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1. fejezet - Bevezetés

Az ismert életformak sejtes szervezddésiiek. Az evolicid soran két alapvetd sejtszervezddési tipus alakult ki: a
prokaridta és az eukariota sejt. E két sejttipus felépitése és mitkddése sok tekintetben kiilonbozik, de a legalapvetébb
anyagcserefolyamatok nagyfoku, a kdzos eredetre utaldé hasonldésagot mutat. Az eukariota sejtekbol alakultak ki
a soksejtll szervezetek melyeknek szervezddési és miikodési alapegysége a sejt. Egyedfejlodésiik soran szamos
kiilonbozo sejttipus jon 1étre, melyek egymassal egyiittmiikddve és egymasra hatva hozzak 1étre a szervezetiiket
felépitd szoveteket, szerveket.

A sejtek felépitésének és miikodésének megértése, a megszerzett ismeretek alkalmazasa a biologia szamos teriiletén
alapvet6 fontossagli. A pro- és eukaridta egysejtli vagy soksejti szervezetek (illetve a bel6liik szarmazo sejtek)
vizsgalataval tobb tudomanyteriilet is foglalkozik. Ezek egyike a sejtbioldgia (citologia) a biologiai tudomanyok
szerteagazo teriilete, amely a sejtek szerkezetével, miikodésének jelenségeivel és szabalyozasaval, fiziologiai
tulajdonsagaival, a sejtek felépitésében részt vevo sejtszervecskékkel, a sejt és kdrnyezete kdlesonhatasaival, a
sejtek interakcidival és kommunikacidjaval, a sejtciklussal, sejtek osztodasaval, differencidlodéasaval, a
sejtpusztulassal stb. foglalkozik. Kutatasi modszereinek tobbsége molekularis biologiai és genetikai vizsgalat. A
sejtbiologia szamos ponton kapcsolddik a genetikai, a biokémiai, a molekularis biologiai, az immunologiai, a
fejlodéstani tudomanyteriiletekhez.

A biologia alapképzésben ezért fontos alapozo targy a sejtek legfontosabb tulajdonsagait és mitkodését targyalod
sejtbiologiai kurzus. Ismeretanyagat tobb felsdbbéves kurzus is felhasznalja. E konyv jellemzden a soksejtii eukariota
sejtek felépitésével, szerkezeti elemeivel és azok miikodési alapjaival foglalkozik. A fejezetek tobbsége az egyes
sejtorganellumokat targyalja.

A sejtalkotokkal és a sejt alapvetd miikodésével foglalkozo anyagrészeket mintegy keretbe foglalja a sejtek
makromolekulaival, illetve a legalapvetdbb sejtbiologiai vizsgalati modszerekkel foglalkozo két fejezet.

A biologiai kutatasokban — és ebbdl fakadoan az oktatdsdban is — ma mar megkeriilhetetlen a molekularis szemlélet
alkalmazasa, kiilondsen igaz ez a sejtbioldgia kiilonbozo teriileteire. Ezért még a sejtbiologia alapszintii
tanulmanyozasahoz/tanulasahoz, az ismeretek eredményes feldolgozasdhoz nélkiilozhetetlenek a szervetlen és
szerveskémiai alapismeretek. A sejtek makromolekulaival foglalkozo fejezet a teljesség igénye nélkiil ad leltarszerti
attekintést a konyv anyagaban eléfordulé makromolekuldk és monomerjeik, alkotdelemeik szerkezetér6l. Nem
helyettesiti a biologusképzésben sziikséges és elvarhatd kémiai miiveltséget, de segit felidézni azt.

A modszertani blokk azokat a legfontosabb (,,klasszikus™) vizsgalati eljarasokat ismerteti roviden, amelyek valamely
sejtorganellum vagy jelenség leirasanal emlitésre keriilnek és hozzajarulnak az 0j ismeretek megértéséhez. Fontosnak
tartjuk, hogy a sejtek, sejtszervecskék szerkezetének tanulmanyozasaban nélkiilozhetetlen és a sejtalkotdk eléfordulo
elektronmikroszkopos felvételek, fényképek értelmezéséhez, a fotokon.
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2. fejezet - A sejtek molekulai

A sejteket felépitd molekulakat szervetlen és szerves vegyliletekre oszthatjuk. Ko6zottiik a hatarvonal nem éles, a
veliik kapcsolatos természettudomanyos ismeretek gyarapodasa mellett definicidjuk tobbszor is valtozott.

Szerves vegyiileteknek alapvetden a széntartalmu molekuldkat tekintjilk, melyek a szénen kiviil legnagyobb
mennyiségben hidrogén-, nitrogén- és oxigénatomokat tartalmazhatnak.

Ebben a fejezetben a teljesség igénye nélkiil tekintjiik at a sejtek felépitésében és miikodésében alapvetd és ezért
a tananyag elsajatitasahoz megismerend6 legfontosabb szerves vegyiiletcsoportokat és azok jellegzetes molekulait.
A felsorolt vegyiiletek részletes ismertetésével a kémiai és biokémiai kurzusok foglalkoznak.

