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I. Az élo szervezet molekulai

I./1. A biokémia a genomika kordban

A biokémia az €10 szervezeten beliil végbemend kémiai atalakulasokat vizsgélja. Sokszor a
koz0s, minden fajra jellemz6 anyagcsere folyamatokkal foglalkozik, melyek térben elhatarol-
tak, enzimek altal katalizaltak és fajonként eltéréek.

A biokémia mas tudomanyteriiletekkel is atfed: szerves kémia, molekuléris bioldgia, sejtbio-
logia, genetika biofizika stb.

Az €16 szervezetek fejlodése

Az ¢l6 szervezetek (feltételezett) kozos Osbdl szarmaznak. E kdzos Osre a harom domén, a
baktériumok, archeak és eukariotak szervezeteit alkoto épitdelemek azonossagabol kovetkez-
tethetlink.

Az €16 szervezet folépitése és miikodése

Az €16 szervezetek felépitése kodolt, az informécidt sok esetben DNS lanc hordozza. A szer-
vezetek épitéelemei kozt vannak szerves €s szervetlen eredetii molekuldk is. A szerves mole-
kulak kozott legjelentdsebbek a fehérjek, szénhidratok, lipidek; mig a szervetlen alkotéelemek
koziil jo par fémion valamint a viz emlitendé meg.

Minden szervezet miikodéséhez energiara van sziikség; az altalanos energiaforras az adeno-
zin-trifoszfat (ATP) molekula, melynek lebontasaval a szervezet energiahoz jut. Az €161ények
miikddését leird informacid tarolasat, kozvetitését és a feladatok végrehajtasat DNS, RNS és
fehérjemolekulak végzik.

Fogalmak

Genom — a szervezet dsszes 6roklédo genetikai informdcidja. Tartalmazza a géneket és a nem
k6dol6 régidkat. Altaldban DNS, de bizonyos virusok esetén RNS kédolja.

Metabolom — a szervezetben megtalalhato kis molekulak, a metabolitok, vagyis anyagcsere-
termékek dsszessége

Proteom — eqy sejt, szévet vagy faj kifejezodo fehérjéinek osszessége
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[./2. A genetikai informacidk aramlasa: DNS, RNS, fehérjek
Kémiai képletek

A nukleotidok altalanos felépitése

A nukleinsavakat, vagyis a DNS-t és az RNS-t nukleotidok épitik fol. A nukleotidok felépité-
se a kovetkezd: alapjukat egy oOttagi gylriibél allo cukor, az RNS-ben riboz, DNS-ben
dezoxiriboz alkotja, melyhez az 1-es szénatomon kapcsolddik a nukleotid bazisa, az 5-0s
szénatomon pedig a foszfatcsoport, mely lehet mono-, di-, vagy trifoszfat.

HO—CH HO—CH Foszfat—CH A7
5 20 OH 5 20 OH S 20 Bazis
4 1 4 1 4 1
E—
3 2 3 2 3 2
OH OH OH H OH (OH
Ribo6z Dezoxirib6z Nukleotid

Egy purin és egy pirimidin bazis képlete
A nukleotidokhoz kapcsolddo bazisok a DNS-en ¢és az RNS-en beliil négyfélék lehetnek. Ezek

egymassal parokat alkotnak. A nukleotid bazisa lehet purin vagy pirimidin (vazu); a kiilonbo-
70 vazua bazisok alkotnak egy-egy part.

NH,, 0
/N XN N N N || "
A —  ay ax
t N 'T‘ N n N7 NH,
R R
Purin Adenin Guanin
@) 0 NH,
o ) [
XN NH NH XN
S LA L L
N I\ll O ITI 0] ITI O
R R R
Primidin Timin Uracil Citozin

DNS/RNS vazlatos szerkezete
Kemiai osszetetel

A DNS ¢és RNS makromolekulak lanc alakuak. A lancot az egymashoz 5°—3’ irdnyban 6Sz-
szekapcsolodott nukleotidok alkotjak, vagyis a molekula gerince a cukor-foszfat-lanc.
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Bazis-_1'

RNS

DNS

Térszerkezet

O\P/O\
VNN

oo

A DNS molekuladk neutralis pH-n, vizes kornyezetben helikalis szerkezetiiek, azonban nem
egyszali lancként, hanem két ellentétes iranyultsdgl, antiparallel polinukleotid-lancbol allo

kettds hélixként vannak folcsavarodva.

A hélixben kiviil a két cukor-foszfat-lanc, beliil pedig az ezekhez kapcsolodd, parokban allo
bazisok talalhatok, mely bazisok a cukor-foszfat lancra merdlegesen helyezkednek el. A hélix

két szalat a bazisparok kozt 1évé H-hidak tartjak 6ssze.

DNS és RNS tulajdonsagok

DNS RNS
tipus makromolekula
épitdelemei nukleotidok
eléfordulé bazisok A:T és C:::G A:Ués C:::G
térszerkezet ‘ kettos hélix, egyszeres lanc,
10 bazis/fordulat (B forma) lancon beliil lehet H-hid
iranyitas -3

elektromos toltés

negativ toltést,
neutralis pH-n a foszfatcsoportok ionizaltak

kevésbé stabil,

stabilitas stabil a 2-es szénen 1évé OH csoportok
luggal hidrolizalnak
szerepe genetikai informéciot tarold fehérjeszintézis:

orokitd anyag

MRNS (messenger),

tRNS (transfer),

rRNS (ribosomal)
génexpresszio szabalyozasa:

miRNS (micro)
splicingban enzim komplex része:

snRNS (small nuclear)
enzimatikus aktivitasi:

ribozim (ribozyme)

irasbeli vizsga 1416 6/48
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Fogalmak

Az informacidoaramlas iranya: A centralis dogma
DNS-bdl replikacio soran ujabb DNS keletkezik.

DNS-bdl transzkripcio soran RNS, majd RNS-bdl transzldcio soran fehérje lesz.

RNS-bél reverz transzkripciéval lesz DNS.

DNS, RNS, fehérje
Mindhdrom molekula 1ényegében ugyan azt az informacidt hordozza. Mégis, a haromféle
informaciohordozo mas-mas szerepet tolt be az utasitasok végrehajtasaban.

A DNS (dezoxiribonukleinsav) stabil molekula, ellenalldo a kdrnyezeti hatasokkal szemben,
igy hosszatavon a sejt szamara fontos informaciod a sejtmagban, a DNS-ben van raktarozva.

Az RNS (ribonukleinsav) kevésbé stabil, mint a DNS, eléallitasa azonban egyszeriibb, igy
szamos esetben, amikor is nincs sziikség az informacid hosszl tavii megdrzésére, RNS szalra
irodik az adat. Az RNS molekulaknak vannak bizonyos funkciokat megvalosito valtozataik is
(lasd tRNS).

A fehérje a nukleinsavakkal szemben aminosavakbol épiil fel, 6 jellemzdje a térszerkezet,
melynek folytan a specifikus feladatot (pl. katalizis) ellatni képes.

A bazisparosodas elve

A nukleinsavakban attol fliggden, hogy DNS-r6l vagy RNS-rdl van-e sz6, egy bazis kivételé-
vel ugyanazok a bazisok taldlhatok meg.

RNS:AUCG
DNS:ATCG

A bazisparok térkitoltd purin-pirimidin parok, melyek hidrogén-hidakkal kapcsolodnak egy-
mashoz.

HaC O -==-H,N N NHp -

T::A C:G

Tovabbi fogalmak

Replikacio — A DNS megkettozodése DNS polimeraz enzimek segitségével

Transzkripcié — RNS szintézise DNS templatrol az RNS polimeradz segitségével

Reverz transzkripcié — bizonyos virusok genetikai anyaga egyszalu RNS, amely a reverz
transzkriptdz enzim segitségével irodik at DNS-sé

Transzlacio — a fehérje szintézise RNS templatrol a riboszomdakon

Kodon — bdzisharmasok alkotta csoport, a fehérjeszintézis szamdra kodol informaciot. Jelen-
tése lehet STRAT, STOP, vagy egy-egy aminosavat jelol.

Gén — egy olyan DNS szakasz, amely egy géntermék (polipeptid vagy RNS) szintéziséhez
sziikséges informaciot tarolja
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CDNS — RNS molekularol a reverz transzkriptdz enzim segitségével készitett DNS kopia
Templat — a kiegészito szal szintézisehez mintaként szolgalo DNS vagy RNS szal

Primer — a templathoz kapcsolodni képes rovid DNS vagy RNS olegonukleotid
5° vég — nem kodolo szakasz, promoter, enhancer, riboszomakoté-hely

3’ vég — nem kodolo szakasz, poliadenilacio, tarnszkripcios termindator

Riboszoma — a sejten beliil, a citoplazmaban elhelyezkedo rRNS-bol és fehérjekbol allo sejt-
szervecske, melyen a fehérjeszintézis véegbemegy

Mobdszerek

In vitro transzlacio

Az in vitro (,,az livegben”) transzlacié a genetikai kod megismerésének modszere. Lényege,
hogy az €16 szervezeten kiviil végez fehérjeszintézist, szintetikusan eldallitott RNS szaka-
szokkal, melyek folépitése ismert, €s igy lehet kovetkeztetni az el6allo fehérjék képzddésének

szabalyaira.

A folyamathoz sziikség van sejtmentes extraktumra, melyben van riboszoma, ATP, tRNS-ek,
aminoacil-tRNS szintetizal6 enzimek ¢€s transzlacios faktorok. Sziiksége még egy szintetikus
modon eldallitott RNS. Ez utobbiak polinukleotid-fiszforilaz enzim segitségével késziilnek.

