edir.

Insulin
l HsPO,
Fosfataza FooTTooooommmmoommeees Limon tursusu
1
1
: J
1
Qeyri;(fgai asetil- : Asetil-KoA
- Foal asetil-
karboksilaza KoA-
A karboksilaza
1
1
e A ' Malonil-KoA
roteinkinaza i
1
1
' : e
10) ! Palmitil-KoA
! .
Qliikagon
Adrenalin

Insulin hormonu asetil-KoA-karboksilaza, sitratliaza va izositratdehidrogenaza fermentlorinin sintezini induksiya edir.

Triasilgliserol va gliserofosfolipidlarin biosintezi
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Yaglar enerji ehtiyatinin ¢gox somorali Vo asas formasidir. Orqanizmds glikogen ehtiyat1 300 qramdan ¢ox olmur vo bu
miqdar bir glinden artiq orqanizmi enerji ilo tomin etmir. Yaglar isa acliq zamani orqanizmi 7-8 hafto enerji ilo tomin eds
bilir. Triasilgliserollarin qaraciyar va piy toxumalarinda sintezi eyni yolla davam edir, lakin onlarin sintezinin baglanmasi
tictin lazim olan 3-fosfogliserolun amalo galmo yollar1 bu toxumalarda bir-birindan forglidir. Qaraciyards 3-fosfogliserol
glikolizin aralig mohsulu olan fosfodihidroksiasetonun reduksiyasi vo qaraciyaro daxil olan sarbast gliserolun
fosforillosmoasi noticasinds sintez olunur. Qliserol gliserolkinaza fermentinin tosirindon ATF istiraki ilo 3-fosfogliserola
(gliserol-3-fosfata) ¢evrilir. Piy toxumasinda bu ferment olmadigina gora 3-fosfogliserol FDHA-nin reduksiyasi hesabina
omoalo golir.

Triasilgliserollarin (TAQ) va gliserolfosfolipidlorin sintezinin birinci marholasi fosfatid tursusunun omalo galmasi ils
olagadardir.

CH,OH Qliserolkinaza, CH,OH gliserolfosfatdehid- ~ CH>OH
| Mg?* | rogenaza | N
HO-C-H  + ATF———+HO-C-H ~N (O + NADHH
CHzOH ADF CH20P03H2 NAD* CH20P03H2
Qliserol 3-Fosfogliserol 3-Fosfodihidroksiaseton

(glikolizin metaboliti)

Il
R1 — C ~ SKoA

R, — C ~ SKoA
2HS-KoA«] Qliserolfosfatasiltrans-
feraza

R,—C-0-CH
CH,0OPO3H;

L-fosfatid tursusu

l

—

Triasilgliserollar Qliserolfosfolipidler

Sintez

Biosintez prosesinin ikinci marhalasinds fosfatid tursusu hidrolize ugradilir, diasilgliserol (DAQ) amals galir,
sonra ugiincii foal piy tursusu DAQ molekuluna birlogdirirlor. Belsliklo, triasilgliserolun (neytral yaglarin,
TAQ) sintez prosesi basa ¢atmis olur Fosfatid tursusu bioloji membranlarin torkibine daxil olan biitiin név
gliserofosfolipidlorin sintezindo istirak edon osas substratdir. Fosfatid tursusu 2 istigamotds glisero-
fosfolipidlorin  sintezina qosulur. Birinci yolu ilo fosfatid tursusu sitidindifosfodiasilgliserola (SDF-
diasilgliserola, SDF-DAQ) cevrildikdon sonra qosulur. ©moalo golon SDF-diasilgliserol inozitlo va serinlo
birlogir, miivafiq olaraq, fosfatidilinozit vo fosfatidilserin sintez olunur. Fosfatidilserinlor dekarboksillosdikda
fosfatidiletanolaminlar, sonuncular metillogdikds ise fosfatidilxolinlor (lesitinlor) sintez edilirlor:
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Fosfatid tursusu