Funkciés csoportok

A szerves vegyliletek jellemz0 kémiai reakcidit meghatarozo, egymashoz és a molekula egyéb részéhez kovalensen
kapcsolodo atomok egyiittesét funkcids csoportnak nevezziik. Egy molekula két vagy akar tobbféle funkcids
csoportot is tartalmazhat. Az egyes funkcios csoportok kémiai viselkedését a csoportot tartalmazé molekula mérete
nem vagy csak kismértékben, de a molekulaban 1év6 tovabbi funkcids csoportok akar jelentésen is befolyasolhatjak.
A funkcids csoportokat atomi dsszetételiik, kémiai tulajdonsagaik, a csoportot tartalmazd molekula szénlancanak
sajatossagai, valamint az azonos funkcids csoportok szama alapjan is lehet csoportositani. A funkcids csoport
szénatomjahoz csatlakozé els6 szénatomot alfa, a masodikat béta, a harmadikat gamma szénatomnak stb. nevezziik.
a lanc utolsé szénatomja kapja az omega jelzést.

A leggyakrabban el6fordul6 funkcios csoportok k6zott szamos oxigéntartalmi talalhato.

Az egy vagy tobb hidroxilcsoportot tartalmazé szerves vegyiiletek az alkoholok ¢és a fenolok. Az alkoholokban a
hidroxilcsoportok nyilt vagy nem aromds gylriit képezd telitett szénhidrogénlanchoz csatlakoznak. Ha a
hidroxilcsoport kdzvetleniil aromas gytriire kapcsolddik (,,R” = aromas gytiril) fenolokrol beszéliink.

R—O—H

A hidroxilcsoportot tartalmazé szerves vegyiiletek altalanositott képlete. Az ,,R” lehet nyilt vagy nem aromas
gylrit képezd telitett szénhidrogénlanc (alkoholok), vagy aromés gy(irti (fenolok).

Az alkoholok szarmazékai a két alkohol kondenzacios (vizkilépéses) reakcidjaban 1étrejovo éterek. (A kdznyelvben
hasznalatos éter szo a dietil-étert jeldli.)

Ri—0—R,
Az éterkotés altalanositott szerkezeti képlete. R; és R, lehet azonos vagy kiilonboz6 szEéhidrogéncsoport.

A szerves molekulakban egy szénatom és a hozza kettdés kotéssel kapocslodd oxigénatom képezi a
karbonilcsoportot. A karbonilvegyiiletek kozé sorolhatoak (a teljesség igénye nélkiil) az aldehidek, a ketonok, a
karbonsavak, az észterek, savanhidridek is. A karbonilcsoportot lanckézi pozicidban tartalmazzak a ketonok, a
szénlanc végén pedig az aldehidek. A karbonilcsoporthoz kapcsolodd szénlanc egyarant tartalmazhat alifas és/vagy
aromas elemeket. A legegyszerilibb, egy szénatomos, karbonilcsoportot tartalmazo vegyiilet a formaldehid (H,C=0).

Aldehid (bal oldalt) és keton (jobbra) funkcids csoport altalanositott szerkezeti képlete.

Ugyanazon (lancvégi) szénatomra kapcsolodo karbonilcsoportbol és hidroxilesoportbol all a karboxilesoport,
amely Osszetett funkcids csoport. A karboxilcsoportot tartalmazo vegyiiletek vizes kdzegben proton leadasara
képesek, vagyis savas jellegiick. Az egy karboxilcsoportot tartalmazd nyilt lancu, telitett karbonsavak
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(monokarbonsav) homolég sort alkotnak. Egy szénatomot tartalmaz a hangyasav, az ecetsav két, a propionsav
harom, a vajsav 4 szénatomos. A telitett monokarbonsavak homoldg sordnak nagyobb szénatomszamu tagjait
zsirsavaknak nevezziik.

H 0

| 4
H—C—C

| \

H OH

Két szénatomos karbonsav, az ecetsav ionja az acetat-ion (balra) és a szintén er6sen reakcioképes formaja az acetil-
gyok (jobbra).

Alkoholok (vagy fenolok) és savak kondenzacios reakciojabol keletkeznek az észterek. A sav reakcidpartner lehet
karbonsav vagy asvanyi sav, ez alapjan a reakcidtermék karbonsavészter vagy szervetlen sav (pl. foszforsav,
kénsav, salétromsav) észtere. Az észterek altalaban hajlamosak hidrolizisre.

0O

Fd
R—C
\
0—R,
Az észterkotés (pirossal jelolve) altalanositott szerkezeti képlete.

A karbonsavszarmazékok masik nagy csoportjat alkotjak a két szerves sav kondenzacids reakcidjabodl keletkez6
savanhidridek.

A savanhidridek altalanositott szerkezeti képlete. R1 és R2 jel6lhet azonos vagy kiilonbdzd szénlancokat.

A szerves peroxidokban peroxid funkcios csoport talalhato. Ha a peroxidcsoport egyik oldalan hidrogén helyezkedik
el, akkor szerves hidroperoxidrdl (ez nem azonos a hidrogénperoxiddal!) beszéliink. Igen erdsen reakcidoképes
funkcids csoport, mivel az O—0 kotés konnyen felszakad, és szabad gyokok keletkeznek.

R—0—O0—R,

A peroxidcsoport (pirossal jelolve) altalanositott szerkezeti képlete. R1 és R2 lehet azonos, vagy R2 lehet hidrogén
(hidroperoxid!).

