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PERNAH MAIN BEGINIAN....??



Lysosome

#AMoebaGlfs

AmMmoeba Sisters

Enzyme-packed wrecking balls of the cell



STRUKTUR LISOSOM

* Tampilannya Heterogen

(Heterogeneous Appearance) Bilayer

Glycosylated Membrane
ansport Proteins

* Bentuk dan ukurannya bermacam-macam
e Ukuran = Diameter 25nm sampai 1um

* Memiliki 40 Tipe Enzim Hidrolitik/ Asam
Hidrolase termasuk Protease, Nuklease,
Glikosidase, Lipase, Fosfolipase, Fosfatase,
dan Sulfatase

* Enzim - Aktif pada pH Asam = Organel
terlindungi dari serangan sel itu sendiri

* Interior lisosom = pH 4.5 sampai 5.0

* Lisosom mencegah enzim keluar ke sitosol =
Jika keluar = Kerusakan kecil pada pH 7.2

T D3 um



0.2-0.5 um

STRUKTUR LISOSOM CYTOSOL —
pH~5.0
ACID HYDROLASES:

* Membran Unik = Highly nucleases
Glycosylated > melindungi dari gﬁ«rf;seizzesls
protease lisosom di dalam lumen ,,hcfigﬂ;izses

* Vacuolar H+ ATPase di membran > phgﬁgﬁct:?is;asses
menggunakan energi hidrolisis ATP H*

- Pompa Proton (H+) = untuk
mengatur pH dalam lumen Ve ‘ ~

* Pompa H+ lisosom termasuk tipe alls .+ G
pompa V-Type 5

 Lisosom melakukan Fagositosis
(Ekstraseluler Material) dan Autofagi L
(Intraseluler Material)

* Produk Akhir = Asam Amino, Gula,
dan Nukleotida

ATP ADP + P, P+ ADP

V-type proton pump F-type ATP synthase
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Enzyme
1. Nucleases
Acid ribonuclease

Acid deoxyribonuclease

2. Phosphatases
Acid phosphatase
Phosphoprotein phosphatase

3. Proteases
Cathepsin
Collagenase

4. Glycosidases
a -glucosidase

B-N-acetylglucosamine
hydrolase

B. glucoronidase
B-galactosidase
a-mannosidase

5. Sulphatases
Arylsulphatase

6. Lipase

Substrate
Polynucleotides
RNA

DNA

Phosphate monoesters
Phosphoprotein

Polypeptides
Collagen

a-D-glucosides chitobiose
B-D-glucoronides
B-D-galactosides

a-D-mannosides

Phenol sulphate
Lipids

Product
Bases + phosphate + pentose
Bases + phosphate + ribose

Bases + phosphate +
deoxyribose

Orthophosphate and product
Orthophosphate and protein

N-Terminal dipeptides
Proline, amino acids

Alcohol and D-glucose Two
acetylamine-2-deoxy- D-glucose
Alcohol and D-glucoronic acid

Alcohol and D-galactose

Alcohol and D-mannose

Phenol and H,SO4
Fragments




Engymes

Sulstrafe

End Product

. Mucleases
(i)  Acid ribonuclcase

{ii}) Acid deoxynbonuclease

. Phosphatases

(1} Acd phosphatase
(n) Phosphodiesterase

Proteases and Peptidases
(i Cathepsins (A.B.)

and peplidase

(n) Collagenase

() Peplidase
Glycosidase
{i} P-zalactosidase
(1) «-glucosidase
(iii) B-glucosidase
(iv) a-Mannosidase
{v] P-glucuronidase

Sulphatases
Lipases
Esterases
Lysozyme

Sphingomyelinase

Polynucleotides of
ENA

Mitrogenaus
base+ DNA

Phosphomanoesters

Oligonuclcotides,
phosphodigsters

Various proteins

Cotlagen
Peprides

P-galactosides
Glycogens
B-glucosides
c-mannosides
Polysaccharides and
mucopalysaccharides
Sulphate esters
Lipids

Fatty acids esters

Mucaopolysaccharides,

bacterial cell alls
Sphingomyelin

Mitrogenots bases +
Phosphate + ribose sugar

Phosphate + deox yri-
tose sugar

Monophasphates

Monophasphates

Amino acids

Arming acids
Anmino acids

Monosacchandes

Fragments of lipids

Fragments of lipids
Fragements thereaf
Fragements thereof

Fragemenis thereof



Lysosomes Are Heterogeneous
Asam Fosfatase = Enzim Marker Lisosom
Vesikel yg mengandung asam Hidrolase
(Panah merah)

* Sel manusia memiliki ribuan lisosom
 Sel darah putih (leukosit), sel epitel,
sel liver, sel ginjal memiliki banyak

lisosom
* Sel darah merah (Eritrosit) tidak

memiliki lisosom, Why??