Néhany, kiilonboz0 szintetikus RNS esetén szintetizalddott fehérje:

RNS fehérje
poli U poli-fenil-alanin (Phe)
poli A poli-lizin (Lys)
poli C poli-prolin (Pro)
poli G poli-glicin (Gly)
UAUAUAUAU... Tyr-lle-Tyr-lle-...
A kisérletek soran megfigyeltekbdl folirhaté az aminosav-kodszotar:
Misodik pozicio
U C A
uuyu Phe | UCU Ser | UAU Tyr UGU Cys U
U uucC Phe | UCC Ser | UAC Tyr UGC Cys C
UUA Leu UCA  Ser UAA STOP | UGA STOP | A
UuuG Leu UCG Ser UAG STOP UGG Trp G
CuUU Leu | CCU Pro | CAU His CGU Arg U
c L CUC Leu| ccC Pro| CAC His | CGC Arg | C =
'3 CUA Leu | CCA Pro | CAA Gln | CGA Arg | A é
N CUG Leu | CCG Pro | CAG Gln CGG Arg | G | &
:g* AUU TIle | ACU Thr | AAU Asn AGU Ser | U §
= | p | AUC TIle | ACC Thr | AAC Asn | AGC Ser | C | §
AUA Ile | ACA Thr | ABA Lys | AGA Arg | A | 2
AUG Met | ACG Thr | AAG Lys AGG Arg G
GUU Val | GCU Ala | GAU Asp GGU Gly U
G GucC Val GCC Ala GAC Asp GGC Gly C
GUA Val GCA Ala GAA Glu GGA Gly A
GUG Val GCG Ala GAG Glu GGG Gly G
irasbeli vizsga 1416 8/48 2014. junius 16.
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I./3. A fehérjék szerkezete és funkcioi

Kémiai képletek

Aminosavak altalanos képlete, és térszerkezete
Az aminosavak altalanos képlete NH2—CHR—COOH. Felépitésiik és térszerkezetiik szemlél-

tetésére a kovetkez6 abra hivatott.

H COOH
H_ | :
N—C—C —_— HoNw—C —=H
s 2 ;
H | :
R R
Peptidkotés képlete
A peptidkotés két aminosav kozott jon 1étre, az OH €s NH, csoportok taldlkozéasakor, vizkilé-
péssel.
el
H H OH
He | OH H | OH o | >N—(|3—C<
R R

A leggyakoribb aminosavak
A fehérjéket 20 darab standard DNS/RNS altal kodolt aminosav alkotja. Ezek a kovetkezok:

H H H
3 o . o . o | )
k= H3N—(|:—coo H3N—C|:—COO H3N—(|:—coo
3 H CHs _CH
o H5;C CHj
n - - - -
= licin (Gly/G alanin (Ala/A valin (Val/V
= g y
= H H H
= o | . o | . o .
5 HsN—C—CO0O0 HsN—C—COO H,N—C—COO0
= | / N\
% CH H—C—CH CH
o | 2 I 3 HZC\ v 2
= CH CH, CH
2 H,C~  “CH ‘ 2
<%-4 3 3 CH3
leucin (Leu/L) izoleucin (lle/I) prolin (Pro/P)
H H H
+ | - + | - + | -
H3N—C,:—COO H3N—(|3—COO H3N—C,2—COO
CH, CH, CH,
*% ?
=
2 NH
<C -
OH \ /
fenilalanin (Phe/F) tirozin (Tyr/Y) triptofan (Trp/W)

irasbeli vizsga 1416 9/48 2014. janius 16.
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H H H
o . . . o )
H3N—C|:—COO HsN—C—COO H3N—C|3—COO
E CH,OH H—C—OH (\“,HZ
<
_‘§ CH3 SH
S szerin (Ser/S) treonin (Thr/T) cisztein (Cys/C)
1 w' T
)
*é’ H3N—c|:—coo H3N—C|Z—COO H3N—C|:—COO
= CH, CH, CH,
3 | | |
g CH C CH
= 2 N 2
s | H.NT Yo |
S Cxw
| HN" S0
CH,
metionin (Met/M) aszparagin (Asn/N) glutamin (GIn/Q)
H H
32 o | ] |
g H3N—C|Z—COO H3N—C|)—COO
S CH, CH,
S | |
2 CO0 CH,
= |
<
n COO
aszpartat (Asp/D) glutamat (Glu/E)
| | |
H3N—(|':—COO H3N—C|Z—COO HSN—(lz—coo
é CH, CH, CH,
S | | |
= c|:H2 clez C—NH
b CH, CH, | M
2 | | HC—N
i CH, IIIH
+ +
M NH3 c|::NH2
NH,
lizin (Lys/K) arginin (Arg/R) hisztidin (His/H)

A tablazatban vastagbetiivel kiemeltek ismerete elengedhetetlen!

Aminosavak csoportositasa

Az aminosavak csoportosithatok oldallancaik karaktere szerint (14sd a fenti tablazatban); vagy
aszerint, hogy az emberi szervezet képes-e eldallitasukra:

Esszencialis aminosavak: Ile, Leu, Ly, Met, Phe, Thr, Trp, Val

Nem esszencialis aminosavak: Ala, Asn, Asp, Arg, Cys, Glu, GIn, Gly, His, Pro, Ser, Tyr

Kiilonleges aminosavak

Gly: nem kiralis, a legkisebb méretii, nehezen helyettesithetd fehérjékben

Cys: kéntartalmu, igy fehérjékben diszulfid-hidak 1étesitésére képes, nehezen helyettesithetd
His: pKa értéke kozelitdleg 6,5 (kdrnyezetfliggd). Semleges €s protonalt forméaja is eléfordul.
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Trp, Tyr: a fehérjék UV abszorpcidés maximuma jorész e két aminosavnak koszonhetd
Val, Leu, Ile: hasonldésaguk miatt altalaban a szerkezet elrontasa nélkiil mutalhatok egymasra

Fogalmak

Peptidkotés planaritasa
A peptidkotésben a részt vevd Co—C—N—-C, atomok egy sikban helyezkednek el. Ez a jelen-
ség a peptidkdtés hatarszerkezeteinek értelmezésével magyarazhato.

Peptidkdtés

H O Rz H O Re H [0 Re
H H H
NN e

u ; u -terminalis
N-terminalis =~ \.C/ \’Tl/a \ﬁ/ \C/ \'Tl/a\ - \.C \ITI J\H/
Rl\ H 0 Rs\H H Rs\ H 0

o=0
(@)

Az amidsikok helyzete

Ramachandran plot

A Ramachandran diagramon az amidsikok egymashoz képest a C4—C és N—Cq kotések men-
tén valo elfordulasanak megengedett értékei vannak abrazolva. E16bbi kétés mentén vald el-
fordulast ¥, utébbi mentén valé elfordulast ¢ szoggel jellemezziik.

180

- %
\
B-redd
90
balmenetes
hélix
Y o .
a-hélix
90
: A |
-180 - 0 90 180
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A fehérjék szerkezetének szintjei

Elsodleges szerkezet:  szekvencia, vagyis a kovalens kotésii aminosavak kovalens sorrendje

Masodlagos szerkezet: lanckonformacié (a-hélix, B-redd, turn stb.)

Harmadlagos szerkezet: térszerkezet, fold

Negyedleges szerkezet: fehérje-fehérje kolcsonhatasok, tobb alegységbdl allo fehérjék illetve
komplexek szerkezete

Tovabbi foglamak
L-aminosav — a kirdlis szénatom miatt az aminosavak optikailag aktivak. A fentiekben tar-

a-aminosav — az aminosav egy szénatomjihoz kapcsolodik az amino- és karboxilcsoport. E
szénatom az o szénatom.

Ikerionos szerkezet — az aminosavak ikerionos szerkezete azt jelenti, hogy az amino- és
karboxilcsoportok savas és bazikus hatasuk miatt ionizalodnak, és pozitiv toltésii ammoni-
um- és negativ toltésti karboxilatcsoportta alakulnak at.

diszulfid hid — a fehérjék szerkezetében létrejovo kovalens kétés, mely két cisztein aminosav
SH csoportja kozt hidrogénkilépéssel alakul ki.

pKa érték — a savi disszocidcios allando negativ, 10-es alapu logaritmusa

a-hélix — jobbmenetes hélixforma, 3,6 aminosav/pordulat menetemelkedéssel. A lancon beliil
az aminosavak kozt kialakulo H-kétések tartjak ossze.

B-red6é — a nyilt, egyenes lancot alkoto polipeptidek altal alkotott lemez, a lemezek kozt for-
dulnak elé H-hidak. Két lanc helyzete lehet parallel és antiparallel.

fold — a fehérjék harmadlagos térszerkezete, feltekeredése. Kialakitasaban tdavoli kélesonha-
tasok is szerepet kapnatk.

folding — a fehérje feltekeredésének folyamata, a denaturdlt fehérje spontan feltekeredik,
szerkezetét a szekvencia hatdarozza meg.

Mobdszerek
Anfinsen kisérlet

+8M karbamid
B-merkaptoetanol

r

nativ ribonukleaz denaturalt allapot

Jrantotta”
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Egyenletek
Gibbs-féle szabadentalpia valtozas

AGy, = —RTInK
ahol:
AG, a Gibbs-féle szabadentalpia [mLol]
R az egyetemes gazallando: 8,314 - ; K
T a hdmérséklet [K]
K az egyensulyi allando
Lambert-Beer torvény

A = ecl

ahol:
A az abszorbancia

, . . dm?3
& a molaris abszorbancia [ ]
mol-m
[ a fény altal az anyagban megtett tavolsag [m]

, ., [mol
¢ a koncentracié |—
dm3

Alkalmazasi példa:

Egy enzimreakcioban csak a termék nyel el 410 nm-en. A termék esetén a molaris abszorban-
cia g410 = 25000 M~1cm™1. Az abszorbancia a reakci6é kezdetén 0,002-t valtozik masod-

percenként 2 mm-es kiivettadban. Mennyi a kezdeti reakciosebesség?

Megoldas:
= 25000
€ l\f-cm
AA=0,002;
l=2mm=0,2cm
v0=?
_._d
vO—C—dtc
AA
AAzaAze-l-vo > Vo=
0,002% M
Vy = 1 =4.-1077— = 40—
25 000 3 0,2 cm S
- cm

mM
S
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I./4. Az enzimek miikodése: a Michaelis-Menten egyenlet

Fogalmak

enzim — biologiai katalizdator

szubsztrat — azenzim dltal katalizalt folyamat kiindulasi vegyiilete

enzim-szubsztrat komplex — az enzim és a szubsztrdt pontos térbeli illeszkedése soran kelet-
kezo kémiai anyag

kulcs-zar illeszkedés — az enzim aktiv centrumanak alakja pontosan megegyezik a kotendo
szubsztrat alakjaval, igy az geometriai valtozds nélkiil beleillik a szubsztratkoté-helybe.

indukalt illeszkedés — az enzim aktiv centruma nem illeszkedik pontosan a szubsztrathoz,
ezert a kapcsolat létrejottének pillanataban a szubsztrat és/vagy az enzim aktiv centruma
geometriai valtozason esik at, igy jon létre a komplex

konformacios szelekcié — a kotodo ligandum csak azon dallapotu enzimek aktiv centrumaba
illeszkedik, amelyek alakja ehhez megfelelé

aktivalasi energia — a kiindulasi anyag energiaszintje és a reakcio végtermékéhez vezeto uton
lévd energiagat szintje kozotti kiilonbség lekiizdéséhez sziikséges energia-befektetés nagy-
saga

apoenzim — kofaktor nélkiili, funkcionalisan inaktiv fehérje, melynek aktivalasdahoz
kofaktorra van sziikség.

koenzim — az enzimhez reverzibilisen k6tddo, az enzim méretéhez képes kis szerves molekula,
mely az aktiv centrumot képezi. Funkcios csoportot, hidrogént vagy elektront hordoz és
visz at a szubsztratra.

holoenzim — apoenzim és kofaktor ésszekapcsolodasakor létrejovd aktiv enzim.

elemi 1épés — ennek soran a végbemend elemi rekaciokor egy vagy tobb kémiai részecske koz-
vetleniil reagdlva, egyetlen reakciolépésben, egy atmeneti allapoton keresztiil alakul at
termékké

mechanizmus — azon elemi reakciolépések sorozata, melyek dsszességeként a brutto kémiai
atalakulas vegbemegy

egyensulyi allapoton alapulé (steady-state) kozelités — feltételezi, hogy az enzimreakcio

soran az enzim-szubsztrat komplex koncentracioja idében dllando, azaz - [ES]=0.Eza
feltételezés s Michaelis-Menten modell alapja.

