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RENCANA PROGRAM KEGIATAN PEMBELAJARAN
SEMESTER( RPKPS )

Pencernaan lemak
Transpor lipid dalam darah/fungsi lipoprotein
Sintesis asam lemak: prekursor kaitannya dengan glikolisis

Oksidasi asam lemak: Menghitung jumlah ATP yang dihasilkan
dan membandingkannya dengan glikolisis

Ketogenesis: kaitannya dengan oksidasi asam lemak, manfaat dan
akibatnya

Metabolisme asam lemak tidak jenuh: proses penambahan
ikatan rangkap dan elongasi asam lemak (membuat DHA dari
lemak essensial linolenat)

Proses lipogenesis dan lipolisis

glesterol, ekskr




Metabolisme Lipid

atau perubahan
kimiawi yang terjadi pada

senyawa- yang
terdapat dalam tubuh makhluk
hidup
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Lipid

* Triasilgliserol (trigliserida = TAG)
 Asam Lemak

* Kolesterol

* Fosfolipid

 dll

e



Pencernaan lipid

 Lipid yang terdapat dalam makanan sebagian besar
berupa

* Pencernaan TAG terutama terjadi dalam karen
adanya

* Hasil akhir pencernaan TAG:
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Pencernaan lipid

* Bentuk lipid yang di
— Asam lemak (70%)
— Monogliserida (20 %)
— Diasilgliserida (DAG), dll (10%)

* Setelah diabsorbsi asam lemak mengalami
kembali menjadi TAG

* Transpor ke seluruh tubuh oleh

(



Fatty acids and

monoglycerides Fatty acids and
monoglycerides are
Q Q emulsified by bile
Q salts to form micelles

Intestinal Q Emulsnon
lumen # ﬁ

g Micelles#
Epithelial cells é) Fatty acids enter the

epithelial cells and link
to form triglycerides

Triglycerides combine with
proteins inside the Golgi

body to form chylomicrons

Chylomicron

Chylomicrons enter the
lacteal and are transported
away from the intestine

Capillary

Lacteal



Lipoprotein

disintesis di usus, bertugas mengangkut
lipid terutama TAG dari saluran cerna untuk
ditranspor ke seluruh tubuh

: disintesis di hati, bertugas mengangkut lipid
terutama TAG yang berasal dari hati

: mengangkut lipid terutama kolesterol dari ha
ke jaringan

: mengangkut lipid terutama kolesterol dagi
jaringan ke hati
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Triacylglycerol
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protein polysaccharides lipids
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METABOLISME
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KATABOLISME ANABOLISME

e Oksidasi B as. lemak i /
e Oksidasi a as. lemak 1051nt. Iriasiiglls

e Oksidasi o as. lemak ¢ Bgosfnt- Asam Ley /
e dll e Biosint. Kolesigis

e

P -



OKSIDASI
3 ASAM LEMAK
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Oksidasi  asam lemak
berlangsung di dalam matriks mitokondria

 Asam Lemak Bebas
ataupun asil Ko A
tidak dapat menembus
membran mitokondria

Cristae/\ @
| ¥
Inner membrane (‘1 o®

> ’

Outer membran A
Intermembrane space

ATP synthase particles

Ribosome DNA
Matrix
Granule




Transport asam lemak
ke dalam mitokondria

y
copywright 1997 Michad W. Kng
ATP * CoA AMP * PP
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Reaksi Aktivasi dan Transport
Asam Lemak




Transport Asam Lemak

1. Aktivasi Asam Lemak menjadi (enzim:
Asil Ko A sintetase di membran luar
mitokondria, memerlukan 2 ATP per molekul
asam lemak)

2. Asil-KoA diubah menjadi (oleh
enzim karnitin-palmitoil transferase I di
permukaan dalam membran luar mitokondri

3. Asil karnitin akan diubah kembali menjadi
(enzim: karnitin palmltml transfera




Oksidasi f Asam Lemak

0
R— C—EJ-I—SCGA acyl-CoA

acyl-CoA dehydrogenase

(first oxiclation)
FADH,

R—C ﬁ=EJI—SCoA frans-deltaz-encyl-CoA

enoyl-CoA hydratase
fhdration)