Prokariotik Memiliki Lisosom??
Tumbuhan, Fungi dan Algae
Memiliki Lisosom..??




FUNGSI LISOSOM

Fungsi umum = merombak, membuat sel aman dari
serangan benda asing

Mengeluarkan enzim keluar sel (Eksositosis) = untuk
merusak material sekitar sel

Mencerna / merombak material dari dalam sel (Autofagi)
—> fusi dengan vakuola dalam sel, mencerna organel yg
rusak

Mencerna/ merombak material dari luar sel (Heterofagi)
—> fusi dengan vakuola dari luar sel = Fagositik, Pinositik,
Endositik (Molekul yg melekat pada permukaan membran
sel)

Autolisis sel



Dari Manakah Lisosom Berasal?

e Extracellular Origin
* Origin from Golgi complex
* Origin from ER

hydrolase  intralumenal

vesicle ' 1
)
&
late endosome endolysosome
digestion of
contents
lysosome

L hydrolytically active, low-pH compartments —

Model Pematangan Lisosom
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Bagaimana Enzim Hidrolase Lisosom
(Lysosomal Hydrolases) dapat dikenali

dan dikumpulkan di TGN?
mannose 6-phosphate

(M6P)
* Kelompok Mannose 6-phosphate P —O—CH,
(M6P) = scr khusus ditambahkan O
pada N-linked oligosaccharides di )<0H HO >|
lumen CGN HO ?

N-linked ——
oligosaccharide o
* Mannose 6-phosphate + Lisosomal

Hydrolase - diikat oleh M6P lysosomal —
Receptor Proteins di TGN - Vesikel hydrolase
Clathrin = Endosom Awal (Early

Endosome) = MG6P receptor

Proteins = dikembalikan ke TGN



Proses ini terjadi di

Dipermukaan

i — N-acetylglucosamine-1-
Y030ma roiasa .
phosphodiester a-N- LI
acetylglucosaminidase "-"3_
BINDING OF SIGNAL PATCH

N-linked —Fr TO RECOGNITION SITE OF

oligosaccharide el THE PHOSPHOTRANSFERASE

with terminal L‘\r‘\u' remove

mannosa residue signal m TRANSFER OF GlIcNAC

patch ; GlcNAC— P TO
&R MANMNOSE IN
| s CATALYTIC -8 -.-3_
@@~ | = - —
I RELEASE

BINDING TO i —L—"
UGG CATALYTIC w w
3 SITE OF THE m_'is.

PHO5PHO-
TRANSFERASE

Ilysosomal hydrolase
with GIcNAc— P attached
to mannose in oligosaccharide

GlchAc phosphotransferase catalytic site racognition site

N-acetylglucosamine {GICNAC)



Iysosomal hydrolase

precursor
mannoss
from ER

\ UNCOVERING OF
MBEP SIGNAL

sz Nlg le

BINDING TO
MiP RECEPTOR

transport retromer . 7\ h REMOVAL OF

dathrin coat vesicle DISSOCIATION Y PHOSPHATE

AT ACDIC pH
"“\ﬁ_‘-__—_

RECEPTOR RETRIEVAL

lysosomal
hydrolase
pracursor

MB&P receptor in
budding vesicle

cis trans
Golgi Golgi
network network Retromer

(Protein kompleks)

Tidak semua enzim hidrolase diikat oleh
N-acetylglucosamine (GIcNAC) MG6P reseptor, lalu kemana kira2??
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Endosome Maturation/ Pematangan Endosom

Mature endosome 2
tdk Ig mentarsport ke
Indirect membran

Molekul

degradasi
plasma membrane

/_\ recycling
-0 ONe On S endosome
‘-..._‘_O

Direct Y 4

lysosome

F

J

o multivesicular intralumenal vesicle O
body @ .
FUSION \
USION

—O MICROTUBULE-MEDIATED
TRANSPDRT O

late

early endosome
endosome endolysosome
CYTOSOL
trans Golm network
Bidirectional vesicle transport
Primary Tubular Apa yg ditransport??
Sorting Station membentuk

