Lizozom, Peroksizom ve Sentriyol
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Lizozomlar

Lizozomlar kire seklindeki organellerdir
Golgi aygitinda Uretilirler

Sadece okaryotik hiicrelerde bulunurlar

— Cogunlukla hayvan hiicrelerinde bulunmalarina
ragmen bazen bitki hlicrelerinde de gorultrler

Hlcre hacmimin %1-15’ini olustururlar. En fazla
karaciger ve bobreklerde bulunurlar

Sekilleri sindirilen maddeye bagli degiskenlik
gosterir

Buyuklukleri 0.1-1.2 um arasindadir



1974 Nobel Odiili: Lizozom kesfinden dolayi E#
Christian de Duve

e 1955’te, belcikali biliminsani Christian de Duve
hiicrelerin strekli dondurup ¢ozduruldigi zaman bir
enzimi daha fazla salgiladigini gézlemledi

* de Duve bu enzimin zar(membran) bagli bir organelden
geldini 6ne strdu

* Bu organele lizozom adini verdi: tek katmanli membrani
olan, sekilleri ve buyukltkleri degisse de genelde ktire
seklindeki organellerdir.

* Lizozom ismi bu organellere urettikleri enzimin latince
‘Lyse’ yani eritme 6zelliginde olmasindan verilmistir



Lizozomlar

e Lizozomlar 40-50 arasi hidrolitik enzime
sahiptirler

* Bu enzimler granbulli endoplazmik
retikulumda uretilir.

* Bu enzimlerden bazilari;
— Lipaz lipidleri sindirir
— Amilaz karbonhidratlari sindirir
— Proteaz proteinleri sindirir
— Nukleaz nukleik asitleri sindirir



Lizozomlar

* Lizozomlarin ve enzimlerinin optimal derecede
calismasiicin lizozom icinin asidik (pH 4.5-5.0)
bir ortam olmasi gerekir

— Sitozolun icindekiler hicrenin kendi sindirim
sisteminden korunurlar : lizozomal membran
sindirim enzimlerinin sitozola girmesini engeller.



Lizozomun Yapisi =%+

Cantamsi kire sekli
Tek katman membran

Membran hucrenin geri kalaniyla .
sindirim enzimlerini ayiran koruyucu bir bariyer
olarak islev gordur.

Membranin icinde var olanlar ;

— Ldmen ile organel arasinda parcacik tasiyan transport
sistemleri

— Elektojenik proton pompasi

— Birkac membran proteini: [lGmendeki lizozomal
proteazlardan korunmalari icin cokca glikolize
edilmisdirler.



Hiicreler Lizozomlara Neden lhtiyac
Duyarlar ?

e Makromoleklllerin intraselltler ve ekstraselltler
sindirimi
— Lizozomlarda besin parcalayarak sindiren hidrolitik
enzimler bulunur

— Endositoz ve fagositoz kullanirlar

* Asagidakilerden sorumlu bir zincir olustururlar
— Endositozlanmis molekdillerin sindirimi ve trafigi

— Sindirilen besin daha sonra vakuol membranindan
difiiz olup hiicre icerisine enerji yada buylime kaynagi
olarak girmesi

— Siniflandirma ve geri dénltisimde aktif partisipasyon



Hiicreler Lizozomlara Neden lhtiyac
Duyarlar ?

Makromolekillerin Sindirimi:
Makromolekillerin lizozoma transportu



Biyosentetik-salgi ve endositik
volaklarin yol haritasi
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Makromolekdullerin lizozoma transportu

* Sindirilen maddeler intraselltler yada
ekstraselller olabilir

e Ekstrasellller maddeler hiicreye endositoz
vada fagositoz ile girer



Makromolekdllerin lizozoma transportu:

Endositoz
Endositoz: Hicreler plazma membran bilesenleri
ayirir ve hicre icerini dogru goturur

— Hucreler proteinleri plazma membrani iceri dogru girerek
iclerine alirlar

ki tird vardir

— Endositik vesikulin bayukligiine gore degisir.
Fagositoz

Pinositoz

O ®

(B) endocytosis

Figure 13-1 Exocytosis and endocytosis. Molecular Biology of the Cell, 5t ed.



Makromolekdllerin lizozoma transportu:
Fagositoz

* Fagositoz: Hucre yeme

— Hucre buyuk partikilleri icene cekmek icin buylk
endositik vezikulleri (fagozomlari) kullanir.