Egyenletek

A Michaelis-Menten egyenlet

5]
o e e TS

Ezt a kovetkezokbdl lehet levezetni:
Az enzim ¢és a szubsztrat egyideji jelenlétébdl kiindulo reakcio végallapotaban az enzim és a
produktum talalhaté meg. Ez a reakcio két elemi 1épésen keresztiil jatszodik le:

K, K,
ES —=E+ P

E+ S

k
Ebbdl a reakcidsebesség egyenld a koncentraciovaltozassal, vagyis

d
V = —[P] = ky[ES)

d
7¢ | ES] = ki [E][S] = (k_y + k) [ES]

-1
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A reakcié soran az enzim-szubsztrat komplex koncentracidja idében valtozik, azonban egy
. v 1 el . . . 7 ., d

bizonyos (kozbiilsd) szakaszon allandonak tekinthetd. Ezen a szakaszon tehat = [ES] =0,

ami steady-state kozelités, és ez a modell alapja.

[ES]

steady state

\

t

Tehat a Michaelis-menten egyenlet megadja, hogy mekkora a reakcié kezdeti sebessége
[S]
Vo =Viax " 50—
0 max Km + [S]
ahol:
V, a kezdeti sebesség [%]
Vimax @ kezdeti reakciosebességek maximuma

K, a Michaelis-konstans [M] mely a fenti reakcidegyenlet alland6ibol: K, = kathy

ky
[S] a szubsztratkoncentracid [M]

Alkalmazasi példa:

o]
o

V InMs'
V InMs'

r r 1
i} 5 10 15 20 25 30 35 40 ] 50 100 150 200
[S]/mM [S]/ mM

A fenti gorbék alapjan becsiilje meg a K,,, és a V;,,,, értékét a Michaelis-Menten kinetika alap-
jéan!

Megoldas:
a két érték a grafikonokrol leolvashatd: V., ahova a gorbe aszimptotikusan kozeledik, va-
ayis Viax = 40%

Vmax

2
ennyi lesz ugyanis K,, értéke. Ez most K,,, = 5 mM

A K, érték meghatarozasadhoz a sebesség melletti szubsztrat-koncentraciot kell nézni,
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I./5. Vizsgalati modszerek: NMR, krisztallografia stb.

Fogalmak

szedimentacios koefficiens (S) — ,, iilepedési egyiitthato”, az adott részecske nehézségi ero-
térben valo iilepedési idejét jellemzi. Virusok fizikai jellemzoi koziil a virustisztitas szem-
pontjabol legfontosabb jellemzo érték.
Da, kDa — a dalton az atomi tomegegység mértékegysége. SI mértékegységre valo atvaltasa:
kg g

1Da=0001—=1—
mol mol

a kilodalton (kDa) a dalton mértékegység prefixummal elldtott valtozata: 1 kDa = 103Da
M/z — tomeg/téltés ardany. Az adott ionok elektromdgneses térrel valo kolcsonhatdasukkor to-
meg-t6ltés hanyadosuk alapjan valamilyen modon elkiiloniilnek, szétvalaszthatoak.

Moébdszerek

SDS-PAGE
A fenti rovidités a natrium-dodecil-szulfattal (SDS) végzett poli-akrilamid (PA) gél-
elektroforézis (GE) modszerét takarja.

A gél-elektroforézis eljaras Iényege, hogy a szétvalasztando, toltéssel rendelkezd részecskék a
rakapcsolt fesziiltség hatdsara elmozdulnak, mely elmozdulést sajat toltésiik nagysaga és a
részecskék mérete befolyasolja (a PA gél porusatmérdjével egyiitt, mely a gél készitésétol

Az SDS ho hatédsara a fehérjék apolaris részéhez kotddik és eldsegiti azok ,kitekeredését”.
Anionos mivolta miatt pedig toltéssel latja el a fehérjéket, igy a gél-elektroforézis modszeré-
vel ezek a toltott fehérjerészletek elvalaszthatoak lesznek.

Redukaldszert hozzaadva (B-merkaptoetanol) a polipeptid lancok kozti diszulfid hidak fol-
bomlanak.

MALDI-TOF
A fenti rovidités a Matrix-Assisted Laser-Desorption-lonization — Time of Flight mddszerét

.....

Az eljaras segitségével a fehérje tomege a gél-elektroforézis modszerénél sokkal pontosabban
hatarozhaté meg. Az egyenlet:

F=m-a=E-q=E-z-e

ahol:
F az er6 nagysaga [J]
m a tomeg [kg]
, m
a a gyorsulas [5_2]
E az elektromos térerdsség nagysaga [%]
q a toltés nagysaga [C]
Z a toltésszam
e az elemi toltés e = 1,6 - 1071° C

A fenti egyenletb6l
E-z-e a-t?
a= , d=
m 2

ahol d a deketortavolsag [m] és t a repiilési id6 (time of flight) [s]
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Gélsziirés

Szintén fehérjék (makromolekuldk) méret (tomeg) szerinti szétvalasztasara szolgald eljaras.
Az oszlopkromatografidban elemi szemcséket tartalmazo, vizzel duzzado gélt alkoto
poliszacharidot vagy poli-akrilamid gélt alkalmaznak. A géloszlopot az eluens oldattal toltik
fel, ahol a kisebb molekuldk a gélgydongyokbe bejutnak, igy késobb érnek le az oszlop aljara,
mint a nagyobb molekuldk, melyek csak a kizart térfogatban mutathatdak ki.

loncsere-kromatografia

Az eljaras a toltéssel rendelkezé molekuldk elvalasztasara a legalkalmasabb. Az oszloptdltet
pozitiv vagy negativ felhdihez az atfolyd anyag ellentétes toltésti ionjai kotnek, az azonos
toltéstiek pedig atfolynak az oszlopon. Ezzel a mddszerrel az egymastol kismértékben eltérd
fehérjék is szétvalaszthatdak.

2D elektroforézis

E modszerrel mar majdnem egy teljes proteom vizsgalhat6. A modszer 1ényege, hogy a ré-
szecskéket egy sikon az egyik irdnyban pH szerint, mig egy erre merdleges irdnyban a tdmeg
szerint valasztjak szét, igy kapva egy 2 dimenzios spektrumot, ahol a részecskék tomeg és pH
alapjan is széjjelvalnak.

Edman lebontas

A moddszer a fehérjék szekvencidjanak meghatarozasara szolgal. A fehérjelancot az N-
terminalistol kiindulva aminosavanként lebontjak, majd a lebontott aminosavat kromatografi-
as modszerekkel azonositjak. Az egyes szakaszok lebontdsdhoz fenil-izotiocianat vegyiiletet
hasznalnak. A modszer megbizhatdéan csak 15-30 aminosavi mikodik, ennél nagyobb minta
meghatdrozasahoz azt elobb tobb, kisebb részegységre kell bontani.

ELISA

A betliszo az Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay eljarasra utal. A mddszer antigének ki-
mutatdsara alkalmas. A leggyakrabban alkalmazott ,,.Sandwich” ELISA mddszer a kovetkezd:

A mikrotitral6 lapokat bevonjak a IgG fehérjékkel. Ezutan a celladkba a mintdk keriilnek. Azok
a mintak, amik tartalmazzak azt az antigént, ami ellen a k6todott IgG késziilt; megkdtddnek a
felszinen. Ezutdn jabb adag IgG hozzdadasaval az antigének kiilsé felszinét is antitestekkel
boritjak, majd kovetkezik az enzim-antitest konjugatum, ami enzimreakciot okozva az antites-
tet tartalmazo celldkban szinvaltozast okoz. Ezt a szinvéltozast detektalva azonosithatok az
ilyen cellak.

NMR

Az NMR (magneses magrezonancia) spektroszkopia a magspinnel rendelkezd izotopok kimu-
tatasara alkalmas szerkezet-meghatarozasi modszer. A fehérje NMR szamara legfontosabb
izotopok az *H, N és *C izotopok.

A mérés soran kiilsé magneses tér hatdsara a spinek kitérnek, melyek gerjesztésébdl és ezt
kovetOen a lecsengés megfigyelésébdl megkaphatdk az egyes magnesesen aktiv magok kémi-
ai eltolodasai. Az eltolodasokbol kdvetkeztetni lehet az arnyékolasra, vagyis a mag szomszéd-
jainak mivoltéra.

1D eljaras

Nem tulsagosan hasznos a fehérjék analizisében, mivel rossz felbontéassal, korlatozott infor-
macio all csak rendelkezésre a spektrumban.
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2D eljaras
Az eljarasban az 1D-hez képest jobb felbontast, nagyobb informaciotartalmt spektrumot ka-
punk.

2D IH, 15N HSQC eljaras

A HSQC rovidités a Heteronuclear Single Quantum Correlation spektroszkopidra utal. Ez a
leggyakrabban alkalmazott technika fehérjék esetében, mellyel az amidcsoportokat lehet de-
tektalni. Alkalmas kis fehérjék szerkezetének megadasara.

Rontgen krisztallografia

Rontgensugarral, kristdlyon valdé mérés eredményeképp kapott adatokbol valod szerkezet-
meghatarozasi eljaras. Alapjat az képezi, hogy a rontgensugar az elektronokon szorddik, és
ebbdl egy elektronslirliség térkép készithetd.