STF

H4P,07
SDF-diasilgliserol

Serin Qliserol-3-fosfat
,—Inozitol
SMF SMF‘/‘ SMF

Fosfatidilserin Fosfatidilinozitol Fosfatidilgliserol- 1-
o fosfat
2 H,O
Fosfatidiletanolamin HsPO,
3 molekul S-ade- Fosfatidilgliserol

nozilmetionin
Fosfatidilgliserol
3 molekul S-ade-

nozilhomosistein Qliserol

Fosfatidilxolin Kardiolipin

Qliserofosfolipidlarin sintezinin ikinci yolu DAQ-in SDF-xolinls (sitidindifosfoxolinla) birlosmasi yoludur. Bunun
iiglin xolin ATF istiraki ilo

fosforillasib faal formaya kegmolidir: olinkinaza

Xolin + ATF ———— > Fosfoxolin+ADF
Aktivlogsmoa prosesinin ikinci marhslasinds fosfoxolin STF-lo qarsiligh tosirds olarag, sitidindifosfoxolina

gevrilir: xolinfosfatsitidiltransferaza
Fosfoxolin + STF > SDF-xolin + H4P,07

HisPOs  H3PO,

Steroidlarin biosintezi

Canli orqanizmlorde miixtalif biokimyavi vo fizioloji proseslords istifads edilon bir ¢ox steroidlor sintez olunur. insan
organizminds bu steroidlordan birinci yeri doymamis spirt olan xolesterol (xolesterin) tutur. Xolesterol mithiim fizioloji
ohamiyyati olan steroidlorin — 6d tursularinin, boyrokiisti vezinin qabiq maddssinin (Kortikosteroidlor) vo cinsiyyat
vazilarinin hormonlarinin (androgen vs estrogenlorin) sintezinin asas araliq mohsuludur.

Xolesterin metabolizminds garaciyar miihiim rol oynayir. Xolesteridlorin 90%-i garaciyards sintez olunur. Sintez prosesi basa
catdigdan sonra qan vasitasilo CASL vo ASL-n torkibindo diger toxumalara daginir.

Giin orzindos ekzogen yolla gobul edilon xolesterolun migdar1 0,3-0,5 g-dir. Insan orqanizminin toxumalarinda 1 g-a
godar sintez olunan xolesterolun 0,5-0,7 qrami 6diin torkibinds bagirsaqlara ifraz edilir. Yogun bagirsaq mikroflorasi
torofindan xolesterolun bir hissasi koprostanol va xolestanola gevrildikden sonra, ciizi hissasi isa dayisikliyos ugramadan
bagirsaqlardan xaric edilir. Darinin piy vazilari vasitssilo organizmdsn giin arzinds ciizi migdarda (0,1 q) xolesterol xaric
olunur, ~40 mq-a godari steroid hormonlarinin sintezina sorf edilir. Umumiyyatlo, organizmds xolesterolun iimumi miqdari
140 grama gatir. Onun ¢ox hissasi (93%) toxumalarin, qalan hissasi iSa qan plazmasi vo limfanin torkibine (70%-o goadori
xolesteridlor soklinds olur) daxildir. Yagl insanlarin gan plazmasinda xolesterolun miqdar1 normada 200 £+ 40 mq/dl-dir
(5,2 + 1,1mmol/ £ ). Onun miqdar1 gan plazmasinda yasdan asili olaraq doyisir.

Asetil-KoA—xolesterol ¢evrilmasi asas ti¢ marhaloni ohato edir:

[1 mevalon tursusunun sintezi (Cs);

[1 mevalon tursusundan skvalenin (Cso) Sintezi;

[1 skvalenin xolesterola (Cz7) gevrilmasi.
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Organizmds xolesterolun timumi kiitlesinin ~50%-i garaciyards, ~15%-i bagirsaqlarda sintez edilir. Biosintez prosesi
eukariotlarda endoplazmatik gobakods (sitoplazmada) hoyata kegir. Asetil-KoA molekullari mitoxondridon sitoplazmaya
limon tursusunun torkibinds gatirilir.