H
R—C—C—CJ'I—SCOA L-3-hyydrosegacyl- Coh
A J R

NAD*

L-3-hydroxyacyl-CoA dehydrogenase
NADH + H* (second oxidafion)

R—CJ'LCJ'I—SCOA A-ketoacyl-Coh
H, H

HS-CoA
thiolase
H,C J'—S CoA (thiolysis)
Asetil ko A

R—CJ-I—SCOA acyl-Coh




Oksidasi p Asam Lemak

1. Asil-KoA + FAD* — trans-enoil-S-KoA + FADH,
(enzim: asil-KoA dehidrogenase)

2. Trans-enoil-KoA + H,0 — 3-hidroksi-asil-S KoA
(enzim: enoil-KoA hidratase)

3. 3-hidroksiasil-S-KoA + NAD* — 3-keto-asil-S-KoA +
NADH + H* (enzim: 3-hidroksiasil Ko A
dehidrogenase)

4. 3-ketoasil-S-KoA + KoA-SH —
uah atom C




Hasil akhir oksidasi f3: asetil ko A

* Asetil ko A selanjutnya masuk ke dalam
menghasilkan ATP dan ekuivalen
pereduksi (NADH dan FADH,)

* Ekuivalen pereduksi selanjutnya dioksidasi dalam
, menghasilkan ATP



Bioenergetika
Katabolisme Asam Palmitat (16C)

e Aktivasi Asam Lemak -2 ATP

* 7x [3-oksidasi (7 x5 ATP) + 35 ATP

e 8 Asetil Ko A dioksidasi dalam siklus Krebs
(8 x12 ATP) + 96 ATP
Total + 129 ATP






Oksidasi asam lemak tak jenuh

Linoleoyl CoA (18:2:9,12)

1]

Shift and Reduction and
zomerization shift of the
ofthe marked
marked double bonds
double bond

L’ 3 Acetyl CoA

v

B-Oxidation

Y

CoA  Acetyl CoA

p-Oxidation

v

5 Acetyl CoA

Enoyl-CoA isomerase
KRR

2,4-Dienoyl-CoA reductase
13134




Oksidasi asam lemak dengan
jumlah C-ganjil

_ Propionyl-CoA carboxylase
Odd-numbered 3| 6.4.1.3 [biotin]

fatty acids
| 4 Methylmalonyl-CoA mutase
5.4.99.2 [cobamide]

III 'ﬁ" p-Oxidation

H— C C—q
h h Tricarboxylic acid cycle

nAcetyICﬂA [ + T

e \ e 8 H
H—C—C— (—= I=» H—C—C— =] —{@—» —c—c—c—

L . T =3 = |

H H T H COoO° H COO

Propionyl CoA CO, Methylmalonyl CoA Succinyl CoA




Capric acid (C10:0)
Lauric acid (C12:0)
Myristic acid (C14:0)
Pentadecanoic acid (C15:0)
Palmitic acid (C16:0)
Heptadecanoic acid (C17:0)
Stearic acid (C18:0)
Arachidic acid (C20:0)
Heneicosanoic acid (C21:0)
Behenic acid (C22:0)
Tricosanoic acid (C23:0)
Lignoceric acid (C24:0)




Benda Keton

X



Benda Keton

B-hydroxybutyrate  HiC

|
acetoacetate HC—C ﬁz Coo-

T



Keton Bodies

* Ketone bodies are produced as when
fatty acids are broken down for energy in the liver
and Kidney.

 They are used as a in the heart
and brain.

* Ketone bodies are transported from the liver to othe
tissues, where and

can be reconverted to

to produce energy, via the Krebs cycle.




Keton Bodies

The heart gets much of its energy from ketone bodies,
although it also uses fatty acids.

In the brain, they are a vital source of energy during

The brain gets its energy from ketone bodies when
is available (e.g., when fasting).

In the event of low blood glucose, most other tissues have
additional energy sources besides ketone bodies (such as
fatty acids), but the brain does not.