A diffrakcio feltétele, hogy a parhuzamos racsokrol visszaverddd sugarnyalabok ttkiilonbsége
a hullamhossz egész szamszorosa legyen, igy az egykristaly diffrakcios képe diszkrét pontok-
bol, a reflexiokbol all. A reflexiok hozzarendelhetdk a kristalyracs seregeihez.

Egyenletek

Bragg egyenlet
(AB + BC) = 2dsin® =nAi
ahol:
(AB + BC) az abran jeldlt pontok kozti tavolsagok dsszege [m]
d a racstavolsadg [m]
0 a sugar vizszinteshez képesti beeséséi szoge
n egész szam, tobbnyire 1, és azt adja meg, hogy a kristalyban hany félperiodusnyi hullam-
hossz haladt
A az elektromagneses sugarzas hullamhossza [m]

A
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I./6. Szénhidratok, lipidek, vitaminok
Kémiai képletek

D-gliceraldehid

A D-gliceraldehid vagy mas néven D-glicerin-aldehid az egyik legegyszeriibb cukor, a leg-
egyszerilibb ald6z. Kémiai képlete C3HgO3, szerkezete az alabbi dbran lathato:

o._ H
H OH
CH,OH

D-gliikoz
A D-gliik6z az egyik leggyakoribb 6 szénatomos cukor, aldoz. Nyilt lancu és gytirtis formaja
is lehetséges. Kémiai képlete CgH1206 A nyilt lanct forma kémiai szerkezete:

N
H——OH
H——OH

HO—+—H
H——OH
\OH

Trigliceridek altalanos képlete

A trigliceridek glicerinhez észterkotéssel kapcsolddo zsirsavakbol allo apolaris vegyiiletek.
Szerkezetiik a kovetkezo:

H,C—0—CO-{-CH,}-CH,
n
HC—O—CO—({CHZ)—CH3

n
n

Foszfolipidek altalanos képlete

A foszpolipidek a trigliceridekhez hasonloan glicerinvidzasak, azonban a harmadik zsirsav
helyére foszfatcsoport keriil, melyhez N-tartalmu bazis kapcsolddik. Felépitésiik:

n
HC—0—Cco-{-CH,}-CH;
0] n
1
H,C—0—P—0

N-tartalmu bazis
A foszfatcsoport miatt amfoter jellegliek.
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Fogalmak

redukalé cukor — olyan mono- vagy diszacharid cukor, mely képes mds molekulaknak elekt-
ront dtadni (azt redukdlni). Altaldban szabad keto- vagy aldehidcsoport jelenléte teszi ké-
pessé erre.

nem redukalé cukor — azon cukrok, melyek nem képesek elektrondtadasra.
szerkezetet. Az L(-) konfiguracié az L-glicerinaldehid, a D(+) konfigurdcio a D-glicerinal-
dehid molekuldval egyezé6 szerkezetet jelol.

aldéz — olyan monoszacharid, amelyben a karbonilcsoport mindig a lanc végén talalhato

ketdz — olyan monoszacharid, amelyben a karbonilcsoport a masodik szénatomon van

glikozidos kotés — a di-, oligo- és poliszacharidok monoszacharidjai kozt kialakulo kotés,
mely vizkilépéssel, daltalaban az egyik molekula 1-es és a masik molekula 4-es szénatomja
kozt jon létre. Kétféle tipusa van: a, mikor az I-es szénatom kétése a gyiirii sikja alatti, p,
mikor a gytirii sikja feletti. Ennek megfeleloen a térszerkezet is a-hélix (keményito) vagy f-
redo (celluloz)

fehérje glikozilacio — gyakran eldfordulo jelenség, mely sordn mono- vagy oligoszacharid
lancok kapcsolodnak az Asn, Ser, Thr, Trp aminosavakhoz.

micella — kolloid oldat amfoter vegyiiletekbdl allo diszperz részecskéje. Zsirsavak soibol ke-
letkezik, ahol a poldros, hidrofil részek vannak a vizes kozeg felé kifelé, mig az apolaris igy
hidrofob részek alkotjak a micella belsejét.

liposzéma — gomb alaku részecskék, melyek kiilsé és belso része is hidrofil; a részeket egy-
mastol pedig amfoter foszfolipidek alkotta kétrétegii fal valasztja el egymdastol.
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I1. A szervezet energiahaztartasa
I1./1. Glikolizis

Kémiai képletek
Adenozin-trifoszfat (ATP)
HoN
=N
2
0 0 0 Q N
| I I N
O—P—0—P—0—P—0 N
| | | O
0] 0] (0]
OH OH
Gliikéz
O
H——OH
HO——H
H——OH
H——OH
\OH
Fruktoz
/OH
@)
HO——H
H HO
H——o" H OH
Ao OH H
\OH
Glicerinsav (glicerat) és piroszolésav (piruvat)
o OH
AN
N O._ _OH
N
H——OH j/
1 N
H OH Hee” No
H
glicerinsav pirosz6ldsav
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Fogalmak
Glikolizis
A glikolizis egy olyan anyagcsereut, melynek soran egy gliikoz két piruvatta oxidalodik
CH,OH o OH
o N
OH + 2NAD* 4+ 2ADP + 2P, —> 2 + 2NADH + 2H 42 ATP
HO OH oF CH, + 2H,0
OH

A glikolizis anaerob koriilmények kozott is termel két ATP-t, areob koriilmények kozt pedig
két NADH is keletkezik, mely a piruvattal tovabbi ATP termelésre képes.

A glikolizis teljes folyamata

CH,OH CH,O0PO,”
@) hexokinaz o)
OH + ATP OH + ADP + H*
HO OH HO OH
OH OH
//o _OH
- 2-
CH,OPO, H——OH —o0 CH,OPO,"  CH,OH
o] HO——H HO——H °
" = u OH = u OH - ¢ "7
HO OH H OH
H——OH H——OH
OH OH H
2- 2-
gliikdz-6-foszfat \opo3 \OP03 fruktéz-6-foszfat
gliiz6z-6-foszfat fruktoz-6-foszfat
2- 2- 2-
CH,OPO;~  CH,OH CH,0PO;~ CH,0PO4
0O foszfofruktokinaz O
H HO + ATP = = H HO + ADP 4+ H*
H OH H OH
OH H OH H
fruktoz-6-foszfat fruktoz-1,6-bisz-foszfat
2- 2- CH,OPO,"
CH,OPO;~  CH,OPO, 20PO4
o —O0
H HO _— HO——H
H OH H——OH
OH H H——oH
CH,OPO,

fruktéz-1,6-bisz-foszfat
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Oy CH,0PO,”
OQ/CH 20P032_ HO—’:H dihidroxiaceton-foszfat
HO—1—H aldolaz H
H——OH +
H——OH HC
CH zoposz' Hj'70|_| glicerinaldehid-3-foszfat
frukt6z-1,6-bisz-foszfat CH,OP o32-
Oy ~CH,0PO o trioz-foszfat- H  ©
lzomeraz
HO—FH Hj'—OH
Y CH,0PO,"
dihidroxiaceton-foszfat glicerinaldehid-3-foszfat

Ettol a 1épéstdl kezdve, mivel két darab glicerinaldehid-3-foszfat keletkezett, a folirt reakcidok
duplan mennek végbe.

glicerinaldehid-

. 2-
H o 3-foszfat- 05 PO o
2 . . 2
dehidrogenaz
H OH + NAD" + P, =< = H OH 4+ NADH + H'
CH,OPO,” CH,OPO,
glicerinaldehid-3-foszfat 1,3-bisz-foszfo-glicerat
ogz'Po _0 foszfo-glicerat- 0:..-.0
kinaz \(
H OH 4+ ADP = =~ H | OH 4+ ATP
2- R
CH,OPO4 CH,OPOS’
1,3-bisz-foszfo-glicerat 3-foszfo-glicerat
020 foszfo-glicerat- 0% 0
mutaz 2-
H——OH _ H——OPO,
H——O0PO5~ H——OH
H H
3-foszfo-glicerat 2-foszfo-glicerat
00 o, 9 |
B B i ) + i 0....-0
H——oPo,>  enolaz O)\/opo3 + ADP + H o)\/o'4
—|—or I ) i N
-H,0 H” SH - ATP H™ H HC™ ™0
H
2-foszfo-glicerat foszfo-enol-piruvat piruvat
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Ezt kovetden a piruvatbol tejsav keletkezhet, vagy alkoholos erjedés kovetkezhet be.

——— H" 4+ NADH
- NAD* H OH
] CHs
0s----0
j/ +— laktat
X
H,C” YO
H 0 * OH
L Pz + H" + NADH
piruvat H = W H H
-CO,  CHs - NAD* CHg
acetaldehid etanol
Gliikoneogenezis

A folyamat sordn a gliikdz szintézise nem cukor prekurzorokbdl torténik. A folyamat nem
tekinthetd a glikolizis megforditasanak, habar vannak k6zos 1épések.
Forditott irany 1

glukoz-6-foszfataz
glukéz-6-foszfat > glikéz + P,

Forditott irany 2

fruktéz-1,6-biszfoszfataz
frukt6z-1,6-bisz-foszfat > frukt6z-6-foszfaz 4+ P,

Forditott irany 3

piruvat-karboxilaz
piruvat 4+ ATP 4 CO,+ H,O > oxalo-acetat + P, + ADP+ 2 H"

PEP-karboxi-kinaz
oxalo-acetat + GTP » foszfo-enol-piruvat + GDP + CO,

Allosztéria

Az allosztérikus hatas sordn a szabalyoz6 molekula nem a katalitikus helyhez koét, hanem ta-
volabb. Allosztérikus aktivatorok: AMP, F-2,6-BP. Allosztérikus inhibitor: ATP

A ,,nagy energiaju” kotések

Két kotésfajta tartozik ebbe a csoportba, az elso a tioészter-kotés. A tioalkoholok észterei a
tioészterek, Makroerg-kotés talalhatd benniik, ami energiat szolgaltat tovabbi reakcidhoz a
leszakado acilgyoknek.

A masik fajta kotés a savanhidrid-kotés, melynél két, altalaban ugyanabbol a karbonsavbol
szarmazo acilcsoport kapcsolddik ugyanahhoz az oxigénatomhoz. Esetenként el6fordulhat,
hogy szulfon- vagy foszforsavbol all valamelyik (esetleg mindkét) acilcsoport.
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Oxo0-enol tautoméria

Az 0xo- és enolvegiiletek egymasba alakuldsa. Tobbnyire az oxo forma a sabilabb.
OH O]

—_——
——
/Y
-

H H H

Cori-ciklus

A glikolizist és a gliikoneogenezist 0sszehangold ciklus. A vér kozvetitésével a méjban lezajlo
glilkoneogenezist €s az izmokban végbemend glikolizist tartja egyensulyban.