A funkcids csoportok kozott igen fontos a kén- €s a nitrogén- tartalmuak szerepe is. Ilyenek példaul az
aminocsoportok, a tiolok, a szulfidok és diszulfidok stb.
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A sejtek molekulai

A bazikus tulajdonsagu aminok nitrogént tartalmaznak a funkcios csoportjukban. A szénlanc komponens tartalmazhat
aromas ¢s nyilt szénlancu elemeket is. A nitrogénhez karbonil funkcids csoporttal (C=0) kapcsolodo szénlancu
vegyiiletek az amidok.

Az aminok (balra) és az amidok (jobbra) altalanositott szerkezeti képlete.
A funkcids csoportjukban kénatomot tartalmazo szerves molekulak a kénorganikus vegyiiletek. A kéntartalmu

funkcids csoportok igen valtozatosak. Itt az alkoholok, az éterek és a peroxidok analdgjait, azaz a tiolokat, a
szulfidokat és a diszulfidokat sorakoztajuk fel.

Balrol jobbra haladva a tiol, a szulfid és a diszulfid funkcids csoportok (pirossal jeldlve).

Néhany példa a funkcidscsoportokra:

O« __-OH
H2(|:—OH HC=0 G
HC—OH HC—OH HC—OH

H,C—OH  HC—OH  H,C—OH

A glicerin, a glicerinaldehid ¢és a glicerinsav szerkezeti képlete.

O M Oy O
| |
¢=0 HE—OH
CH, CH,

A piroszé6losav (ionja a piruvat) és a tejsav (ionja a laktat) szerkezeti képlete.

O‘\:\‘C/O_S-COA

|
CH,

Acetil-koenzim-A (az S a koenzim-A lancvégi SH csoportjat jeloli, amelyhez tioészter kotést kialakitva kapcsolodik
az acetil gyok).

A szénhidratok

A szénhidratok vagy szacharidok a természetben legnagyobb mennyiségben eléforduld szerves, karbonilcsoportot
tartalmaz6 polihidroxi-oxovegytiletek, karbonilcsoportot és hidroxilcsoportokat tartalmaznak.

Monoszacharidok

A molekulaszerkezet Osszetettsége alapjan a szénhidratok legegyszeriibb képvisel6i az egyszerii cukrok vagy
monoszacharidok. A karbonilcsoport szénlancon beliili helyzete szerint lehetnek polihidroxi-aldehidek (ald6zok)
vagy polihidroxi-ketonok (ket6zok). Osszegképletiik C,H,,0,, ahol n leggyakrabban 3 (tri6zok), 4 (tetr6zok), 5
(pentdzok) vagy 6 (hexo6zok). A triozok (pl. D-glicerinaldehid, dihidroxi-aceton) fontos szerepet jatszanak a
szénhidratok lebontasaban és szintézisében.
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A sejtek molekulai

A karbonilcsoporton kiviil a szénhidratok szénatomjai egy-egy hidroxilcsoportot hordoznak. A nyilt lancu alak
tobb Un. aszimmetriacentrumot tartalmazhat. A hidroxilcsoportok térallasanak kombinacidja kiilonbozteti meg
egymastol az azonos szénatomszamu monoszacharidokat (pl. a hex6zok kozott a gliikoz, galaktéz, mannoz stb.).
Az egymassal tiikorszimmetrikus molekuldk egy adott cukor D és L optikai izomerjei (pl. D- és L-gliik6z). A
természetben el6forduld monoszacharidok tobbsége D-valtozat.

A monoszacharidok vizes oldatban gyliri alakot vesznek fel, intramolekularis Un. ciklo-félacetal kotés jon létre a
karbonilcsoport és egy hidroxilcsoport kozott. A hattagu gytirtit pirandznak, az 6ttagit furan6znak nevezik (ezek
a gytris formak a legstabilabbak). A gylrt zarédasakor az eredetileg a karbonilcsoportot hordozo szénatomon
kialakul6 un. glikozidos hidroxilcsoport térallasa kétféle lehet, ezért a- és - sztereoizomerek jonnek 1étre.

A leggyakoribb hexoaldoz, a gliilkoz nemcsak monoszacharidként, de diszacharidokban és poliszacharidokban is
elterjedt, szarmazékai szamos vegyiilet kialakitdsaban részt vesznek. Kozponti szerepet jatszik a sejtek
energiaforgalméban, szerkezeti funkcioju molekuldk kialakitasaban.

H\‘C=—;O
H—.*.(:3—OH
HO—._‘?—H
H—C—OH
H—_HCI:—OH
H'-:-,(I}—OH
H

A D-gliiko6z a- és B- (gylris) alakja.

HO O_H H O H
H H
OH H OH OH
H OH HO OH
H OH H ¥
galakibz manndz

A D-galaktéz és D-mannéz (szintén hexoalddzok) a-pirandzgytrts szerkezeti képlete.