After the diet has been changed to lower blood glucose for
days, the brain gets 30% of its energy from ketone bodies

After 4 days, this goes up to 70% (during the initial stag
brain does not burn ketones, since they are an



Ketogenesis meningkat:

(penggunaan
lipid sebagai sumber energi meningkat):

ODiabetes tidak terkontrol
OKelaparan
OPuasa

OLari maraton

OBerlangsung di sel-sel hati



+ JL 2 Acetyl-CoA
HqC SCoA H,C SCoA

Biosintesis
SO Benda

M Aretoacetyl-CoA KEton

3
Acotyl-CoA
HMG-Cohf synthase
CoA-BH

o CH ©

w beta-hydroxy-beta-metmyglutanyd-CoA
o SCoA [HMG-CoA)
CH

n\ CoA-SH HMG-Coh lyase

o &
M Aretoacetate
o CH,
Non-enzymatic NADH + H*  p_peta-hydroxybutyrate
Ii!l:lrhlllﬂltlllﬂ/ NAD*+ dehydrogenase
c0
o 2 O OH
J‘L G_MCH

Ha G CH,

Acetone O-beta-hydroxybutyrate



Ketosis & Ketoacidosis

* Any production of these compounds is called
and this is necessary in small
amounts.

 But, when excess ketone bodies accumulate, this
abnormal (but not necessarily harmful) state is
called . Ketosis can be quantified by sampling
the patient's exhaled air, and testing for acetone b
gas chromatography.

* When even larger amounts of ketone bodies



DARAH JAR. EXTRAHEPATIK

Asil-CoA

\%
B Ox Glukosa Glukosa Asil-CoA

y I,/,/ \\ ///
Asetil-CoA WAsetil — CoAL”

7\ /

Benda Keton Benda Keton

Pembentukan, Penggunaan dan Ekskresi BK




SINTESIS ASAM LEMAK

X



Lipid di dalam tubuh

e Berasal dari

1. Sintesis de novo
2. Perpanjangan rantai

e



Biosintesis Asam Lemak
de novo

* Berlangsung di
* Maksimal

* Enzim acetyl-CoA carboxylase () dan kompleks
enzim

* Kebutuhan akan pereduksi ( ) disuplai a.l
dari jalur HMP shunt

Prekursor:



Biosintesis Asam Lemak

de novo ‘
hicarhonate acetyl-CoA malonyl-CoA
0 0
o ACC o
HCO3; + H3C—C—SCoA ——+ “00C—CH,—C—SCoA
ATQDF‘ + Pi

* enzim acetyl-CoA carboxylase (ACC)

SATPZ + HCO3
FUANSS
0O S—CoA 0 S—CoA
\ / Biotin \ /
? 45
CH3 \ ?HQ
Acetyl-CoA ey COO-
(ADP -
i Malonyl-CoA




* Suatu komplek
* Dimer

* Masing-masing monomer :
— terdiri 7 jenis aktivitas
— mempunyai protein pengangkut gugus asil
yaitu 4 fosfopanthetheine-SH berikatan
dengan residu sistein enzim ketoasil sintas

HS-Pan- -Cys-SH




Fatty acid Priming of ACP
synthesis by acetyl-CoA

ACP-acetyltransferase

QTransfergtg
B;Ketoacyl-ACR

P
synthase
\

B:Enoyl-ACP
reductaser

o B;Ketoacy);
reduction Acp: synthase
Q etoacyl' ‘
Replaovatase € alony)
”‘\ r*-"' transffg
eDeh ) ,MJ

e First———p-Ketoacyl-
reduction ACP synthase



Perpanjangan Rantai
Asam Lemak

* Berlangsung di
* Prekursor:

 Tiap siklus =
Membutuh NADPH sebagai kofaktor (reduktor)




SINTESIS TRIASIL GLISEROL



Biosintesis Triasil gliserol

Phosphatidic Acid Synthesis Triacylglycerol Synthesis

Slnia® Phosphatidic acid

MADH

ghycem-3-phos phate HED

NAD+ defndmgermase phosphatidic acid

phosphatase
Glycerol-3phosphate Pi

CoA-S-fatty acid

acyltransferase 1 l2-D|aGy Ig Iy Gerﬂl
CoA-SH CoA-S-fatty acid
MDHDEWl Q'YEEI'M '3'DhDEDhEtE acyltransferase

CoA-5-fatty acid CoASH
acyltransferase
CoA-5H

Phosphatidic acid Triacylglycerol

\ il




Lipolisis & Lipogenesis
Jaringan Adiposa

glucose glycerol
R (to liver)
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SINTESIS KOLESTEROL