— Ornek: mikroorganizmalar ve 6lu hiicreler

* Pinositoz: Hucre icme

— Ekstraselltler sivinin endositoz ile hiicre icine
alinmasi
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Makromolekullerin lizozoma transportu:
Endozomal-Lizozomal Sistem

* Maddelerin
ee g ss  se es U e x a - plasma
goturaldagu yerler o |\ membrane

— Hicre membrane
sinirindaki erken =@

— Daha sonra
perinukleer gec
endozoma

— Daha sonra lizozoma

Golg: apparatus
Figure 13-3 A "road-map" of the biosynthetic-
secretory and endocytic pathways



Makromolekullerin lizozoma transportu:
Endozomal-Lizozomal Sistem

* Gec¢ endozomlar plazma membranindan endosite olmus
materyaller ve yeni sentezlenmis lizozomal hidrolilazlar
tasirlar. Bu acidan lizozomlari andirirlar

* Ge¢ endozomlar lizozomlarla birleserek bazen
endolizozom denilen yapllarl olustururlar.
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Makromolekullerin lizozoma transportu:
Endozomal-Lizozomal Sistem

Endosite olmus maddenin biylk cogunlugu sindirildiginde ve
sadece direncli yada yavasca sindirilen reziduler kaldiginda, bu
yapilara ‘klasik’ lizozom adi verilir

Lizozomlar ge¢ endozomlarla yada endolizozomlarla birleserek
tekrardan sikllise girerler

Bu yuzden gec endozomla, lizozom arasinda sadece olgunlasma
safhasi bakimindan fark vardir

Lizozomlar bu ylzden farkli organellerden olusan heterojen bir
koleksiyon olarak goraltrler
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Endositoz: Plazma membranindan Lizozoma

 Erken endozomdan gec

endozoma olgunlasma
multivezikuiler cisimlerin
olusumuyla gerceklesir

Multivezikuler cisimler,
bilesenleri membrana dogru
geri donustlren
mikrotubullerden iceriye
dogru hareket eder

Yavasca birbirleriyle yada
halen var olan gec
endozomlarla birleserek gec
endozomalara donusurler
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Figure13-56 Details of the endocytic pathway from the
plasma membrane to lysosome



Hiicreler Lizozomlara Neden lhtiyac
Duyarlar ?

Otofaji & Hicre olimu



Hicreler Lizozomlara Neden lhtiyac

Duyarlar ?

e Otofaji & Hicre 6liumu

— Hulcrenin organeller gibi i¢
kisimlarinin sindirilmesi

* Mikrootofaji

— Sitoplazma membrana
bagli kompartmanlara
ayrilir ve daha sonra
lizozomlarla birlestirilir

* Makrootofaji

— Mitokondri gibi tim
organeller ve diger
sitoplazmik yapilar yutulur
ve lizozomlarla birlestirilir
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Lizozomlar: Otofaji

Sinirlayan membranin nikleasyon ve uzama sonucu
hilal seklinde sitoplazmanin bir bolimint yutmasi

Otofagozomun kapall, cift membran bagli
kompartmanlara kapatilmasi

Yeni bir kompartmanin lizozomla birlesmesi

Otofagozom ic membranin ve iceriginin sindirilmesi
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Figure 13-41 A model of autophagy. Molecular Biology of the Cell. 5t Ed.



Lizozomal Degredasyon
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Figure 13-42 Three pathways to degradationin lysosomes. Molecular Biology of the Cell. 5t Ed.



Lizozomal Degredasyon

Peroxisome Mitochondrion
fragment fragment

(b) A lysosome in action

Figure 13-42 Three pathways to degradationin lysosomes. Molecular Biology of the Cell. 5t Ed.



Lizozomlar Dogru Sekilde Calismazsa
Ne Olur ?

* |stenmeyen maddelerin birikimi
* Hucrenin élumu

e Hastaliklar



Lizozomlar Dogru Sekilde Calismazsa
Ne Olur ?

* Genelde 6limcul
— Lizozomdaki sindirim enzimleri calismaz
— Maddeler sindirilemez
— Lizozomlar sindirilmemis maddelerle dolar
— Buyuylp hucre ve organ fonksiyonlarini bozarlar

* Lizozomal depo hastaliklari

* Tay-Sacs hastaligi : Beyin hlcrelerinde fazla yag birikir.