HO___
f/_','oxh‘“»‘
W H HO /
&

_OH

OH
OH H

Egy hexoketoz, a D-frukt6z (gyliimdlcscukor) furandzgytiriis alakja.
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A sejtek molekulai

HO OH  Ho OH
—‘//O\l _|l_/0“\‘
OH OH OH

Ot szénatomos furanozgytirlis cukrok a D-ribéz (balra) és a 2-dezoxi-D-ribéz (jobbra). E18bbi a ribonukleotidok
¢s a ribonukleinsavak, utobbi a DNS (dezoxiribonukleinsav) alkotoeleme. A furandzgytiriik glikozidos
hidroxilcsoportja a szerves bazisok nitrogénatomjahoz kapcsolodik (N-glikozid).

Monoszacharid szarmazékok

A monoszacharidok szdrmazékai koziil kiemelkeddek a foszfat-észterek, melyek egyarant fontos szerepet toltenek
be a szénhidratok felépitésében és lebontdsaban, a fotoszintézis soran a CO, megkdtésében: a szénhidrat anyagcsere
intermedier termékei.

A cukrok szulfat-észterei poliszacharidok (pl. kondroitin) felépitésében vesznek részt.

Az aminocukrok esetében a gylri alakii molekula egyik alkoholos (nem glikozidos) hidroxilcsoportja van
aminocsoportra cserélve. A D-gliikozamin proteoglikanok alkotoeleme, az N-acetil-D-gliikozamin a kitin monomerje,
B-1,4 kotésekkel alkot hossza lancokat.

_-OH OH
H O H H H
H H
OH H /A OH H
HO OH HO OH
H  HN H  HN_ rCH3
o}

Hexo6zamin a D-gliikézamin (balra) és szarmazéka, az N-acetil-D-gliik6zamin szerkezeti képlete.

o]

Ha egy monoszacharid glikozidos hidroxilcsoportja kondenzacids reakcié soran kapcsolodik egy maésik
hidroxilcsoportot tartalmaz6 molekula —OH csoportjaval, un. O-glikozid keletkezik. Ha a glikozidos hidroxilcsoport
a reakcidpartner amino- vagy iminocsoportjaval alkot vizkilépéssel hoz létre C—N kotést (nukleozid), N-glikozid
jon létre.

Redukcios és oxidacios reakcidiban tovabbi szarmazékok keletkezhetnek.

Megfeleld koriilmények kozott a nyiltlancu, azaz karbonilcsoportot tartalmazo aldozok és ketozok redukciojuk
soran alkoholokkd alakulnak. A kialakul6 cukoralkeholok szintén nyiltlancuak (pl. a glicerin).

H,C—OH

HC—OH

H,C—OH
A glicerin egy haromértékii alkohol, szamos anyagcserefolyamat koztes terméke.

A monoszacharidok kiillonb6z6 mértéki oxidacidjaval alakulnak ki (t6bbek kozt) a uronsavak. A reakcid soran a
lancvégi hidroxilcsoport oxidalodik, a molekula gyftiriis szerkezete megmarad. Az uronsavak példaul poliszacharidok
(pektin) monomerjei lehetnek.
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A sejtek molekulai

Oligoszacharidok

A szénhidratok glikozidos hidroxilcsoportja kondenzacids reakcioban, kovalens (éter-) kotéssel kapcsolodhat egy
masik szénhidrat molekula glikozidos vagy alkoholos (nem glikozidos) hidroxilcsoportjahoz. A kialakulo kotés
glikozidkotés, a 1étrejovo uj molekulak glikozid tipust vegytiletek. Két monoszacharid kapcsolodasaval jonnek
Iétre a diszacharidok, haroméval a triszacharidok stb. Nem nagyszamu (néhanyszor tiz) egység kapcsolddasaval
kialakul6 vegyiileteket soroljuk az oligoszacharidok kozé.

A diszacharidok kialakitasdban résztvevé monomerek lehetnek egyformak vagy kiilonbozéek. A diszacharidokat
alkotd két molekula kozotti kotés tobbféleképpen is megvaldsulhat (a kotésben részt vevo szénatomok szamozasaval
jeloljiik). Vizben jol oldddnak, szamos anyagcserefolyamatban szerepet jatszanak.

CH,OH
H O H CHOH o

%,
1

=
\_( -

A szacharoz vagy répacukor egy a-D-gliikopiranéz és egy B-D-fruktofuranéz molekulabol épiil fel, 1-2 glikozidos
kotéssel.

HO

i

CH,OH
O CH,OH

il ﬁ
S \ ,\H/

A maltoéz egy a-D-gliikopiran6z és egy B-D-gliikopirandz molekulabol all, a-glikozidos 1-4 kotésben. A keményitd
hidrolizisterméke.

I 5

I

CH,OH

A cellobioz két B-D-gliikozbol B-1-4 kotéssel épiil fel. Szerkezete a glikozidos hidroxilcsoportok térallasaban tér
el a maltozétdl. A celluloz részleges hidrolizisével allithato eld.

CH,OH

A laktéz 1-4 kotéssel egymashoz kapcsolodo B-D-gliikozbol és B-D-galaktozbol épiil fel. Emldsok anyatejében
fordul eld, felszivodasakor hidrolizal, alkotdelemeit a maj veszi fel és gliikdzz4 alakitja.
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A sejtek molekulai

Az oligoszacharidok szerepe igen valtozatos. Részt vesznek a sejtek feliileti molekularis ,,mintdzatanak”
kialakitasaban, a sejt felismerési és szabalyozasi folyamatokban. Képviseldit megtalaljuk a sejtkdzotti térben is.
Az oligoszacharidok kozott szamos molekula Osszetett fehérjék (pl. glikoproteinek) és lipidek (glikolipidek)
komponensei. Rendkiviili valtozatossagot mutatnak, melynek alapja a kiilonb6z6 monoszacharidok nagy szadma,
a monomer egységek szamanak és kapcsolodasi lehetdségeinek bosége.