Anaerob fermentacio
A folyamat soran egy gliikkoz 2 ATP szintetizaloddsa kozben két piruvatta alakul at.

A glikolizis térbeli elhelyezkedése
A glikolizis a sejtek belsejében, a citoplazmaban megy végbe, illetve az izmokban.

Laktoz intolerancia

Felnétt korban, a csokkent laktdz enzim (B-galaktoziddz) miatt alakulhat ki a tejcukor lebon-
tasanak képtelensége. A lebontatlan laktoz a bélrendszerben nem szivodhat fol, és igy alhasi
panaszokat okozhat.

Az agy 16 energiaforrasa

Emldésokben az agy és a vorosvértestek szinte csak gliikozt képesek energiaforrasként haszno-
sitani. Az agy napi gliikdz-sziikséglete hozzavet6leg 120 gramm. Szénhidrat-bevitel hianya
esetén a glikozt a szervezet gliikkoneogenezis soran allitja eld, igy biztositva a gliikoz-
ellatottsagot.
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I1./2. Citromsav ciklus

Kémiai képletek
Oxalecetsav Citromsav Acetil csoport
@) OH
! P ]
HOOC
" cooH HO OH Hoe” N
OH

Keto-glutarsav

Borostyankésav (szukcinat)

Fumarsav (fumarat)

O]
I I
HOMOH HOOCV\COOH o /\/\ 40
O o OH
Almasav (malat)
O] OH
/H\)\/OH
o
Fogalmak

Citromsav-ciklus

A citromsav ciklust szokas Krebs-ciklusnak, Szent-Gyorgyi-Krebs-ciklusnak, trikarbonsav-
ciklusnak ¢és citratkornek is nevezni. Az aerob organizmusokban annak az anyagcsere-
utvonalnak a részese, ahol szénhidratok, zsirok és fehérjék szén-dioxidda és vizzé alakulnak,
mikozben energia termelddik. A mitokondrium matrixaban megy végbe, az oxidativ foszfori-
lacioval egybekdtve a szervezet fO energia forrasa €s a szintézisek szamara is fontos interme-
diereket szolgaltat.

A folyamat menetét lasd a kévetkezo oldal abrajan.

Beriberi (B1 vitamin deficiencia):

B1 vitaminhidny esetén a gliikdz nem tud a piruvaton keresztiil belépni a citromsav ciklusba,
igy az agy energiaellatasa romlik, mely idegrendszeri problémakhoz, vagy sulyosabb esetben
halalhoz vezet.

Acetil-CoA

Az acetil-CoA a piruvat dekarboxilez6dése 1évén jon létre. A koenzim A tiol és az ecetsav
(acetil-rész) észtere, A tiol ciszteaminbol, pantoténsavbol és ATP-bdl épiil fel. F6 feladata az
acetilcsoportot oxidalandé szénatomjanak szallitasa az energiatermelés céljabol. Egy AcCoA
megkozelitdleg 10 ATP/GTP szintézisét teszi lehetdveé.
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A citromsav ciklus

(i?OO'
(0] (i:Hz
1] -
H,C—C—S-koA Qoc=¢—oH
acetil-koA koA ¢He (olele)
~ - . l
coo H,0 ¢00 H—C—OH
(l:zo citrat 'OOC—-?-—H
CH, Citréat-szintaz o ) CH,
coO’ oxalacetat 3
izocitrat
NADH + H®
NAD*
NAD" malét- izocitréat- NADH + H*
. dehidrogenaz dehidrogenaz
coo - " co, .
. o
T maiat b
CH Y
(I: oi) . a-ketoglutarat ?Hz
.
famansz a-ketoglutarat- koA 00
dehidrogenaz NAD'
NADH + H'
COO0  fymarat B co,
ﬁH szukcinat- — szukcinil-koA
dehidrogenaz SZUKCINK-KOA-
H? v szintetaz ﬁ
COO. FADHZ k . at ‘7( ?—S'kOA
szukcin
o coo’ GDP + P, ?Hz
L GTP cl:l-i2
[ KoM coo’
o
(ele]e]
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I1./3. Oxitadiv foszforilacid

Fogalmak

A mitokondrium felépitése

A mitokondrium eukariota sejtekben taldlhatd, az kit b6 membran
energia elGallitasaban és annak elraktarozasaban bels6 membrdn

szerepet jatszo sejtszervecske. Bakterialis alaku és f a\i};yp?.)}

méretli, kettds membranrendszerli sejtszervecske, a 2 {:;’r f;ﬁ;;f{,

besé membréanon betiiremkedések (krisztak) vannak . "f“‘JJJ'J,f 22
' " \""'.'5:

)

a nagyobb feliilet érdekében. Az oxidativ foszfori- .

lacio lejatszodik e belsd membranon torténik. A knszta _
masodik membran belseje a matrix. -

A kemiozmotikus elmélet

Az elmélet a mitokondriumban zajlé elektrontranszportldnc elektron szallitasa kozben 1étrej6tt
ATP keletkezését irja le. Az elektron-transzferrendszeren at szallitodd protonok aktivan
transzportalddnak a két mitokondrialis membréan kozotti térben. A tarnszportot protonpumpa
bizotsitja, illetve spontan a proton gradiens, mas néven potencialis energia jatszik szerepet. A
protonok befel¢ aramlasa az ADP ATP-vé valo foszforilaciojat hatja. A protonok szamara a
membran nem atjarhato, visszadramlasuk csak az ATP szintdz komplexen keresztiil torténhet.

Az elektron-transzport lanc (1égzési lanc)

A légzés utolséd szakasza, terminalis oxidacid. Biokémiai oxidacios-redukcios reakcidk egy-
masutanja, mely az elektronok széllitasat eredményezi egy sor elektrontranszporter molekulan
keresztiil. A folyamat a mitokondriumban meg végbe, ahol négy komplex felel6s a NADH ¢s
FADH, ox1dac103aert

I

N
>T
“

I

Cytochrome ¢

'.-......:..

Matrix

ADP+P  ATP

Citokrom c

Kisméretii, periférialis membranfehérje, mely a kiils6 oldalon talalhat6. Kénnyen oldatba vi-
hetd, a benne talalhat6 fémvegytiletnek kdszonhetden konnyen oxidalhatd-redukalhato, igy
elektronok tovabbitasara lehet hasznalni.

A citokrom c fehérje fajok kozt meglehetdsen konzervalt.
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Ubikinon

Az ubikinon vagy mas néven koenzim Q a folyamat k6z0s komponense. A membranban sza-
badon mozgo6, protonokat is szallitd vegyiilet.

| cH
/O 3
HaC
Q, ubikinon
H3C\ AN
o) H
| 10
o) CH,
l+ e-
OH o OH
CH CH
(o) 3 CH 0]
- + o) 3 S _
HsC +H Hye” te+H He
C H,C
H
o R H3C\O R o R
o OH
QH’ Q QH,, ubikinol

Komplex | (NADH-Q oxidoreduktaz)

NADH+ 5H" .. +Q — NAD"+ QH, + 4 H'

matrix kivil

A komplex I katalizalja a NADH oxidaciojat. Tobb 1épésben, FMN és vas-kén centrumokon
keresztiil redukalodik az ubikinon, mikdzben 4 proton keriil ki az intermembran térbe.

Komplex 11 (szukcinat-Q redukaz)

Ez a 1épés nem szallit protonokat. A citromsavciklus és a 1égzési lanc ezen a ponton kozvetle-
niil 8sszekapcsolodik, a szukcinat dehidrogenaz enzim a komplex II része.

Komplex 1 (Q-citokrom ¢ oxidoreduktaz)
Itt a Q ciklus jatszodik le, ennek reakcidegyenlete

QH,+ 2H ., +2Cytc, = Q+2Cytc, + 4H

Komplex 1V (Citokrém c oxidaz)
A benne lezajlo kémiai reakcid egyenlete

O, =+ 4H' + 4Cytc ,—> 4Cytc,, + 2H,0

matrix
A protonpumpa a kovetkezd folyamatot végzi
O, +8H . +4Cytc,,—> 4Cytc,, + 2H,0+ 4H"

kival

Komplex V
Az ATP izolélésa utan maradt vizoldhat6 komponens.
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ATP szintaz
Az ATP szintdznak két alegysége van, ezeket Fy és F; jeloli.

Az Fy rész a membranban taldlhatd, mikodése kozben forgomozgast végez. A meghajtas a
Coulomb-kdlcsonhatasok okozta protonmozgasoknak kdszonhetd.

Az F; rész a matrixban talalhat6. Feladata az ADP megkdtése €s egy foszfatcsoport hozza-
kapcsolasa. Ennek végeztével az elegység elengedi az elkésziilt ATP-t.

Barna zsirszovet

A barna zsirszovetben a sarga zsirszovethez képest sokkal tobb, kisebb, szogletes alakt sejt
talalhato, melyek sejtmagja a sejtek kozepén vagy szélén helyezkedik el. A zsirsejtek memb-
ranjaban thermogenin taldlhatd, mely visszaengedi a protonokat, és igy az oxidativ
foszforilacid szétkapcsolasaval nem ATP, hanem hoé termelddik.

Egyenletek

Proton motive force (PMF)

[Hg]
73]
A fenti egyenlet megadja a protonok kijutasara jellemzd (pozitiv) értéket. Els6 tagja a kon-
centracid-koliinbségbdl adodik, masodik tagja pedig az elektromos (membran) potencialbol
ered.