Tunas




The formation of clathrin-coated vesicles
from the plasma membrane
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; endocytosis

EXTRACELLULAR FLUID

\

CYTOSOL

bacterium 7 , el @ phagosome

phagocytosis

plasma

membrane

early endosome

LYSOS0OME

LATE
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O mitochondrion
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==

autophagy

macropinocytosis




Model Autofagi/ Autophagy

mitochondrion peroxisome

Autofagi = “Memakan Diri Sendiri”

Tujuan:

e Re-Struktur sel yang mengalami
diferensiasi

* Respon adaptif terhadap stres seperti
kelaparan dan infeksi

Autofagi dapat menghancurkan
makromolekul, protein besar bahkan organel

Cacat Autofagi dapat mengakibatkan protein
abnormal, neurodegenerasi dan kanker

Nonselektif Autofagi = pada saat kelaparan
Selektif Autofagi > Degenerasi organel dan
serangan bakteri




Induksi oleh aktivasi molekul sinyal: Kinase = Informasi estafet tentang status
metabolik sel > Aktif = Sinyal ke mesin autophagi

Penyatuan dengan
Lisosom, dikatalis

Unknown Origin ]
oleh Protein SNARE

Double Membrane

engulfed cytosol

J

O and organelles
O O__} autophagosome ‘
acid A -
INDUCTION hydrolases
lysosome

NUCLEATION CLOSURE FUSION WITH DIGESTION
AND EXTENSION LYSOSOMES
Oleh protein
transmembran

ATG9



Autofagi Di Sel Apa Ini....??




Autofagi Di Sel Apa Ini....??

Autophagy




The Receptor-Mediated Endocytosis
Of LDL cholesterol

Kolesterol LDL (Low Densisty Lipoprotein)/ apolipo-

kolesterol jahat
When a cell needs cholesterol for membrane
monolayer

synthesis, it makes transmembrane receptor
proteins for LDL and inserts them into its plasma

cholesteryl ester

membrane
molecula
surface protrusion
RETURN OF LDL RECEPTORS on protein malecule
TO PLASMA MEMBRANE
'1—-—-_._______
Q free
cholesterol

lysosome

LDL UNCOATING ' *-\
& ) - 6
~@— 0 [P~ B¢ Pue
B FUSION 09 ";’,f‘;f,{iﬁ';

endolysosome

CYTOSOL early late
endosome endosome



PERNAH TAHU
CERITA INI...??




Ditemukan pada 1954 oleh Rhodin

De Duve menamai badan mikro =2
Peroksisom = hubungan dgn Hidrogen
Peroksida

Breidenbach and Beevers = Tumbuhan
- Glioksisom = Enzim Siklus Glioksilat

Struktur: Bentuk bulat (spherical),
diameter 0.2-1.5 micrometers

Berada di sitoplasma, hanya tampak jika
menggunakan elektron mikroskop

Single membran Phospholipid Bilayer 2
di dalamnya mengandung matrix
intraceluluer, termasuk enzim dan
protein

Enzim = untuk proses biokimia dalam
sel ex perombakan lemak, as. Amino,
alkohol




Peroxisome

STRUKUR
* Single membrane
* Diameter 0.1 to 1pm

* Mengandung Inti Kristalin Enzim Oksidatif
(Crystalline Core of Oxidative Enzymes)

* Ada pada setiap eukariotik
* Mikroorganisme, Tumbuhan dan Hewan

Vacuole

FUNGSI

e Sintesis dan Degradasi Hidrogen Peroksida
(H202)

e Oksidasi asam lemak rantai panjang (24
sampai 26 Karbon)

e Sintesis kolesterol dan asam empedu di
liver

* Sintesis fosfolipid tertentu di neuron (sel
saraf)




BIOGENESIS PEROKSISOM

P Tunas
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Enzim Peroksisom: Enzim Oksidatif
seperti D-amino Acid Oxidase, Ureate
Oxidase, dan Catalase

Di peroksisom terjadi reaksi oksidasi 2 membuang atom H dari substrat >
transfer ke 02 - menghasilkan Hidrogen Peroksida (H202) :
RH2 + 02 - R+ H202 (R = Spesifik Substrat)