Vakuol

Hayvan ve bitki hicre sitoplazmalarinda bulunan
siviyla dolu buyuk bolimlerdir

Vezikillerin buylk versiyonlaridir

— Birden fazla vezikilin birlesmesiyle olusurlar
BuyuklUkleri degiskendir

Sekilleri hiicre ihtiyacina gore degisir
Hlcre hacminin %30- 90'|n| kaplarlar




Vakuol

Vakuollar endomembran sistemin bir parcasi
degildirler

Hucrenin sekil degistirmesine olanak saglarlar

Hlcreye tehdit veya zararli olabilecek
maddeleri izole ederler

Vakuollar hiicrenin yluzey alanini artirarak
bitki ve hayvan hucrelerinin besin absorb
etmesini saglar



Vakuol

* Hayvan hucrelerindeki vakuollar bitki
nlcrelerindekilere oranla daha klcukttr

* Hayvan hicrelerinde vakuollar iclerinde
sindirimde olan kati besin maddeleri ve artik
maddeleri barindirirlar

* Cogu bitki ve mantar (maya dahil)
hucrelerinde birden fazla vakuol bulunur



Hiicreler Neden Vakuollere Ihtiyac
Duyar ?

Bitki htcreleri icin daha 6nemli

Hucreler farkl vakuolleri farkli amaclar icin
kullanabilir

— Depo veya sindirim
Besin ve atik maddeler icin depodurlar

— Sekerler, mineraller, proteinler, su ve toksik
maddeler

Hlcrenin degredatif bolimudur
Atiklari hicre disina tasir



Hiicreler Neden Vakuollere Ihtiyac
Duyar ?

* Besin vakuolleri: fagositoz yapar ve
lizozomlarla birlesiirler

* Kontraktil vakuoller: tatlisu protistlerinde,
fazla suyu hicre disina pompalar

e Merkezi vakuoller: bitki hucrelerinde
bulunanlardir



Hiicreler Neden Vakuollere Ihtiyac
Duyar ?

* Hayvan hucrelerindeki vakuoller endositoz ve
ekzositoz islemlerinde gorev alirlar

* Ayni zamanda fagositoz ve pinositozda da
gorevleri vardir



Peroksizomlar

rough endoplasmic nucleus lysosomes
reticulum

Okaryotik hiicrelerde
bulunurlar

ER den koparlar

Lizozomlari andirirlar
fakat ayni degildirler

Buyukleri degiskendir

Bolunerek kendi
kendilerine cogalirlar

Kendi kendine biraraya
gelirler ve ortalama 1
glin omurleri vardir

Her hicre birkag yuz R o e oL _
peroksizoma sahiptir —— T

5
#fgure 12-2 An electron micrograph of part of a liver cell seen in cross
section. Molecular Biology of the Cell. 5t Ed.




Peroksizomlar

* Peroksizomlar cesitli organellerdir
* Farkli hucre tiplerinde, farkli enzimler barindirirlar
* Degisen ortamlara mikemmel uyum saglarlar

— Seker Uzerinde buyldn mayanin kicuk peroksizomlari
vardir. Metonalda buyunlerin ise metanolu oksidize
etmek icin daha blyuk, yag asitlerinde biyuyenlerin

ise yag asitlerini oksidize etmek icin daha biyuk
peroksizomlari bulunur.
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Figure 12—-30 An electron micrograph of three
peroxisomes in a rat liver cell. Molecular Biology of
the Cell. 5th Ed.



Peroksizomlarin yapisi

* |cerigini sitozoldan ayiran tek membranlari
vardir

e Cift katmanli fosfolipidi olan yuvarlak yada
oval veziklllerdir

* |cerigi;
— Kritik fonksiyonlari bulunan membran proteinleri
— Enzimler

R
Figure 12—30 An electron micrograph of three
peroxisomes in a rat liver cell. Molecular
Biology of the Cell. 5t Ed.




Peroksizomlar

e Sindirim enzimleri vardir

— Yaglar gibi organik maddeleri oksidize etmek icin
enzimler

— Yag asitlerinin sekerlere kirilmasi
* Kolay transport ve eneriji icin kullanilabilirlik
— Molekdlleri kirmak icin oksijen kullanirlar

 Metabolizma tarafindan uretilern hidrojen
peroksit molekullerinin toksik etkilerini
engellerler



Peroksizomlar: Protein Siniflandirma

 Tum peroksizom proteinleri nikleus’ta
kodlanir

* Peroksizom proteinleri peroksizomlara
sitozoldan secici bir sekilde iceriye alinirlar.
— Herbir protein kendilerini

peroksizomlaraydnlendien peroksizom hedef
(targeting) sinyali (PTS) ye sahiptir.

— Bazilari peroksizomlara ER den girerler



Hicreler Neden Peroksizomlara Ihtiya.
Duyarlar ?

Detoksifikasyon

— Alkol ve diger zehirleri detoksifiye ederler
Oksijen kullanimi

Fazla yag asitlerinin kirilmasi

Purin’in Urik asite degredasyanu

Tasidilari enzimler peroksitlerin toksik
etkilerini ortadan kaldirir



Hicreler Neden Peroksizomlara Ihtiya.
Duyarlar ?