Mevalon tursusunun sintezi — 3 molekul asetil-KoA-nin kondensasiya reaksiyalar1 hesabma tomin olunur. ©vvalca
asetil-KoA-asetiltransferaza (tiolaza) fermentinin katalizatorlugu soraitindo 2 molekul asetil-KoA-dan asetasetil-KoA
amalo goalir, daha bir molekul asetil-KoA asetasetil-KoA ila birlogarak, B-hidroksi-B-metilglutaril-KoA-ya (HMQ-KoA)
cevrilir. Reaksiyani hidroksimetilglutaril-KoA-sintaza (HMQ-KoA-sintaza) fermenti kataliz edir. ©mals golon HMQ-KoA
hidroksimetilglutarilreduktaza (HMQ-KoA-reduktaza) fermentinin tosirindon mevalon tursusuna gevrilir, reaksiyada 2 mol
NADFH-H"* istirak edir. HMQ-KoA-reduktaza fermentinin monfi effektoru xolesterol vo mevalon tursusudur. Bu ferment
fosforillasma/defosforillosma mexanizmi tizra hormonlarin tasiri ilo do tonzim olunur. Fosforillosmis HMQ-KoA-reduktaza
fermenti geyri-foaldir. Bu ferment insulinin tosirindan foal, qlilkaqonun tasirindsn iss geyri-foal formaya gevrilir.

Mevalon tursusunun biokimyaVi ¢evrilmosinin metabolizm yolu — 3 ATF-don asili kinazalarin istiraki ilo fosforillogma
prosesina ugrayir vo 3-fosfo-5-pirofosfomevalon tursusu sintez olunur. Bu birlosmo ovvolco dekarboksillosma vo
defosforillosma noticasinds asanligla izopentenilpirofosfata (C's), sonra izomerlogarok dimetilallilpirofosfata (C%) gevrilir.
Bu substratlar (Cs' vo Cs%) kondensasiya reaksiyasina ugrayir va geranilpirofosfat (C10) amalo galir. Névbati marhalods Cio
izopentenilpirofosfatla kondensasiya olunur — farnezilpirofosfat sintez edilir (C1s). Kondensasiya reaksiyalari 2 molekul
farnezilpirofosfatin birlogsmasindon torkibins 30 karbon atomu daxil olan alifatik quruluslu skvalen (Csp) sintez olunur.

111 marhalasin skvalen lanosterine, onun da xolesterola (C27) ¢evrilmasi ilo basa gatdirilir. Skvalen bu moarholado tsiklik
qurulus oldo etdikdan sonra lanosterola gevrilir. Skvalenin xolesterola ¢evrilma modifikasiyalarinin mexanizmi halalik tam
Oyranilmayan miirokkob bir prosesdir. Lanosterinin xolesterola ¢evrilmasi zamani 3 metil radikali itirilir
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CH3CO —S-KoA  CH3CO — S-KoA
Asetil-KoA Asetil-KoA

S

HS-KoA
CH3COCH,CO — S-KoA Xolesterin .
Asetasetil-KoA (Cx) AN

N

CH3CO — S-KoA + H,
Lanosterin

HS-KoA (Cs0)
H,O
(I:Hg NADF*
HOOC—CHz—(I:—CHz—CO—S-KOA NADFH-H*
OH (O]

47-T

B-Hidroksi-B-metilglutaril-KoA Skvalen
2 (NADFH-H" (Cs0)
HS-KoA 2H4P,0
2 NADF* NADF*
(|:H3 NADFH-H*
HOOC — CH, - C — CH, — CH,OH Farnezilpirofosfat Farnezilpirofosfat
(C1s) (C1s)

Mevalon tursusu

ADF  ATF ADF
A

OH
ATF izopentenilpirofosfat “~Heranilpirofosfat
(Cs) (C10)
ADF 2VU7
5-Fosfomevalon tursusu Dimetilallilpifofosfate— Izopentenilpirofosfat
(Cs) (Cs)
ATF H3PO,
CO;

