5.111 Ders 35

Kinetik Konu: Kataliz
Bolim 13 (kisim 13.14-13.15)

35.1

Cuma materyallerinden

Le Chatelier ilkesi: Denge halindeki bir sisteme dis etki uygulandigi zaman, denge dis etkiyi

sekilde davranir.

Sicaklik artis1, tepkimelerin endotermik yone dogru kaymasina neden olur.
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Pek ¢ok molekiil kiigiik enerji engelini asmak i¢in yeterli enerjiye sahiptir.

Sicaklik artis1 daha ¢ok molekiiliin daha biiyiik engelleri agmasini saglar.

Tekrarlarsak, daha biiyiik E, hiz sabitinin sicaklik degisimine karsi olduk¢a duyarli oldugu

anlamina gelir.

Biiyiik E,— sicaklik artigi

Kigiik E_ — sicaklik artig1 ok biiyiik fark yaratmaz.

fark yaratir.

Cuma materyallerinin sonu
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Kataliz Kinetigi

Bir katalizér kimyasal tepkimede yer alan, onu hizlandiran, fakat herhangi bir kalic1 degisime

ugramayan maddedir.

Katalizorler, bu nedenle, genel denklestirilmis esitlikte yer almaz.

katalizorsiiz enerji engeli

________ _/,\_ Z katalizorlii enerji engeli
- _1_ - ;.,, - Katalizor genel olarak, hem ileri hem
£ / \ de geri tepkimelerde, aktivasyon
Ea,i ai' '/ ! enerjisini diigtirerek etki eder.
PE. | o A \
ktifl .
reartier \ Eag Eag Katalizor aktiflesmis kompleksi veya
' gecis halini karali hale getirir.
AE
——————— I‘ -
tirtinler
Tepkime koordinati ——»

Katalizor tepkimenin termodinamigine etki etmez.

Serbest enerji, AG, hal fonksiyonudur ve yola bagh degildir. Bu nedenle kataliz6r varhiginda

denge sabiti

Bir inhibitor katalizoriin tam tersidir. Aktivasyon enerjisini arttirarak tepkime hizini diisiiriir.
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Katalizor cesitleri

Homojen Katalizorler: reaktif ve katalizorler ayn1 fazdadir.

Ornek: kloroflorokarbonlar O, azalmasini katalizler (hepsi gaz fazinda)

Heterojen Katalizorler: fazlar: farklidir.

Ornek: katalitik doniistiiriicii
Kat1 metaller (platin, paladyum ve rodyum) hidrokarbon ile CO gazlarinin yiikseltgenmesini ve

kirliligi azaltmak i¢in azot oksit gazlarinin indirgenmesini katalizler.

Havatin Katalizorii; enzimler

Bir enzim, biiyiik bir protein molekiiliidiir (genel olarak 20,000 g/mol veya daha fazla). Spesifik

tepkimeleri veya bir seri tepkimeyi yiiriitebilir.
Proteinler amino asitlerden olusmustur

R= yan zincir
20 farkl1 yan zincir

"HaN H 20 farkli amino asit

Amino asitler, polipeptit zincirleri (veya protein) olusturmak i¢in peptit baglar1 ile baglanmistir.
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35.4
Uzun zincirli bir amino asit katlanarak sik1 bir yap1 olusturur.

198 amino asitli dort polipeptit zincirinin
her biri bu enzimi olusturmak i¢in katlanir.

Kurdeleler alfa (o) karbonundan bakilarak
cizilmistir.

Boyutlar ~90 Z}Ox 70 A x 50 A.
(1A =1x10 m)

Enzim katalizi
Reaktif molekiiller “substrat™ olarak
isimlendirilir.

Substrat enzim iizerindeki aktif merkeze baglanir.
enzim (E) + substrat (S) & enzim-substrat kompleksi (ES) — enzim (E) + {irtin (P)

.s ofe r

+
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E +S & ES — E +P icin hiz esitligi tiiretin:

1\'.1 HlZi =
Basamak 1 E+S =ES
1"-1 HlZg=
k
Basamak 2 ES -E + P Hiz=
Uriin olusum hiz1 = d[P] = k,[ES]
dt

Ara iirlin [ES] i¢in ¢6ziin

d[ES] =
dt
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Kararli hal yaklagimini kullanin

0 = d[ES] = k; [E][S] - Kk, [ES] - k; [ES]
dt

Simdi kiigilik bir degistirme: [ES]’yi serbest enzim [E]’ ye lizerinden ¢6zmek yerine, [ES]’ yi
toplam enzim [E] lizeriden ¢oziin.