 Amin ve safra tuzlarinin yapimina katilirlar

* Lipid metabolizmasi

e Purin katabolizmasi



Oksidatif Stres’te Peroksizomlar

Serbest radikal Uretirler

Ayni zamanda serbest radikalleri detoksifiye
ederler

Farkl enzimler bir denge icerisinde calisir

Peroksizomlar apoptoz, hiicre yaslanmasi ve
karsinogenezde oksidatif streste duzenleyici
fonksiyonlarin dolayi dnemli role sahiptirler



Peroksizom Fonksiyon Defekti

* Peroksizom biogenez bozukluklari

— Peroksizomlar calismaz

e Peroksizom multi-enzim bozukluklari

— Peroksizom icindeki bazi proteinler gelisemez

e Peroksizom tek enzim bozukluklari

— Peroksizomun tek bir enzim haric¢ duzenli calistigl
durumlarda goraltr



Peroksizomlar Dogru Fonksiyon
Gostermezse Ne Olur ?

* Ciddi anormallikler
— Beyin
— Karaciger
— Bobrek

e Zellweger Sendromu: peroksizomal
proteinlerin peroksizomlara tasinanamasi

— Dogan cocugun genelde vicudunda deformasyon
olur, sik sik nébet gecirir ve ortalam 1 yasinda 6lur



Sentriyol

Sadece hayvan hucrelerinde bulunur, bitkil
hicrelerinde yoktur.

Sentriyol silindir duvari 9 mikrotubdl
Uclemesinden olusur

Genelde dogru acilarla duran ciftler halinde
bulunurlar

Sentrozomda bulunurlar
0.2 x0.5 um



Sentriyol
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Figure 17-29 The centrosome



Sentriyol Yapisi

Silindir yapidadirlar
* Membran yoktur

9+3 formatinda
gruplanmis
mikrotubullerden
olusurlar

— Mikrotubdller sitozol
icerisinde yapisal bir
agin (sitoiskelet) bir
parcasidirlar
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Sentriyol Yapisi

* 9 mikrotubdl
Uclemesinden olusan
halkalar birbirlerine
dogru acilarla
konumlanmislardir

— |ki sentriyol birbirlerine
dikey bir acidadir
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Hicreler Neden Sentriyollara Ihtiyac
Duyar?

* Hlcre boélunmesini organize ederler

e Selltler organizasyonda gorev alirlar
— MikrotubUl organizasyonu



Ozet:Lizozomlar

* 40-50 enzimi barindiran kure seklindeki
organellerdir

* Fonksiyonlari htcre ici ve htcre dis
makromolekulleri sindirmektir

* Endositoz kullanirlar: hiicre membrani iceriye
dogru kaybolur ve makromolekdulleri htcrenin
ic kismina goturar



Ozet:Lizozomlar

* Fagositoz: hiicre buyuk partiktlleri yutmak icin
buyuk endositik vezikllleri (fagozom) kullanir

e Otofaji ve hicre 6limu: hucrenin organeller
gibi ic kisimlarinin sindirilmesi.

e Lizozomal depo hastaliklari: istenmeyen
maddelerin lizozomlarda birikmesi hucre
olumune yada hastaliklara yol acar



Ozet: Lizozomal Degredasyon
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Ozet: Vakuol

* Bitki ve hayvan hucre sitozollarindaki fiviyla
dolu olan buyuk bolimlerdir

* Hem besin hem de atik maddeleri icin depo
organelleridir

— Sekerler, mineraller, proteinler, su ve toksik
maddeler

* Hucrenin degredatif boliumuduir. Atiklar hiicre
disina tasir



Ozet: Peroksizomlar

Peroksizomlar ER den koparlar

Oksidasyon reaksiyonu gerceklestirmek icin
Ozellesmistirler

Kendi kendilerine cogalirlar
Proteinleri nukleus ta kodlanir



Ozet: Peroksizomlar

e Sindirim enzimleri vardir

— Yaglar gibi organik maddeleri oksidize etmek icin
enzimler

— Yag asitlerinin sekerlere kirilmasi
* Kolay transport ve eneriji icin kullanilabilirlik
— Molekdlleri kirmak icin oksijen kullanirlar

 Metabolizma tarafindan uretilern hidrojen
peroksit molekullerinin toksik etkilerini
engellerler



Ozet Sentriyol

Sadece hayvan hucrelerinde bulunurlar
Silindir yapilari vardir
Membranlari yoktur

943 formatinda gruplanmis mikrotubullerden
olusurlar

Mikrotubdlleri ve hlicre bolinmesini organize
ederler
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