Poliszacharidok

A poliszacharidok (glikanok) monoszacharidokbodl és/vagy monoszacharid szarmazékokbdl vizkilépéses reakcioban
(kondenzécio) keletkezd glikozidos kdtéseket tartalmaznak. Makromolekuldk, molekulatomegiik nagy, akar tobb
szaz vagy ezer monoszacharidbdl épiilnek fel. Jellemzdik a polimerizacios fok (felépitésiikben részt vevé monomer
egységek szama), a kémiai Osszetétel, a polimerben kialakuld kotéstipusok (pl. hidrogénhid) mindsége.
Osztalyozasukra lehet6séget ad dsszetételiik (azonos vagy kiillonbdz6 monomerek alkotjak) és architektarajuk (a
polimerlanc szerkezetének) vizsgélata.

Homoglikanok

Az azonos monomerekbdl felépiild poliszacharidok a homoglikanok.

A celluléz a novényi sejtfal 6 alkotoeleme. Linearis molekula, néhany szaztol tobb ezer D-gliikoz B-1,4 glikozidos
kotéssel torténd osszekapcesolodasaval szintetizalodik. Ha az egyes celluloz szalak rendezetten egymas mellett
helyezkednek el, kozottiik hidrogénhid kdtésrendszer alakulhat ki. Bomlasterméke a cellobioz.

A Kkeményité a novényi sejtek tartalék tapanyaga, poliszacharid keverék, kb. 1 rész amilozbdl és 4 rész
amilopektinbdl all. Az amiloéz atlag 300-1000 D-gliikoz monomerbdl felépiil6 a-1,4 glikozidos kdtéssel el nem
agazo, helikalis lefutasu lancca kapcsolodo poliszacharid. Az amilopektin tobb ezer D-gliikozbdl felépiild a-1,4
lancot alkot, amelyen azonban 24-36 monomerenként a-1,6 kotésti elagazasok vannak.

&Y

Balra az amil6z el nem agazo, helikalis lanca, jobbra az amilopektin 14thato.

A gliikogén az allatok és a gombak tartalak tapanyaga. Az amilopektinhez hasonlo elagazo lancbol all, de molekuldja
tobb elagazast tartalmaz: az a-1,6 kotésl elagazasok kozott atlag 8—12 D-glitkkdoz monomer talalhato.

A glikogén elagaz6 lancanak részlete.

A Kkitin egyenes lancu, N-acetil-D-gliikdzaminbol B-1,4 kotésekkel szervezddd polimer. A rovarok és gombak
vazanyaga.

A pektinek o-1,4 kotésrendszert, D-galakturonsavakbdl allo, egyenes lancu polimerek.
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Heteroglikanok

Az eltéré monomerekbdl felépiild poliszacharidok a heteroglikanok. Jellegzetes képviseldik a gliikézaminoglikanok
(GAG), melyek ismétlodo diszacharid egységekbdl épiilnek fel, és hosszu, el nem agazo poliszacharid lancokat
képeznek. A diszacharid egységek két kiilonb6z6 monoszacharidbdl allnak, melyek gyakran moédosult aminocukrok.

Példaul a hialuronat D-gliikkuronsav és N-acetil-D-gliilkdzamin diszacharid egységekbdl 1étrejovo egyenes lanc.
A diszacharidban a D-gliikuronsavhoz B-1,3 kdtéssel kapcsolodik az N-acetil-D-gliikk6zamin, a diszaxharid egységek
B-1,4 kotéssel kapcsolodnak. A hialuronsav az allati szervezetek sejtkdzotti allomanyanak fontos 6sszetevoje, igen
hosszi, akar tobb tizezer diszacharid egységbdl allo, a gliikkuronsav karboxilcsoportja miatt savas jellegii molekula.

A GAG vegyiiletcsoportba tartozik az allati szervezetekben a hialuronat mellett a heparin, heparan-szulfat, kondroitin-
szulfat, keratan-szulfat, dermatan-szulfat. Megtalalhatok az iziileti folyadékban, porc-, in- és csontszovetben, a
szaru anyagaban, a bazalis membranokban stb. Tobbségiikben szulfatcsoport észteresiti az egyik vagy mindkét
monoszacharid valamely funkcidés csoportjat. A novényekben el6fordulé GAG pl. a xiloglikédn vagy a
gliikuronoarabinoxilan.

Glikokonjugatumok

Az oligoszacharidokhoz, lipidekhez, peptidekhez és proteinekhez kovalensen kotéssel kapcsolodo glikanok a
glikokonjugatumok. Szamos biologiailag aktiv makromolekula tartozik ebbe a csoportba. Részt vesznek a sejt-sejt
kapcsolatokban, a sejtfelismerésben, a sejt-sejtkdzotti matrix kdlcsonhatasokban, a sejtek differencialodasi
folyamataiban stb.