-



Biosintesis Kolesterol

Methyl (m) CI)OO‘
car7on ﬁ CI7H2 (I:H3
@®H;—C—S—CoA =—> HO—CI:—CH3 w——pp H,C=C—CH—CH,
Carbonyl (c) ?Hz '5‘(’2’59)“9
carbon CH,OH
Acetyl-CoA Mevalonate
(C2) (C6)
e % i i

H3C—'C=g — CH2_(CH2—C=E| — CH2)2_(CH2_S =C— CH2)2— CHz—ﬁ'—;C —CH3

Squalene
(C30)




Biosintesis
Kolesterol

Cholesterol Biosynthesis

2 acetyl-Cof
acetoacetyl-CoA thiolase
acetoacetyl-Cof
|HMG-Coa synthase

HMG-CokA
l HMG-C'oA reductase

revalonate
lmmralmmte Kinase
J-phosphomevalonate
phosphomevalonate kKinase
3-pyrophosphate rewmlonate
lphusphmnmwlmmte decarboxylase
D3-isopentenyl hozphate
By prphosphate
isomerase (IPP isomerase)
Dimethylallyl pyrophosphate
lfa:nmyl-p:nuphusphate transferase
sematyl pyTophosphate
arnesyl- pyrophosphate transferase
fammesyl pyrophosphate
lﬂlualene synthase
squalene
‘lﬂlualene epoxidase
squalene 2,3-epoxide
luxiﬂusqualene cyclase
lanosterol
demethylation
decarboxylation
migration, reduction of double honds
CHOLESTEROL




Kolesterol: prekursor
hormon seks & hormon steroid lain

CH5
|
C=0
—
HO HO
Cholesterol Pregnenolone
Sex hormones
OH
- -
0
Testosterone (major androgen, 0]
male sex hormone) Progesterone
* QKIH \
o
~
HO

Estradiol (major estrogen,
female sex hormone)

Glucocorticoid
(sugar metabolism)

Cortisone
Mineral_ocorticoid CH,OH
(metal ion 0
metabolism) I C=0

N\ &g

Aldosterone




Katabolisme Kolesterol

* Produk akhir penggunaan kolesterol adalah
, yang disintesis di dalam hati.

 Sintesis asam-asam empedu merupakan
mekanisme utama kelebihan kolesterol.

« Namun demikian, ekskresi kolesterol dalam

bentuk asam-asam empedu ini tidak cukup untuk
mengatasi konsumsi kolesterol yang berlebihan
melalui makanan.




Asam-asam Empedu

* Asam-asam empedu yang paling banyak adalah:
(45%) dan (31%).

* Asam-asam empedu akan dikonjugasikan dengan

atau (gugus karboksil dengan gugus
hidroksil membentuk ikatan amida) menjadi
atau

, sebelum di
sekresikan ke dalam kanal empedu (bile canalic



Asam-asam empedu

OH H OH H
| |
'C|—N—CH2COOH (l.“l,-N—(CHz)z—SO;»,H
O O
HO CH HO OH
H H

Glycocholic acid Taurocholic acid




Katabolisme Kolesterol:
Asam-asam Empedu

* Asam-asam empedu dibawa dari melalui duktus
empedu ke kantung empedu ( ) untuk
disimpan dan digunakan apabila diperlukan.

* Sebagian besar akan disekresikan ke dalam usus,
untuk membantu dalam makanan.

* Didalam usus,
, dan di

(sebagian kecil) atau di oleh usus da

dikembalikan ke dalam hati.




Biosintesis asam empedu

NADPH + H* NADP*

ﬁ N,
7a-hydroxylase
HO

Cholesterol NADPH + H* 7-Hydroxycholesterol

0,
ZCOA-SH NADPH +H+
several steps 0,
Propionyl-CoA 2 CoA-SH
OH
%_S_COA Propionyl-CoA

OH C—S—CoA
H ]
0
Cholyl-CoA

HO OH
H

Chenodeoxycholyl-CoA



Fungsi Fisiologis
Pembentukan Asam-asam Empedu

1. Eliminasi kelebihan kolesterol

2. Mencegah pembentukan batu kolesterol di
dalam empedu

3. Membantu pencernaan dan penyerapan
lemak/lipid makanan

Membantu penyerapan vitamin-vitamin
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