A fenti egyenletben:
AG a kijutasra jellemz0 érték

AG=R-T:-In

+z-F-AU

J

mol-K

R az egyetemes gazallando: 8,314

T a hdmérséklet [K]

[H;f] és [H] a kiilsd és belsé protonkoncentracio [M]

Z a toltésszam

F a Farady-allando, F = 96 500 ——

AU a membranpotencial, értéke kozelitdleg 0,14 V. Eldjele pozitiv, ha kijutasrél; negativ, ha
bejutésrol van szo.
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I1./4. Az energia tarolasa: zsirok és glikogén
Kémiai képletek

Glicerin

A glicerin E alaku, szénbdl, oxigénbdl €és hidrogénbdl 4ll6, harom szénatomos vegyiilet. Je-
lentésége, hogy zsirsavakkal vizkilépéssel észterkotést 1étesit, €s igy zsirokat, olajokat alkot.
Kémiai képlete C3HgOg, szerkezete

H,C—OH
HC—OH

Telitett és telitetlen zsirsavak

A zsirsavak olyan (mono)karbonsavak, melyek hosszabb, el nem agazo, telitett vagy telitetlen

alifas szénlancot tartalmaznak. Szénatom-szamuk nagyrészt 15 és 30 kozé teheto.
O

Telitett zsirsav (itt sztearinsav)

HO X

CHj3
Telitetlen zsirsav (itt cisz-olajsav)

Fogalmak

Béta oxidacio

A hozza sziikséges acetil CoA zsirsavak 4talakitasaval keletkezik. A zsirsavak lebontasa a
mitokondrium matrixaban megy végbe, az aktivalt zsirsav bejutasat az acil-karnition-transz-
lokaz biztositja. A folyamat négy lépésben zajlik le:

1. Oxidacio

H 0 H O
S +FAD |
R < _CoA —> R N o CA
S - FADH,
HQ H
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2. Hidrolizis
H 0]

| +H,0

H

3. Oxidacio
Az L-hidroxiacetil CoA dehidrogenaz NAD koenzimmel oxidalja a hidroxi-szarmazékot

HO H @] (@] O
R = CoA ME R I I CoA
~ S/
: s - NADH - bt \/\(\
HG H

4. Tiolizis
A tioldz enzim katalizalja egy Gjabb CoA felhasznélasaval a ketoacil-CoA hasadésat, mely
soran acetil-CoA és két szénatommal megrovidiilt acetil-CoA keletkezik.

o o e 0
L +HS-CoA I I
RNS/COA — R(n-z)\‘zﬂs/cOA + e N
H HH

»A zsirok a cukrok langjaban égnek”

A citrat kor feltoltéséhez a glikolizisb6l szarmazo piruvatra van sziikség, mivel a citrat kor
intermedierjei a szintetikus folyamatok soran fogynak. A zsirsavlebontasbol szarmazé acetil-
CoA citrat korben torténd lebotasahoz a glikolizis alapszintii mikddésére is sziikség van.

Glikogén funkcidja
A glikogén a rovidtavi energiaraktarozas kulcsszerepldje.

Foszforilacio

A leggyakoribb modositas, mely soran a fehérjére-specifikus kinaz enzim foszfat csoportot
helyez egy meghatarozott Ser, Thr, Tyr ritkdbban His oldallancra. A zsirok lebontasanal a
foszforilacid olyan modositast jelent, melyet nem kindz enzim hajt végre, hanem glikogén-
foszforilaz, és a glikogének kozotti éterkotést hasitja fel, oda helyezvén egy foszfatcsoportot.

Adrenalin

Masik neve epinefrin. A mellékvese altal termelt hormon és neurotanszmitter. ElGsegiti a gli-
kogén lebontasat, gatolja a szintézisét. Kindzok révén hat.

Inzulin

A hasnyalmirigy Langerhans-szigeteiben taldlhatd bétasejtek altal termelt polipeptid hormon.
A szénhidratok, fehérjék és zsirok anyagcseréjének szabalyozasaban vesz részt. A szervezet
sejtjei csak inzulin jelenlétében képesek folvenni a vérbdl a gliikozt. Az inzulin a glikogén
szintézisét eldsegiti, lebontdsat gatolja.
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I11. Bioszintézis és lebontas
II1./1. DNS-szintézis: replikacid

Fogalmak

Proofreading (exonukleaz aktivitas) — exonukledaz enzim dltal végzett hibajavito mechaniz-
mus, melynek lényege, hogy ha hibas bazis épiil be, az nagyobb valosziniiséggel valik le a
Primaz — enzim, mely a replikacio soran egy 8-12 bazis hosszu RNS primert készit, melyre a
proofreadingnek van sziiksége

Helikaz — a kettos szal kitekeréséért felelos replikacios enzim

Topoizomeraz — a kitekert DNS-ben lévé fesziiltség oldasaért felel6s replikacios enzim

DNS polimeraz — a DNS szintéziséért felelos replikacio enzim, I-es és Ill-as valtozatanak
feladatai, hogy elobbi kitolti az Okazaki fragmentumok kozti réseket és eltavolitia az RNS
primereket, mig utobbi létrehozza a vezeto szalat.

Okazaki fragmentum — a kévetd szalon (lagging strand) szakaszos a szintézis, ellentétben a
vezet6 szdllal

Replikacios origé — a replikdcio kitiintetett kezdopontja

Rekombinacié — dltalaban homolog (hasonld) szegmensek kozott jon létre, a szdlak egy adott
ponttol valo ,, kicserélodeése ™

Telomer — a kromészomdk végén 1évé ismétlédo szekvenciak

Telomeraz — a telomeraz egy specialis reverz transzkriptaz, amely templatjat magaban hor-
dozza

II1./2. RNS-szintézis: transzkripcio, splicing

Fogalmak

Prométer — a transzkripcio kezdetét meghatdarozo DNS szakasz

Transzkripciés buborék — az RNS szintézis helye, ahol a transzkripcio végbe megy a DNS-
en

Terminacio — amikor értelmetlen kodon (UAA, UAG, UGA) keriil a tRNS utjaba, ezt egyik
sem ismeri fel, a releasing faktor azonban felismeri, és hatdasdara a polipeptidlanc kiszaba-
dul a riboszomadbol

Enhancer — rovid DNS szakasz, amely aktivator fehérjék hatasara elinditja a transzkripciot

Silencer — ha egy transzkripcios faktor kot vele, akkor meggatolja az RNS polimerazt a to-
Vabbi kotesektol, igy lehetetlenné valik a DNS transzkripcioja RNS-sé, tehat a folyamat le-
all

TranszKkripcios faktor — olyan fehérje, amely azt segiti el6, hogy a DNS-r6l mRNS késziiljon.
Sokszor szabdalyozo szerepe van.

Poliadenilacio — az RNS jellegzetes poszt-transzkripcios médosuldsa vagy poly-adenin farok
kialakulasa, amely soran a 3' végen 150-250 nukleotid hosszusagu adenin-lanc szintetiza-
lodik

RNS-editing — az RNS még transzldcio eldtt dtszerkesztddik, igy két (vagy tobb) kiilonbozo
fehérje is létrejohet ugyanazon RNS molekulabol

Splicing — 2 darab dtészterezédés, melyet a katalitikus RNS (ribozim) aktival. A fehérje kodo-
16 szakaszokat (exonok) nem kodolo szakaszok (intronok) szakitjak meg. Az mRNS érése
soran kivagodnak az intronok. Alternativ splicing: segitségével egy génrdl tobb fehérje is
keletkezhet
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II1./3. Fehérjeszintézis: transzlacio €s fehérje lebontas: proteolizis

Fogalmak

Antikodon — a ¢tRNS bazisharmasa

Start kodon — jelzi, hogy hol kezdddik a genetikai kod

Stop kodon — jelzi, hogy hol ér véget a genetikai kod

Shine-Dalgarno szekvencia — a 16S RNS-sel képez komplementer part, az ehhez legkozelebbi
AUG (ritkan GUG) lesz a transzlacio kezdete

A, P, E hely — a riboszéman 3 kotéhely van, ezek A (amino-acil tRNS), P (peptidil-tRNS) és E
(exit — kilepés)

Iniciacié — a transzidcio kezdete, az indito tRNS formil-metionin-tRNS;

Elongacié — ldncnévekedés. Az elmozdulashoz a GTP hidrolizise szolgaltatja az energiat,
mikozben a szintézis 5° — 3’ irdnyba halad az mRNS-en. A peptidlanc az amino (N-) ter-
minalis feldl a karboxi (C-) termindlis iranyaba szintetizalodik

Terminacié — a transzldcio soran az RF1 és REF2 terminacios faktorok felismerik a stop
kodonokat, és végrehajtjiak a termindciot, ugy, hogy aminosavak helyett H,O molekulat
visznek a szintézis helyére és igy szabadda valik a polipeptid lanc

Inicidcios, elongacidos és terminacids (release) faktorok — iniciacios: IF1, IF2, IF3;
elongacios: EF-Tu, EF-Ts, EF-G; terminacios: RF1, RF2, RF3

Szerin proteaz — a fehérjebonto enzimek neve a proteazok (Szerin, Cisztein, aszpartat,
metallo). A szubsztrat kovalens intermediert képez a szerin csoporttal, mely egy katalitikus
triadot tartalmaz. A Katalizisben harom aminosav jatszik foszerepet: Ser, His, Asp. A koz-
remiikodé enzimek: Tripszin, Kemotripszin, Elasztdz, Szubtilicin

Divergens evollcié — azonos fajok kiilonélése kovetkezteben eltérd lehetett a fejlodeésiik a
kérnyezi viszonyokhoz valo alkalmazkodas eredményeként, az igy szerteagazo evolucios
utat nevezziik divergensnek

Konvergens evolicié — hasonlo kornyezetben élo, hasonlo életmodu, eltéro élolények adaptiv
evolucio eredményekeént hasonlova valtak

Proenzim, zimogén — az emésztd enzimek aktivacidja soran proenzimbdl és zimogénbdl akti-
valas utjan lesz aktiv enzim, tehdt a proenzim és a zimogén inaktiv enzimek: tripszinogén —
tripszin, proelasztaz — elasztaz, kimotripszinogén — Kimotripszin, prokarboxipeptidiz —
karboxipeptidaz és prolipdz — lipaz

Szubsztratkoto zseb — szubsztrat megkotéséért felelos, szerint protedz enzimeken jol elkiilo-
nitheto

Ubiquitin — a lebontdsra ,,itélt” fehérjék elészor e jeloléanyaggal jeldlodnek meg, mely csak
eukariotikban van. A jeloloanyag izopeptid kotést létesit a célfehérjével

Proteaszoma — az ubiquitinnel jelélt fehérjék lebontdsa a proteaszomaban torténik, melynek
mindkét vegén egy-egy 19 S szedimentdcios allandoju regulator sapkafehérjével van lezar-
va. A sapka szerepe jelentos a target unfoldingjaban és a proteaszomaban valo bejuttatds-
ban

Inhibitorok

Két fajtaja a kulcs-zar és a serpin. A kulcs tokéletesen illeszkedik az aktiv helyhez (a disszo-
ciacio gatolt). Erre példa a BPTI (Bovine Pancreatic Trypsin Inhibitor), mely egy tripszin-
inhibitor komplex.