5-Pirofosfomevalon tursusu » 3-fosfo-5-pirofosfomevalon tursusu

Xolesterinin sintezi

Lipid metabolizminin tanzimi va pozulmalari

Organizmds lipogenez va ya lipolizin qgedisi gidadan va fiziki foaliyystdon asilidir. Absorbtiv vaziyystds insulinin
tosirindan lipogenez, hazm mohsullar1 bagirsaglardan soruldugdan sonra glikaqonun tasirinden lipoliz bas verir. Fiziki
foaliyyat zamam adrenalin hormonu lipolizi stiratlondirir.

Lipid metabolizminin tanziminds hormonlarin xiisusi rolu vardir. Qeyd etmak lazimdir ki, karbohidrat metabolizmini
tonzim edan hormonlar — adrenalin, noradrenalin, insulin, glikaqon, STH, AKTH, gliikokortikoidlar, tiroksin, cinsiyyat
vazilarinin hormonlari lipid metabolizminin do tonziminds istirak edirlor. STH-1n hiposekresiyasi piy toxumalarinda artiq
miqdarda yaglarin (piy) toplanmasina — hipofizar piylonmaya sabab olur. Adrenalin vo noradrenalin adipositlords lipolizi
stiratlondirir. Piy toxumalarinda adrenalin va noradrenalinin tasirindan lipolizin giiclondirilmasi naticasinds piy tursularinin
piy depolarindan safarborliyi artir vo plazmada efirlosmomis piy tursularinin qatiligi goxalir. Lipoliz prosesine Vo yaglarin
safarbarliyina insulin hormonu katexolaminlorin oksina tosir géstorir. Insulin lipogenezi stimulyasiya edir. Miiayyon
edilmisdir ki, piy toxumalarinda insulin fosfodiesteraza fermentini aktivlogdirir va belsliklo toxumalarda tsSAMF-in miqdar1
diisiir. Insulin lipogenezi, triasilgliserollarin sintezini, aerob qlikolizi giiclondirir. Qalxanabanzar va cinsiyyat vazilorinin
hormonlari lipoliz prosesina dolay1 yolla — diger hormonlarin faaliyyatini stimulyasiya etmaklos tosir gostarirlar.
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Qliikokortikoidlor lipogenez vo ketogenez proseslorini giiclondirir. T4 vo Tz ganda lipidlorin (xiisusilo xolesterinin)
miqdarini azaldir, hipofunksiyasi piylonma ilo naticalonir. Androgen va estrogenlorin ¢atismazligi da piy depolarinda
piylorin toplanmasina gatirib ¢ixarir.

Lipid metabolizminin pozulmalari. Lipid miibadilesinin pozulmasinin Sabablarindon biri lipidlorin mads-bagirsaq
sistemindo hazmi va sorulmasi ilo slagadardir.. Xronik pankreatit, madaalt1 vazinin sisi vo S. Xastaliklor zamani1 madoalt
vazi lipazasi bagirsaga daxil ola bilmir. Bagirsaga kifayat godor 6diin tokiillmamasine xronik xolesistit, 6d kisasi axacaginda
sis vo ya das olduqda rast galinir. Bu zaman bagirsaq divarinin selikli gisasinda anatomik doyisikliklor toranir vo lipidlarin
hidroliz mohsullarinin sorulmasi pozulur. Bagirsaglarda hozm va sorulma proseslorinin pozulmasi yagda hoall olan A, D, E,
K vitaminlarinin do sorulmasini ¢atinlogdirir vo bu vitaminlorin avitaminoz (hipovitaminoz) slamatlori tozahiir edir. Lipid
metabolizminin ikinci qrup pozulmalari insan organizminin toxumalarinda lipidlarin sintez vo pargalanmasi naticasinda
toranir.