Catalase / Katalase mendegradasi H202 dan mengubah R ke substrat lain (R’;
ex: asam formik (formic acid), formaldehid (formaldehyde), alkohol) = Reaksi
Peroksidasi H202 + R'H2 - R’ + 2H20

Ex: Sel Liver dan Ginjal , Peroksisom = mendetoksifikasi molekul berbahaya
yg masuk ke aliran darah = 25% ethanol yg kita minum dioksidasi menjadi
acetaldehyde dgn reaksi tsb

H202 terakumulasi di dalam sel, Catalase akan menkonvert menjadi H20
melalui reaksi: 2H202 - 2H20 + 02



Peroksisom
menggunakan 02
untuk menghancurkan
(break down) asam
lemak = molekul kecil
(asetil CoA)—>
ditransport ke
mitokondria = untuk
bahan bakar respirasi
seluler = disebut 8
oxidation

Peroxisome

B-oxidation of VLCFA's

a-oxidation of BCFA’s B-oxidation

intermediates

Bile acid B-oxidation

synthesis Mitochondrion
B-oxida f VLCFA's
a-oxida T BCFA's

Fatty,acyl-CoA
synthetase

Activated VLCFA's
and BCFA's

Fatty acyl-CoA
synthetase

Fatty acyl-CoA
synthetase

Dysregulation
of cholesterol
metabolism

Synthesis of bile
E!CId precursars

Endoplasmic reticulum

Sel mamalia = 8 oxidation terjadi di peroksisom dan mitokondria
Sel tumbuhan dan yeast = 3 oxidation khusus di peroksisom

Apa bedanya dengan a oxidation...?? Silahkan dicari



NAD* NADH Peroxisome

Photorespiration

ccec &/ ccc <« CONC
lycerate € hydro ruvate serine 0
(g y reduct ayse add mmotransferase Mitochondrion Ribulose 1,5- CALVIN
C Chloroplast bisphosphate ©YCLE
C-C-C-C C- C C C
Phosphoglycolate
a—ketuglutarat glutamate ki 3PG
oxidase ammotransferase t—aDP
2C-C 2 C- C 2 C-N-C

———— AIF

glycolate glyoxylate glycine

O,+2H 02—)-20 +2H,0
‘ catalas
i

.-"""

Glycerate

Serine
Peroxisome

Glycine

Mitochondrion

Calvin cycle

Peroxisomes =2 juga terdapat di sel-sel daun = berperan
dalam proses Photorespirasi



Glioksisom merupakan tipe peroksisom

Terdapat pada biji yg berkecambah

Asam lemak biji yg tersimpan = diubah
menjadi gula (karbohidrat) = untuk
pertumbuhan tanaman muda

Pengubahan tsb diikuti berbagai reaksi =
disebut Siklus Glioksilate (Glyoxylate Cycle)

Siklus Glioksilate = dua molekul acetyl
CoA dibuat dari breakdown asam lemak -
asam suksinat (succinic acid) =
meninggalkan glioksisom = diubah
menjadi glukosa di sitosol

Siklus Glioksilate tidak terjadi pada sel
hewan

Sel hewan tidak bisa mengubah asam
lemak menjadi karbohidrat




Glyoxysome Mitochondrion

.............................................

i
-y a-Keto- Aspértale
gutara%
lutamate Oxaloacetdte

Malate

Fumarate

----------------------- » Succinate

Malate—Oxaloacetate
Phosphoenolpyruvate

Carbohydrate

Glioksisom membutuhkan 3 enzim untuk menjalankan Siklus glioksilat =
Succinate Dehydrogenase, Fumarase, Malate Dehydrogenase -
“Dipinjam” dr mitokondria = dgn cara Suksinar & Glutamat ke
Mitokondria; aKetoglutamat & Aspartat ke Glioksisom
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Amoeba Sisters va c u o le #AMoebaGlfs

Kakak2 tolong
cari aku

Storage containers of the cell



“Lisosom menghancurkan makromolekul, organel yang rusak
demi keberlangsungan sel; Manusia juga seharusnya
menghancurkan EGOnya untuk keberlangsungan
kehidupannya, jangan menjadi orang yg EGOIS :D”




THANKS SO MUCH




