
SİYALİK ASİT

BÖLÜM 36

Ezel USLU
Şehkâr OKTAY

36.1. Tarihçe 
Siyalik asit ilk kez 1936’da İsveçli araştırıcı Gunnar 
Blix tarafından tükrük müsininden izole edildi ve 
moleküle Yunan dilinde sialos (saliva) kelimesi-
ne dayanarak siyalik asit (Sia) adı verildi. Molekül 
geçen yüzyılın ortalarından itibaren birçok araş-
tırıcının ilgisi çekti; Ernst Klenk, Richard Kuhn, 
Tamio Yamakawa, Alfred Gottschalk, Noboro 
Hiyama siyalik asit ile ilgili çalışmalar yaptı. 1955’te 
Gottschalk siyalik asidin nöraminik asit türevi ol-
duğunu ortaya koydu. Erwing Chargaff influenza 
virüsünde, Karl Meyer ise bakterilerde siyalik asit 
salınmasına neden olan bir enzim tespit etti; 1957 
tarihinde Gottschalk bu enzime “nöraminidaz” (si-
yalidaz) adını verdi. 1980’de 30’dan fazla siyalik asit 
bilinirken bugün nöraminik asidin desamino formu 
olan 2-keto-3-deoksinononik asidin (Kdn) bulun-
ması ile siyalik asit ailesinin üye sayısı 50’nin üze-
rine çıkmıştır. 

36.2 Yapı 
Siyalik asitler yaygın dağılım gösterirler, gelişmiş 
hayvanlarda bulunduğu gibi bazı mikroorganizma-
larda da tespit edilmiştir. Siyalik asitler organizma-
da glikokonjugat yapılarda, N-glikan ve O-glikan 
terminal dallarda ve gangliozitlerde yer alır. Yapılara 
aktarım CMP-Sia kullanılarak siyaliltransferazlarla 
(ST) yapılır. Bağlantı yeri C3 ve C6 konumundaki 
galaktoz veya C6 konumundaki N-asetil galaktoza-
min kalıntılarıdır. Glikanlarda internal pozisyonda 
bulunan siyalik asit kalıntıları diğer siyalik asitle C8 
pozisyonunda bağlanır. 

 Siyalik asitler 9C’lu alfa keto yapıya sahip, asi-
dik monosakkaritler olup (Şekil1) monomerik, 
dimerik, oligomerik veya polimerik yapıda bu-
lunabilirler. C-5 konumunda N-asetil (N-asetil 

nöraminik asit) veya hidroksil grubu (Kdn) bulu-
nabilir. 5-N-asetil grubu hidroksillenebilir, bu du-
rumda N-glikolnöraminik asit (Neu5Gc) oluşur, 
5-amino grubu N-asetillenmemişse nöraminik asit 
(Neu) meydana gelir. Dört primer Sia molekülü – 
5 N-Asetil Nöraminik Asit (Neu5Ac), 5 N-Glikolil 
Nöraminik Asit (Neu5Gc), Kdn- C-4, C-7, C-8’de 
bir veya daha fazla hidroksil grubu, C-9’da O-asetil, 
O-metil, O-sulfat, O-laktil veya fosfat grupları taşı-
yabilir. Tay-Sachs hastalığında beyinde Neu5Ac’nin 
1-tauryl türevi tespit edilmiştir. C-1’de bulunan kar-
boksil grubu fizyolojik pH’da iyonize olur; hidroksil 
grupları ile lakton veya C-5’teki serbest amino gru-
bu ile laktam oluşturabilir. Siyalik asitler taşıdıkları 
negatif yük nedeniyle birçok biyolojik işlemlerde 
önemli rol alır. Serbest siyalik asitler doymamış ve 
anhidro formda bulunur. 

36.3. Adlandırma 
Neu kısaltması çekirdek yapının nöraminik asit, 
Kdn ise 2-Keto-3-deoksinonik asit olduğunu ifa-
de eder. Ac-asetil, Gc- glikol, Me-metil, Lt-laktil, 
S-sulfat yerleşimlerini gösterir. Yerleşen grupların 
hangi karbonlara ait olduğu da rakamlarla göste-
rilir (Neu5Gc). Yapı hakkında bilgi yoksa genel kı-
saltma Sia’dır, C9 konumunda asetil grubu içeren 
örnekte olduğu çok az bilgi varsa Sia9Ac kısaltması 
kullanılır. 

Doymamış siyalik asitler ve N-asetil nöraminik 
asit-9-fosfat hariç diğerleri oligosakkarit, polisakka-
rit, glikoprotein, gangliozit ve lipopolisakkaritlerin 
yapısında yer alır. Neu5Ac9P Sia sentezinde oluşan 
ara üründür.

Üzerinde en çok çalışma yapılmış moleküller 
Neu5Ac ve Neu5Gc’dir. Neu5Gc hayvansal yapıda 
bulunur, sağlıklı insanlarda bulunmaz fakat bazı tü-
mörlerde tespit edilmiştir.
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Resorsinol metodu: İlk kez Svennerholm tara-
fından ortaya koyulmuş, daha sonra çeşitli araştı-
rıcılar tarafından modifiye edilmiştir. Metotta önce 
glikokonjugat yapısındaki siyalik asit hidroliz edi-
lir, daha sonra resorsinol ve Cu2+ ile renkli bileşik 
oluşturulur.

Tiyobarbitürik asit metodu: Periyodik asit ok-
side edici olarak kullanılarak siyalik asitten formil 
pirüvik asit oluşturulur, bu molekül de tiyobarbitü-
rik asitle pembe renkli bileşik verir. Bu metot for-
mil pirüvik asit veren başka maddelerle interferans 
yapar, bu nedenle metotta çeşitli modifikasyonlar 
yapılmıştır. 

Katopodis ve Stock siyaloglikoproteinlerden ayrı 
olarak siyalolipit tayini için metot ortaya koymuş, 
daha sonra da Svennerholm bu metodu geliştir-
miştir. Fakat metot siyalik aside spesifik değildir, 
α1-asitglikoprotein gibi bazı maddeler interferans 
yaparlar. 

 � 36.8.2. Enzimatik Metodlar 
Aralarında sonuçlar açısından önemli fark-

lılık olmamasına rağmen enzimatik metotlar 

kolorimetrik metodlara göre daha doğru sonuç 
verir.

N-Asetilnöraminat Piruvat Liyaz Metodu 
Siyalik asit N-asetilnöraminik asit aldolaz ka-

talizörlüğünde parçalanarak piruvat ve N-asetil 
mannoz amin oluşturulur, daha sonra yapılan ok-
sidasyon sonunda hidrojen peroksit ortaya çıkar. 
Hidrojen peroksit, peroksidaz varlığında renkli 
4-aminoantiprin ve N-etil-N- hidroksi-etil-3-tolu-
idin ürünlerini verir.

Kolorimetrik ve enzimatik metotlar siyalik asit 
çeşitleri arasındaki farkı ayırt etmez. Bu nedenle 
ince tabaka kromotografisi (TLC), yüksek basınçlı 
likit kromatografisi (HPLC), gaz-likit kromotografi, 
nükleer manyetik rezonans spektroskopisi, lektin ve 
monoklonal antikorlar kullanılır. Bu metotlar önce-
kilere göre çok daha güvenilir sonuçlar verir. 

Son dönemlerde serbest ve total SA düzeyle-
ri likit kromatografi-tandem kütle spektrometrisi, 
HPLC-elektrosprey tandem kütle spektrometrisi ve 
fluometrik HPLC metotları ile çok daha hassas ola-
rak ölçülmektedir.
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