Qan serumunda timumi lipidlorin qatiliginin artmasi — hiperlipemiya: ii¢ név ayird edilir — alimentar, retension,
nagledilma. Sokarli diabet zamani hiperlipemiya, asidozla miisayist olunur. Ketoz ketonemiya (ganda keton cisimciklarinin
artmast) vo ketonuriya (sidiklo keton cisimciklorinin ifraz1) ilo miisayist olunur.

Hiperlipemiya zamani gan plazmasinda fosfolipidlarin do qatiligr artir vo fosfolipid/xolesterin nisbati do doyisir (norma
— 1,5:1). Fosfolipidlorin sintezi pozulduqda triasilgliserollarin, timumiyyatlo, biitiin lipid novlorinin garaciysrdon gana
ke¢moasi Vo toxumalara gatdirilmasi langiyir.

Qaraciyarin piy infiltrasiyast (bu xastaliya garaciyarin steatozu da deyilir) xastolik zamani piy tursularmin haddindan
artiq miqdarda qaraciyora daxil olmasi bu organda piy tursularinin pargalanmasinin pozulmasi ilo naticalonir, piy
tursularinin katabolizmi langiyir. Qaraciyards lipidlorin sintezinin giiclonmasi, steatozun nisbston agir hallarinda qaraciyar
hiiceyralarinds distrofik doyisiklik toronir, omalo golon xastslik xarakterino gora qaraciyarin piy distrofiyast Va ya piy
degenerasiyasi adlanir. Fosfolipidlarin, osason fosfatidilxolinlorin sintezini siiratlondiran lipotrop amillordan istifads
etmoklo garaciyarin piy infiltrasiyasinin qarsisini almaq olar. Lipotrop amillor fosfolipidlorin sintezini giiclondirmakla
yanasi, triasilgliserollarin bu orqandan asanligla qana keg¢mosini tomin edir. Ekzogen lipotrop amillara xolin, ovoz
edilmayan piy tursulari, inozit, metionin, B1s Vitamini va s. misal gostarmok olar. Bu amillarin bazilori dolay: yolla lipotrop
tosir gortarir. Endogen lipotrop amillordan biri modosalti vazids hazirlanan lipokaindir.

Od kisosine artiq miqdarda xolesterin ifraz edildikdo 6d daslari amolo golo bilor. Od daslarmin 65%-indon artig:
xolesterinli daglarin payina diistir.

Irsi lipidozlar. Ehtiyat enerji monboyi funksiyas: dasimayan lipidlorin (triasilgliserollar enerji monboyi funksiyasi
dastyir), yoni osasen hiiceyro membraninin strukturuna daxil olan sfinqomielinlor va glikosfingolipidlorin (serebrozidlor,
seramidoliqolipidlor, gangliozidlor) bir hissasi hidrolize ugradilib, torkib hissalorine pargalanir vo yenisi ilo ovoz edilir.
Kataliz prosesinds istirak edon fermentlorin irsi ¢atigmazligi toplanma xostaliklorinin (tezaurismozlarin) bir néviine —
lipidozlara sobab olur (glikogenozlar, mukopolisaxaridozlar, sfingomielinozlar, porfiriya vo s.). Toxumalarda
sfingomielinlarin hidrolizinds istirak edon sfingomielinaza vo seramidaza fermentlorinin irsi gatigmazligi naticasindo
miivafiq olaraq, Niman-Pik vo Farber xostsliklori toranir.