A serpin ,,molekuléris egérfogd”, mely a reaktiv hurkot elhasit6 enzim, igy létrejon az acil-
enzim komplex. A hurok beékelddik egy béta-lemezbe, magaval rantva a hasitoé proteazt. A
katalitikus szerin pozicidja torzul, igy egy stabil, kovalens acil-enzim komple jon 1étre.
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I11./4. Rekombinans DNS technologia

Fogalmak

Restrikcios enzim — endonukledzok, melyek kizardlag baktériumokban és kékalgakban eld-
fordulo kiilonleges enzimek. Feladatuk a sejtidegen DNS felismerése és megsemmisitése. A
géntechnologia alkalmazza, mert palindrom (szimmetrikus) génszakaszokat ismer fel, és
azokat hasitja.

Plazmid — extrakromoszomalis genetikai elemek a baktériumokban, melyek kisméretii, cirku-
larisan zart, duplaszalu DNS molekulak, daltalaban szuperhelikalis konformdcioban.

Vektor — riporter gének, rekombindns fehérjék termelése soran sziikségesek, a restrikcios
fragmentumokat hordozzak

Mutagenezis — a DNS-Szakaszok mesterséges, iranyitott megvaltoztatasa

Lac operator — indukadlo szer hianyaban a represszor kot a lac operatorhoz, és ez gatolja a
transzkripciot. |ndukalo szer jelentlétében a represszorhoz kot az indukdlo szer, és
disszocidal a DNS-rol, ekkor indul meg a transzkripcio
sokszorozdsa

Fehérje expresszio — célja rekombinans fehérjék eldallitasa nagy mennyiségben kisérleti
illetve gyakorlati felhasznalasokra.

Mobdszerek

DNS szekvenalas

A DNS szekvenciajanak kideritésre alkalmas modszer, melynek 1ényege, hogy didezoxi-
nukleotidok megszakitjak a lancnévekedést (Sanger-modszer)

PCR

A rovidités a Polymerase Chain Reaction modszert jeloli. A polimeraz lancreakcid egy olyan
modszer, amellyel enzimatikus uton lehet megsokszorozni DNS szakaszokat. Elve a DNS-
fiiggé DNS polimerazok aktivitasan alapszik. Ismételt miikddésiik soran a templat megsok-
szorozodik.

gPCR

Vagy kifejtve Quantitative real-time Polymerase Chain Reaction. A fluoreszcens festék egy
kettds szali DNS-hez kot, a szinintenzitas a PCR termék mennyiségével aranyos. Mivel a
mennyiség nyomon kovethetd, ezért relativ és abszolit kvantifikacio is lehetséges. Relativ
kvantifikéacio példaul, mikor a GADPH bels6 kontrollhoz viszonyitunk

Génszintézis elve

Tobb oligonukleotid szétdarabolasa utan ezeket egyesitik és ezutan a keletkezett komplexre
készithetd PCR.

Agaroz géleketroforézis

Analog a PAGE modszerrel, csak itt nem poli-akrilamid gélt, hanem agar6z gélt hasznalnak,
aminek a poérusmérete még a leghigabb poli-akrilamid porusméreténél is nagyobb.
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DNS kléonozas

Génsebészeti eljaras, a DNS manipulalasa (vagas/illesztés) specialis enzimekkel. A restrikcids
fragmentumokat mesterséges hordozé DNS-be iiltetjiik ligaz enzimmel (rekombinans DNS).
A rekombinans DNS-t megfeleld gazdaszervezetben (pl. E coli baktérium), tobb millids kopi-
aban eléallitjuk (klon). A rekombinans klon elegendd anyagot szolgéltat a DNS analizisére
(pl. szekvenalasara).

A klonozas a genomika koraban szamitogéppel kezdédik, megkeressiik a klonozni kivant gént
az adatbazisban. A szekvencia birtokdban harom vélasztasunk van:

1.)Megvasaroljuk a klont. (Szamos cég arul klénozott géneket, de bizonyos helyekrél akar
ingyen is beszerezhetdk.)

2.) A szekvencia birtokaban primereket terveziink és PCR-rel amplifikaljuk a DNS-t. Eh-
hez megfeleld templatra van sziikség, ami rendszerint nem jelent gondot.

3.)Megszintetizaltatjuk a gént. Ennek el6nye, hogy pl. a restrikcios mintazatot, vagy a ko-
don hasznalatot kedviinkre allithatjuk be.

A klonozéas ma mar legtobbszor csupan szubklonozast jelent, vagyis a DNS inzertet egyik
vektorbol egy masik vektorba rakjuk at.
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IV. Lipidek, membranok, izommiikodés
IV./1. Rossz és jo koleszterin: LDL, HDL

Fogalmak
LDL

A Low Density Lipoprotein roviditése. Ez a ,,rossz koleszterin”, koleszterint és féleg kolesz-
terin észtereket szallit. kb. 22 nm atmérdjli, az LDL receptorokon keresztiil veszik fel a sejtek.

HDL

A High Density Lipoprotein roviditése. Ez a ,,jo koleszterin”, mely véd az ateroszklero6zistol.
Felveszi a szabad, illetve lerakodott koleszterint, és a majba szallitja azt Gjrahasznositasra.
Kapcsolodhat hozzé egy észterdz, ami lebontja az oxidalodott lipideket.

Lipoprotein

Koleszterint és triglicerideket szallit. A triglicerideket a lipoprotein lipaz tavolitja el a ré-
szecskékbol. Négytéle apo-lipoprotein épiti fel, ezek: ApoA, ApoB, ApoC és ApoE, tovabba
talalhato benne triglicerid (T) és koleszterin (C). Falat foszfolipidek alkotjak.

ApoE ApoB

ApoB ApoA

ApoC o ApoB

Apo-lipoprotein
Nagyméretii, egylancu fehérjék, melyek lipidekhez kotnek, és igy alkotnak lipoproteineket. A
lipidek transzportjaért feleldsek.
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IV./2. A membranok felépitése és a membrantranszport

Fogalmak

Membran — feladata az elvalasztds a kornyezettdl, sejtalkotok hatara. Vastagsdga 60-100 A.
Szelektiv permeabilitas jellemzi, a transzport folyamatokban kulcsszerepet jatszik. Fehérje-
tartalma kozel fele. Aszimmetrikus felépitésii és polarizalt (membranpotencidl). ,,2D folya-
dek”

Lateralis diffazié — Egyes molekuldk sajat monorétegiikon beliili szabadon torténé mozgasa.
Az oldaliranyu mozgas gyors, de a masik oldalra valo ugras (flip-flop) lassu.

Permeabilitas — egy anyag (membradn) dateresztoképessége

Membran aszimmetria — a membran aszimmetridja a foszfolipid transzlokator (flippaz) ha-
tasanak kovetkezménye. A foszfolipideket az egyik rétegbdl a masikba athelyezi. A flippdz
valogat és csak bizonyos foszfolipideket helyez at a kiilsé rétegbe, mdsokat viszont a belsé
rétegben hagy: minden lipid molekula, amiben kolin van (foszfatidil-kolin és szfingomielin)
a kiilso retegben van (exoplazmas réteg); a terminalis NH, csoportot tartalmazo lipidek
(foszfatidil-etanolamin és foszfatidil-szerin) pedig a belsé rétegben

Integralis és periférias membranfehérjék — integralis: beékel6ds, periféridalis: lazan kap-
csolodo, transzmembran fehérjék ,, atérnek” a membranon

Membran horgony — bizonyos membranfehérjékhez kovalensen hosszu hidrofob molekula
kot, és a fehérje ezzel a kapcsolodik a membranhoz. Ezek is integralis fehérjéknek tekinthe-
toek.

Endocitozis — bekebelezés, pl.: receptor-medialt endocitozis

Szinapszis — endocitézishoz képest forditott folyamat, bimbozds (budding)

Moddszerek

Transzmembran hélixek predikcidja:

A szekvenciabol josolhatéak a szegmensek. Tobbféle modszer 1éteik, a tobbszords Osszeren-
dezést hasznalok eredményesebbek. Megnézhetd, hogy egy aminosav-maradékot a membran-
bol vizes kozegbe mekkora energia befektetésével lehet 4tvinni, ez a hidrofobicitdsi index.
Porin esetén nem mitkddik ez a predikcio, a legpontosabb a rejtett Markov-modell (=100%).

Membrantranszport mérése lipid kettosréteggel elvalasztott cellakban:

Fluoreszcensen jelolt lipid vagy fehérje sziikséges hozza. A 1ézerimpulzussal vald gerjesztés
(photobleaching) magas energiaallapotot okoz, ezutan a molekula visszaall eredeti allapotéba.
Ennek mértéke a diffuzios koefficienstdl fligg.

Liposzomak készitése
Foszfolipidekbdl és glikolipidekbdl konnyen készithetdk membranokat imitald liposzémak.

Egyenlet

Membrandiffaziot leiré egyenlet

ahol:
s az atlagosan megtett tavolsag [m]

D a lateralis diffuzios allando, [mT] lipidekre jellemzé értéke D = 1 m?

t az eltelt id6 [s]
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IV./3. Ioncsatornak

Fogalmak

Aktiv transzport — a hidrofil és ionos anyagok azon transzportja, amihez energia-befektetés
sziikséges (ATP)

Passziv transzport — a hidrofil és ionos anyagok azon transzportja, amihez energia-
befektetés nem sziikséges. Valamilyen gradiens (elektromos, koncentracid) irdnydban zaj-
lik, illetve ellenében.

Pumpa — az aktiv transzport eszkoze, ATP vagy fény igényii

Kotranszporter — masodlagos transzporterek, az aktiv transzport eszkézei. Ket anyag egyiit-
tes transzportja a koncentracio gradiens iranydba, illetve ellenében

Csatorna — szelektiv passziv transzportot biztosito hely a koncentracio-gradiens iranydba

P-tipusu ATP-az — ATP hajtotta pumpa, melyben P-tipusii: foszforilacié meg végbe.: az E1-
E2 oda-vissza alakulast egy Asp oldallanc foszforildacioja és defoszforilacioja valositia meg

SR Ca’** ATPaz

Az SR, vagyis a szarkoplazmas retikulum (= endoplazmas retikulum az izomban) része, funk-
cidja az izmok relaxacidja intracellularis Ca®* csokkentése révén.

0]
Bindeg

Na’- K" pumpa

Aszimmetrikus miikodésii, 3 Na* ki, 2 K™ be. Ekkor a membranpotencial 1étrejon. Energiafor-
rasa ATP, az Gsszesen termelt mennyiség 20-50%-a ennek muiikodtetésére forditodik. A pum-
pa gatlasat régen szivgyodgyszerként hasznalték, a digitoxigenid és rokonvegyiiletei gatoljak
az E2 konformécio 1étrejottét. A Na* - Ca?* cseréld miltkodése a Na* - K pumpa miikodésétdl
fligg, ezért a utdbbi pumpa blokkoldsa kdzvetve a Ca®* szint emelkedését okozza.