A peptidoglikan (mas néven murein) a bakterialis (a Bacteria csoportra jellemzd) sejtfal anyaga. Az N-acetil-
glitkdzamin és az N-acetil-muraminsav monoszacharidok B-1,4 glikozidos kotéssel egyenes, el nem agazo lancokat
képeznek. A lancok egymassal parhuzamosan futnak, kozottiik az N-acetil-muraminsav egységekhez kapcsolodo
rovid, 4-5 aminosavbol all6 oligopeptid lancok teremtenek lehetdséget az aminocukor lancok k6zotti keresztkdtések
kialakitasara. Az oligopeptidek Osszetétele és kapcsolodasuk specialis, fajra jellemz6. A cukorlancok lemezekbe
rendezédnek és tobbrétegi kristalyracsszerii struktiraba szervezédve alakitjak ki a 8—80 nm vastag bakterialis
sejtfalat.

NAG oligopeptidek

A peptidoglikan egy rétegének felépitése (Escherichia coli). (NAG = N-acetil-gliilkozamin, NAM = N-acetil-
muraminsav)

A proteoglikanok erdsen glikozilalt membran- vagy matrixfehérjék, jelentds szerepet jatszanak az allati sejtkdzotti
matrix tulajdonsagainak kialakitasaban. A molekula alapjat egyes plazmamembran- vagy extracellularis fehérjék
adjak, amelyekhez kovalens kotéssel kapcsolodik szamos gliikozaminoglikan. Utobbi komponensek negativ toltésii
funkcids csoportjai miatt a proteoglikan is negativ toltésii lesz, ezért jelentés mennyiségli kationt és viz molekulat
képes megkotni. A proteoglikanok tulajdonsagait alapvetéen a GAG komponensek mennyisége és Osszetétele
hatarozza meg.

A glikoproteinek olyan fehérjék, melyekhez glikozidos kotéssel egy vagy tobb oligoszacharid oldallanc kapcsolodik
(glikozilacid). N-kapcsolt az oligoszacharid, ha az aszparaginsav nitrogéntartalmu oldallancan az NH, funkcios
csoportra kotddik (N-glikozilacio). Az O-kapcsolt oligoszacharid altalaban a fehérje szerin vagy treonin aminosav
hidroxilcsoportjara kotddik (O-glikozilacio). Fejlett oligoszacharid oldallancokkal rendelkeznek a sejtfelszini
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glikoproteinek. Van kozottiik enzim, struktiraalkotd, hormon, receptor, transzport stb. molekula. Szerepiik
szerteagazo.

A glikolipidekben az oligoszacharid komponensek lipidmolekulara (pl. ceramidokra) koétédnek fel kovalens
kotéssel. Szerepet jatszanak tobbek kozt a sejt-sejt kapcsolatokban, receptor funkciokban.

Lipidek

Vizben és polaros olddszerekben gyakorlatilag nem oldodo (hidrofob) vegyiiletek, amelyek apolaros olddszerekkel
oldhatok. Az egyes ide sorolt vegyiiletcsoportok kémiai szerkezete valtozatos és egymastol jellegzetes eltéréseket
mutat. Egyetlen kozds tulajdonsaguk az oldhatésaguk.

A lipideket osztalyozhatjuk az ¢16 szervezetekben betoltott funkcidjuk szerint vagy kémiai szerkezetiik szerint.
Funkcidjuk szerint tdpanayag- és energiaraktarozo, strukturaalkotd és specidlis funkcidji lipideket, kémiai
tulajdonsagaik alapjan a hidrolizalhato (6sszetett) €s a nem hidrolizalhat6 (egyszerti) lipideket kiilonboztetjiik meg.
Az egyszerti lipidek kozé sorolhatok pl. a terpének, karotinoidok, szteroidok, egyes vitaminok, az dsszetett lipidek
képviseldi a neutralis zsirok, olajok, viaszok, a foszfo- és glikolipidek.

/\

energiatarolas
tapanyagraktarozas

strukturaalkotas
(membran komponensek)

TRIGLICERIDEK

FOSZFOLIPIDEK
GLIKOLIPIDEK
KOLESZTERIN

specialis funkciok
hormonok, kofaktorok
eletronszallitok stb.

SZTEROIDHORMONOK
VITAMINOK
stb.

A lipidek osztalyozasa az €16 szervezetekben betoltott funkcidjuk szerint.

Az osszetett, hidrolizalhaté lipidek

A zsirsavak

Szamos osszetett lipid épitoelemei, sok anagcsercfolyamat koztes termékei. Sok lipidvegyiilet tartalmaz
zsirsav(ak)at, melyek felépitése alapvetden befolyasolja a lipidmolekulak tulajdonséagait. A zsirsavak altaldban
hosszabb (4-30 szénatombol 4llo), telitett vagy telitetlen alifas szénlancu, lancvégi karboxilcsoportot tartlamazo
monokarbonsavak. A molekula vazat — kevés kivételtdl eltekintve — el nem 4gazo, nyilt szénladnc képezi.
Altalanositott képletiik: CH3—(CH,),—~COOH. A karboxilcsoportot kiveté szénatom az a, a lanc utolsé szénatomja
az o jelolést kapja.