Xastaliyin adi Faallig o Zadslenan | Moarkazisinir | — - .o Spesifik slamatlor
pozulmus 2 8 toumave sisteminin | & | S &
ferment £ S 'g organlar zodolonmasi | & € R §
289 5053
T = I €5
1 2 3 4 5 6 8
Niman-Pik Sfingomielinaza Dalag, Psixomotor Qohvayi rongli dori,
xastaliyi garaciyar, inkisafin agciyardos
£ c beyin langimasi, infiltratlar, ganda
2T ataksiya, o spesifik Niman-Pik
§ 3 qicolma i hiiceyralori
g E o (xostaliya cox vaxt
& Askenazi
yahudilarinds rast
golinir)
Farber Seramidaza = Dori, Ciizi agil +/- Acrtropatiya, beyin-
xostoliyi % oynaglar, zoifliyi onurga beyni
= g0z, beyin mayesinda
@ ziilallarin artmasi
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Tey-Saks Heksozaminidaz = Beyin vo Psixomotor Mikrosefaliya
xastaliyi (Gms- aA L N goziin torlu | inkisafin agir
ganglio-zidoz) S = qisast langimasi,
s korlug,
< gicolma
Gm;- B-galaktozidaza = Daxili Tey-Saks ++++ Kobud sifat,
gangliozidoz LN organlar, xastaliyinda makroglossiya,
£ 5 | beyin, skelet, | oldugu kimi mukopolisxari-
& § gan duriya
hiiceyralori
Qose xastaliyi - = Qaraciyar, Psixomotor ++++ Osteodisplaziya,
(glikozil- qlikoserebrozida | ‘g dalag, limfa | inkisafin agir Hiper- patoloji sinaqlar,
seramidoz) za S ditytinlori langimasi splenizm | psevdoosteomielit,
= Qose hiiceyralori
ED (cox vaxt Askenazi
o) yahudilorinds
tosadiif edilir)
Krabbe Qalaktozilserami = Beyin Psixomotor - Gormo sinirinin
xastoliyi d-p- = inkisafin atrofiyasi, beyin-
(qalaktozi)llsera galaktozidaza § langimasi onurga-beyin
midoz) 2 mayesinds ziilalin
S artmasi, beynin ag
e maddasinda nohang
g kiiravi glial
hiiceyralor
Metaxromatik | Arilsulfataza A | ., _ Beyin, Psixomotor = Go6rmo sinirinin
leykodistrofiya N = boyraklor inkigafin atrofiyasi, beyin-
(sulfatidoz) X E langimasi, onurga beyni
g E demensiya, mayesinds zilalin
psixoz artighgi
Fabri xastoliyi | a-Qalaktozidaza 4 Boyraklor, Polineyropatiy - Katarakta, goziin
A - dori, gbz, a buynuz qisasinin
S E damarlar tutqunlagmasi,
< S hipohidroz, dori
-E angiokeratomalari,
oynaq agrilari
Douson-Steyn | Laktozilseramid- | .— Qaraciyar, Psixomotor GO6rma sinirinin
xastaliyi B-ga-laktozidaza g beyin, inkisafin atrofiyasi, qan
(laktozil- 8 = boyraklor, longimasi, o serumunda turs
seramidoz) N gan ataksiya, & fosfatazanin
‘E_I“ hiiceyralori | tremor, korlug foalliginin artmast,
anemiyalar
Zondhoff Heksozaminidaz Beyin, Psixomotor - Mikrosefaliya
xastaliyi (Gmy- aAvoB S o boyroklor inkisafin (Askenazi
gangliozidoz, = SN longimasi, yohudilerinds rast
Tey-Saks 6 TS korlug, golinir)
xastaliyi 89 qicolma
variant1)
1 2 3 4 5 6 7
1-1v UDF-N- — Skelet, Psixomotor +(I1) Kobud sifat, iirok
mukolipidoz- asetilqlii- = gozlor, gan inkisafin -(11, 1V) qapaglariin
lar kozamingli- E s hiiceyralari, langimasi qiisurlari, goziin
(psevdo Xurler | koproteinfosfotra = beyin (1V) (111 formada buynuz gisasinin
sindromu) ns-feraza (11-111) minimal) tutqunlagmasi
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Vs ya gangliozid-
neyraminidaza

(Askenazi yshudi-
lorinds daha g¢ox

v olur)
Refsum B-metil grupuna Polineyro- Ixtioz, tirak
sindromu malik olan piy patiya, catismazligi,
(fitanoz) tursularinin o- ataksiya hemeralopiya,
oksidazasi osteopatiya

Fitan tursusu
(piy tursularinin
B-metil arupuna

(xlorofil xastaliyin
gedisini
agirlasdirir)