[El, = [E] + [ES]
toplam serbest baglanmig
enzim enzim enzim

[E]’ yi ([E],-[ES]) ile yer degistirin

0 = d[ES] = k, [E],[S] -k, [ES][S] - k, [ES] - k; [ES]
dt

esitligin bir tarafindaki [ES] terimini yeniden diizenleyin
k, [ES][S] + k, [ES] + k; [ES] = K, [E];[S]
[ES] (& [S] + k; + k) = k; [E],[S]

[ES] = k; [E]y [S]
kl [S] + k—]_ + k2

yeni terimi K (Michaelis-Menten sabiti) ilave edin

Km = k—]_ + kg

ky

K., yi [ES] ifadesinde yerine koyun

[ES] =  Ik[E}[S) = ki [E] [S] - %%m -
k5 [S] + kg + ks ky ([S] + Gk + k) )‘megn
k) I
[ES] = [EIS)

[5]+ Ky



dP
dt

35.6

Hiz esitligine [ES] yi yerlestirin

k2 [E]o[S]
[S]+Kpm

Uriin olusum hiz= k,[ES] = 1 Michaelis-Menten Esitligi

Yiiksek [S]” de, daha fazla substrat ilavesi hiz1
cok degistirir. Hiz sinirina
ulastlmigtir. Enzim doymustur. Enzim iizerinde
biitiin aktif merkezler dolmustur.

Diisiik [S] de, daha fazla substrat ilavesi
hizi 6nemli Olclide
Ortamda epeyce serbest enzim bulunur

[S]

[S] >> K. oldugunda

UI'U.H Olusum hlZl = % = kz [E]O Buna Vmaksimum denlr.
kiiciik
Maksimumhiz=V__ . =K, [E],
[S] = Km. oldugunda,
. _kolElolS] 1 )
Urlin olusum hizi = [25]+([)5] =3 k,[E], maksimum hizin yarisi

Km tanimi1 = maksimum hizin yarisindaki [S] derisimi

Ornek: Kanda CO, <nin HCOS' ve H30" doniisiimii, karbonik anhidraz enzimi ile katalizlenir. Bu

-5 5 -1
enzim ve substrat i¢in Michaelis-Menten sabitleri, K;m=8x10 Mveky2 =6 x10 s dir. Enzim
-6
derisimi 5 x 10 M ise maksimum hiz sabiti nedir?
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Enzim Inhibisyonu

Bir inhibitor aktif merkeze baglanirsa, bu durumda substrat baglanamaz.

(\%/"‘; e R

EI I'.‘ _-_-____________..-'

Pek cok farmasoétik ilag, enzimlerin ¢alismasini bloklayarak etki eder. Enzimler, tepkimelerin

“gecis hali”ni kararh hale getirerek Kkatalizler. benzeyen bilesikler, enzime

reaktif ve trtinlerden daha siki baglanmalidir. Bu bilesikler, bu nedenle, enzim inhibitori (ilag)

olarak davranir.

Ornek: Proteaz inhibitorii HIV tedavisinde kullanilir. Peptit baglarmi kiran enzimler, “proteaz”
olarak adlandirilir. Peptit bagi kirtlma genel mekanizmasi — bir tiir yer degistirme tepkimesidir.
Kirilma merkezindeki gegis haline benzeyen ve kararl dortyiizlii atom i¢eren molekiiller enzime
substratdan daha sik1 baglanabilir.

/(iw/ — /;“N/ — " OH + NH, —

H
/ H OH
OH" Dortytizlii ara iiriin

Dortylizlii merkez iceren molekiil 6rnekleri:
HIV i¢in onayli ilag, indinavir siilfat (The New England J. Med. 338, 1285 (1998)).

Qf\ OH Ph OH
N, A
Q Ph = fenil

o G

Tepkime mekanizma bilgisi yeni terapotik tedavilerin tasarimi i¢in énemlidir. Ilging ve dnemli
bir soru sudur: — bu bilesik biitiin proteazlar1 ni¢in bloklamaz? Ikinci énemli husus ilacin
spesifikligidir. Enzime saglam baglanma ilag tasariminin sadece bir yiiziidiir. Ilaveten, ilacin
spesifikligi ve viicuttaki dagilimi diisiniilmelidir.