ABC transzporter

Az ABC betlisz6 az ATP-Binding Casette roviditése. Az ABC transzporter ATP-az pumpa, €z
felelds a rakgyodgyszerekkel szembeni altaldnos rezisztencia kialakulasaért. A cisztas fibrozis
is egy ABC transzporter diszfunkciojanak okozata. Miikodését az alabbi abra szemlélteti:
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ATP hydrolysis

and exchange Closed, outward-

|C ontormation

Open, inward-facing

ATP-dependent
NBD closure

Antiporter:
Egyfajta kotranszporter, melyben ellentétesen vandorolnak az anyagok; m m
|

pl.: Na* — Ca?* cseréls

Szimporter: 1

Szintén kotranszporter, ebben azonos iranyba vandorolnak az anyagok,

pl.: Na* - gliikkoz szimporter I !
symposter

Ligandum-fiiggé csatorna

Olyan ioncsatorna, amely valamilyen ligandum hatasara nyilik meg, esetleg zaroédik be. Nagy
szamban talalhatoak idegsejtek membranjan, a pre- és posztszinaptikus membranon is. llyen
példaul az acetil-kolin receptor.

Fesziiltségfiiggo csatorna
Egy elektromos ingeriilet, az un. akcios potencial hatasara nyilik a csatorna.

Acetil-kolin receptor

Nikotinos receptor, aktivalva befelé iranyuld kation aram keletkezik, mely depolarizalja az
idegsejt membranjat. A depolarizacio utan, ha eléri a fesziiltség-fiiggd, Na* csatornak kiiszob-
potencialjat, tovafuto akcios potencial keletkezik.

Na' csatorna

fesziiltségfliggd csatorna, a sejten kiviil tobb a natriumionok koncentracioja, ezt az elektroké-
miai gradiens (ha 1étrejon) segiti, és nagy Na" fluxust eredményez. A csatornan a K* (H,0)
nem fér be tehat a csatorna szelektiv. Ez a csatorna valtoztatja a kornyezd natriumionok kon-
centracid aranyat, ami a nyitott csatorna melletti részeken megvaltoztatja a membranpotenci-
alt, és nyitja az ott 1év6 Na* csatornakat is.

K" csatorna

Szelektiv csatorna, a szelektalasa alapja energetikai. A csatornaban a K’ dehidratalodik,
hidratburok helyett CO csoportokhoz kapcsolodik. A a belépd 1j K kiloki a mar bent 1évét.
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Ingeriiletvezetés

Az akcios potencial tovabbvitele. Lépései: a kezdeti 1épés a depolarizacio (pl.: acetil-kolin
receptor altal), majd a Na* csatornak megnyilnak (tovabbi depolarizacié). Ezt kovetden a de-
polarizacié tovabb terjed (csatornanyitas), majd a Na+ csatornak bezarulnak, kozben a K+
csatornak is megnyilnak (polarizacio). Végiil a Na* - K* pumpa helyreallitja a nyugalmi po-
tencialt.

Nyugalmi potencial — a sejt nyugalmi helyzetében a sejtmembranon beliili és kiviili rész ko-
zott mérheto fesziiltség

Akcios potencial — a sejtmembranon beliili és kiviili rész kozott mert fesziiltségvaltozas, ami
inger hatasdra alakul ki

Csatorna zarédasa — spontdan zaroddas, ,,lancos labda” modell

Receptor® — olyan idegvégzddés, mely kiilsé (pl. fény-, hang-, hé-) vagy belsé ingert mds, a
tobbi sejt szamara érzékelheto jellé (altalaban fesziiltseggé) alakit

Receptor? — olyan fehérje, amely egy bizonyos (altalaban kisméretii) molekulaval kétést hoz
létre, és az igy megvdaltozott alaku térbeli komplexum a kornyezetben mas valtozdsokat is
okoz (pl. megnyit egy ioncsatornat a sejthartydn)

Ligandum — receptorhoz kapcsolodo molekula

Agonista — receptorhoz kotnek, azon biologiai valaszreakciot indukadlnak, egy ligand hatasdat
utanozzak azzal, hogy ugyanahhoz a receptorhoz kotnek

Antagonista — szintén ugyanahhoz a receptorhoz két, amelyhez mar egy ligand is kotott, de a
ligand hatasat gatolja

G-fehérje kapcsolt (7TM) receptor — 7 transzmembran hélixet tartalmaz, leggyakoribb re-
ceptor tipusok funkcioi a szaglas, izlés, latds, neurontranszmisszio, hormon kivdlasztdas,
kemotaxis, exocitozis és a vérnyomds szabalyozasa.

masodlagos hirvive — a jelatvitel (szignaltranszdukcio) sejten beliili kozvetitoi, példaul
cAMP (ciklusos AMP), cGMP, inositol, Ca®* diacil glicerin

Modszerek

Patch-clamp technika

E technikdba egy mikroelektréd képez szoros kapcsolatot a vizsgalni kivant sejt membranja-
val, mely egy er6sebb szivas kdvetkeztében felszakad. A szoros kapcsolat 1étrejottének eléfel-
tétele, hogy az oldaliranyu ellenallasnak gigaohm nagysagrendiinek kell lennie. Az elektrodot
megtoltd intracellularis oldat kapcsolatba keriil a sejt citoplazmajaval, ekkor a membranpo-
tencial, illetve a membranon atfolyd dram nagyérzékenységli miiszerekkel mérhetd, iddbeli
valtozasuk megfigyelhetd. A modszer elonye, hogy akar egyetlen egy izolalt receptor is vizs-
galhato.
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IV./4. Erzékelés és mozgas

Fogalmak
G fehérje — az extracellularis rész felol érkezé kémiai jelek hatdsara kiilonbozé valtozdsokat

ideéz el a sejt belsejében

7TM receptor
7 transzmembran fehérjébdl all, felépitését és miikodését a kovetkezd dbrak szemléltetik:
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Cisz és transz retinal — a cisz retinal a rodopszin egy alkotoeleme, (lathato) fény hatdsdara
transz konformacioba megy dt (ligandumkotés helyett)

Rodopszin — opszin (7TM fehérje) + cisz-retinal. Ez aktivilja a G-fehérjét, abszorpcios ma-
ximuma =500 nm, a latasban van szerepe

Kapszaicin — ez a receptor felelds a fajdalom és a hé érzékeléséért illetve a csatornanitasért
is felelds. Mdasik néven VR (vanilloid receptor 1).

P-hurok NTPaz — ATP vagy GTP kétésében vesz részt, a P-hurok kéti a foszfatcsoportokat, a
miozin motor része

Konformaciovaltozas (mozgas) — a kapcsolo kar (lever arm) mozog, igy a
konformdciovaltozas nagy mozgast eredmeényez ellentétben a hélix csavarodassal. Az ATP
és ADP kozotti konformaciovaltozds okozza, ADP-VO,*: stabil analog az ATP vagy ADP
+ P; helyett

Miozin
Az izomsejt egyik f6 filamentuma, izommozgasért illetve sejtmozgésért felelds motorfehérje.

Az emberi szervezetben kb. 40-féle talalhat6. Heterohexamer: 2 db nehézlanc és 2x2 = 4 db
konnytllanc épiti fel, szerkezetét az dbra szemlélteti.

Papain Trypsin
s ‘ ‘

ORI S— ———c i N IR DU ——

| Light mefom'yosin (LMM)

Heavy meron;yosin (HMM)
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AKktin — az izomsejt masik f filamentuma, Kisebb, mint a miozin, a mozgads sordn az aktin és
miozin szalak kapcsolédnak egymdshoz, és a miozin konformdcioja ,, arrébb hiizza” az ak-
tin szdalat, igy osszehuzza az izmot. AZ aktin polimerizaciojat ATP segiti

Powerstroke — a csapds, a mozgatas konkrét mechanizmusa. A foszfat (és az ADP) elengedé-
se valtja ki, ahhoz, hogy a miozin elengedje az aktin polimert, ATP-re van sziikség.

Szarkomer — a hardntcsikolt izomrost funkciondlis egysége

Vékony és vastag filamentum —a vékony aktin, a vastag miozin szalakbol all

Izom-osszehuzédas Ca’' hatasara

Az aktin filamentumokon tropomiozin €s troponin komg)lex talalhato, ami megakadalyozza a
miozin kotését nyugalmi helyzetben. Ezt a gatlast a Ca”" ionok megsziintetik. Az izomsejten
acetil-kolin receptor kinyilas torténik, ezutan az natriumcsatornak kinyilnak, tovaterjed az
ingeriilet. Megnyilnak a kalciumcsatorndk, ez Ca®* szignalt indukal, ami pedig izom-
Osszehtzodast.
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Jegyzetek
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Evkozi- és vizsgaeredmény

maximalis| elért
pontszam | pontszam
Chimera 12
Kromatografia 6
Szamolas 6
Molekuladinamika 12
Pluszpontok o0
Feladatpont 6sszesen 36

Gyakorlat

maximalis| elért
pontszam | pontszam
Eléadas Vizsgadolgozat 64
Pluszpontok o0
Vizsgapont Osszesen 64

Elért vizsgapontszam 6sszesen

Az évkozi és a vizsgan nyujtott teljesitmény értékelése

gk | o6 | 28 | 30 | 32 | 34 | 36 Erdemjegy %
Sga 1 (elégtelen) 0- 50
32 66% | 68% 2 (elégséges) 51— 64
34 66% | 68% | 70% 3 (kozepes) 65— 77
36 66% | 68% | 70% | 72% 4 (jo) 78— 90
38 66% | 68% | 70% | 72% | 74% 5 (jeles) 91 - 100

40 66% | 68% | 70% | 72% | 74% | 76%
42 68% | 70% | 72% | 74% | 76% | 78%
44 70% | 72% | 74% | 76% | 78% | 80%
46 72% | 74% | 76% | 78% | 80% | 82%
48 74% | 76% | 78% | 80% | 82% | 84%
50 76% | 78% | 80% | 82% | 84% | 86%
52 78% | 80% | 82% | 84% | 86% | 88%
54 80% | 82% | 84% | 86% | 88% | 90%
56 82% | 84% | 86% | 88% | 90% | 92%
58 84% | 86% | 88% | 90% | 92% | 94%
60 86% | 88% | 90% | 92% | 94% | 96%
62 88% | 90% | 92% | 94% | 96% | 98%
64 90% | 92% | 94% | 96% | 98% | 100%
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