1
HO™ "R
A zsirsav altalanositott szerkezeti képlete.

A természetben megtalalhato zsirsavak — szintézisiik sajatossagai miatt — altaldban paros szamu szénatombol allnak.
A telitett zsirsavak nem tartalmaznak kettds kotést, ezért szénlancuk egyenes. Leggyakoribb képviseldjik a
palmitinsav és a sztearinsav.

0
HO/JL\\//\/‘\,/‘\/‘\/ g S S

A palmitinsav (C,4) szerkezeti képlete.

10
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A sejtek molekulai

0
HOJL\//‘"\,/ e S e e O T O

3
A sztearinsav (Cg) szerkezeti képlete.

A telitetlen zsirsavak egy vagy tobb szén-szén kettds kotést tartalmaznak. E16bbi esetben a kettds kotés altalaban
a szénlanc 9. és 10. szénatomja kozott alakul ki, tobb kettds kotés eldfordulasakor azok hdrom szénatomnyi
tévolségra kévetik egymést (pL 1inolsav) Jellegzetes képvisel('ii az olajsav linolsav 1in01énsav arachidonsav A
el6forduld transz-konfiguracio ritka. A kiilonbozo élelmiszerekben elofordulo transz kettds kotest tartalmazo, un.
transz-zsirsavak tobbsége mesterséges eredetll, a tobbszords telitetlen kotéseket tartalmazo olajok részleges telitése
sorén jénnek Létre. A kettos kétések korlétozzék a lénc szénatomok koriili mozgasat, a cisz-konfiguracid a lanc

crer

s

s

0
g

|
HD'/J\“;,’/\‘”/\“/\"V/““\ :

CH
i °

Az olajsav szerkezeti képlete A kék szémok a szénlénc szénatomj ainak szémozését mutatjék A z6ld jelélések a

s

HOJ’\/\M/\

CMJ

Azokat a tobbszorosen telitetlen zsirsavakat, amelyek szintézisére az allati szervezetek nem képesek és ezért azokat
a taplalékkal kell felvenniiik, esszencialis zsirsavaknak nevezziik.. (Az emberi szervezet szamara pl. a linolsav és
a linolénsav esszencialis zsirsav.)

A zsirsavak tobbsége nem fordul el6 szabad formaban az €16 szervezetekben, jellemzden alkoholos hidroxilcsoporttal
rendelkezd vegyiilethez kapcsolodnak, azok hidroxilcsoportjat acilezve. Azaz a zsirsavak altalaban Osszetett
(hidrolizissel részekre bonthatd) vegyiiletekben talalhatok.

Hosszu lancu zsirsavak (Cy4-Csg) és alkoholok (Cy4-C5p) észterei a viaszok (ndvényi vagy allati €s nem asvanyi
viaszok!). Olvadéaspontjuk magasabb a neutralis zsirokénal (45°C feletti), halmazallapotuk szilard, hidrofob
vegyiiletek. Kémiai szerkezetiik és bioldgiai funkcidjuk igen valtozatos.

11

http:// www.renderx.com/


http://www.renderx.com/
http://www.renderx.com/reference.html
http://www.renderx.com/tools/
http://www.renderx.com/

render

A sejtek molekulai

A zsirsavak glicerinnel alkotott észterei az acil-gliceridek, melyek az észteresitd zsirsavak szamatol fliggéen
lehetnek mono-, di- és trigliceridek.

Neutralis zsirok

A triglicerideket nevezziik neutralis zsiroknak, melyek tartalék tapanyagként vagy energiaraktarként funkcionalnak.
A zsirsavakban a szénatomok redukalt allapotban vannak, igy oxidaciojukkor a szénhidratok oxidéaciojahoz képest
kb. kétszer nagyobb energia nyerhetd.

Az allati szervezetben talalhato zsirok altalaban egyenes lancu telitett zsirsavakat, valamint 1-6 kettGs kotést
tartalmazo telitetlen zsirsavakat tartalmaznak (leggyakrabban a palmitinsav, sztearinsav és olajsav). Az egyenes
lancu telitett zsirsavak szorosan illeszkedhetnek egymashoz. A telitetlen zsirsavak €s a kettds kotések szamaranyanak
novekedése csokkenti a rendezettséget, igy a zsir olvadaspontjat. A szobahdmérsékleten folyékony neutralis zsirokat
olajoknak nevezziik. A névényekben a neutralis zsirok (olajok) 6sszetétele valtozatosabb, mivel a benniik talalhato
zsirsavlancok tartalmazhatnak harmas szén-szén kotést, a karboxilcsporton kiviil mas funkcionalis csoportokat, és
3 vagy 5 tagu gytriiket is.

H,C—OH
N ?
HO™ j/\OH HC—OH
OH
H,C—OH

A glicerin (glicerol) szerkezeti képletének kétféle abrazolasi modja.

o)
H,C—0" 0 R,
HC—0 0 R,

H,C—0 "R,
A neutralis zsir (triglicerid = triacil-glicerol) altalanositott szerkezeti képlete.

Membranalkoté lipidek

A biologiai membranok fontos alkotdelemei. Polaros molekularészletet tartalmazo, ezért amfipatikus (kettds
oldhatosagi tulajdonsagokat mutatd) vegyiiletek. Kémiai szerkezetiiket alapjan tobbféle csoportositasuk is lehetséges,
attol fliggden, hogy az dsszetett molekulak mely komponensét emeljiik ki. Ide sorolhatoak a glicero-foszfolipidek,
a szfingolipidek, a glicero-glikolipidek, az éter-lipidek, a koleszterin, stb.

Glicero-foszfolipidek

A glicerin két zsirsavval és egy foszforsavval képzett triésztere a foszfatidsav. A foszforsav a glicerin harmadik
szénatomjan 1évé hidroxilcsoportot észteresiti. A foszfatidokban a foszforsavhoz tovabbi molekulak
kapcsolddhatnak, szintén észterkotéssel. Elnevezésiik a foszforsavhoz kapcsolodd molekula alapjan torténik:
foszfatidil-kolin (lecitin), foszfatidil-etanolamin (kefalin), foszfatidil-szerin, foszfatidil-inozitol stb. A kiillonb6z6
foszfatidokban a glicerint észteresitd két zsirsav (a szénlanc hosszaban és a kettds kotések szamaban megnyilvanuld)
kombinacidi nagy valtozatossagot biztositanak. A kiilonb6zd szervezetekben, st azok kiilonb6zo szoveteiben a
foszfatidok kémiai dsszetétele eltéro, és fajra, szovetekre jellemzo.

8]

Rzﬁ\
I

0

A foszfatidsav szerkezeti képlete. A glicerin-vaz pirossal jelolve.
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0}
/JI\ ST AN ﬁ ?r’s
R 07 YT 0P NCH,
REN‘\’(O &~ CH,4
0O

A foszfatidil-kolin szerkezeti képlete.

X g
~
il \(\‘o—xpho o~ _NH;
RE\H/O 3
o

A foszfatidil-inozitol szerkezeti képlete.
Eter-lipidek

A glicero-foszfolipidek sajatos csoportjat képezik az un. éter lipidek, amelyekben a glicerinhez nem észter-, hanem
éterkotéssel kapesolddod hosszu szénlancu (alkil vagy enol) komponensek talalhatok. A legtobb él6lényben csak
nyomokban talalhatok meg, de egyes sotiird szervezetekben részaranyuk jelentés. Egyes szdvetekben, mint a
szivizomban és az idegrostok velShiivelyében jelentds mennyiségben van jelen, és bizonyos daganatos
elvaltozasokban megemelkedett szintjiik mutathaté ki. Kiilonleges valtozatai megtalalhatok az Archaea
sejthartyajaban.

Szfingolipidek
Hosszl szénléncu szfingoid (aminoalkoholok; pl.: szfingozin) vazat és ahoz amid kotéssel kapcsolodo, hosszi
szénlancu zsirsavat tartalmazd vegyliletcsoport a ceramidok. Valtozatossagukat a kiilonb6z6 szfingoid és

zsirsavmolekuldk kombindcidi adjadk. A zsirsav hosszabb szénlanct, mint a glicerolipidekben (C,4-ig, egyes
esetekben még ennél is tobb) altalaban telitett vagy egyszeresen telitetlen.

NH,

e Y\\/ﬂ‘\/\/\\/\/\\/\/cm
OH

A szfingozin szerkezeti képlete.
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R
~C
HN R
HO-\\\)\W/\V\/\,\/\\/\\/,\J,/‘\\/.CH3
OH

A ceramidok altalanositott szerkezeti képlete. A zsirsav komponens pirossal jelolt.

A szfingoid alkotorész hidroxilcsoportjat tovabbi molekuldk észteresithetik, pl. foszfat-€szterek, mint (a glicero-
foszfolipidekhez hasonloan) a foszforil-kolin, foszforil-etanolamin, foszforil-inozitol. Ezek alkotjak a szfingo-
foszfolipideket. Jelentdsebb koncentracidban a sejthartya kiilsé lemezében és membranok mikrodoménjeiben,
szamos képviseldjiik jelatviteli utvonalakban szerepelnek. Jellegzetes képviseldjiik a szfingomielin, amely ceramidbol
és foszforilkolinbdl 4ll, mely allati szervezetekbdl ismert, egyes szovetekben a lipidek 10-50%-4t adja.

H,C. 0
NE— X
e —g o) bl
HO=PT o \r/\x\/”“\/”\,/“\/’\v/‘\,/\\/CH3
(“) OH

A szfingomielin szerkezeti képlete. A ceramid zsirsav komponense pirossal, a foszforil rész zdlddel jeldlt.

A ceramid molekulak a hozzajuk kapcsolddoé mono- vagy oligoszacharidokkal alkotjak a glikosszfingo-glikolipideket
(a glikolipidek egyik csoportja). Jellegzetes képviseldik a cerebrozidok, amelyekben a ceramidhoz monoszacharid
molekula (galaktoz vagy gliik6z) kapcsolodik (B-glikozidos kotéssel). Az idegsejtek membranjanak fontos
komponensei. A gangliozidokban a ceramidhoz 2—6 cukoregységbdl alld oligoszacharid lanc kapcsolodik.

Glicero-glikolipidek

észteresitik, a harmadik hidroxilcsoport B-acetil kdtéssel mono- vagy diszacharidhoz (altalaban galakt6zhoz)
kapcsolodik. Az allati szervezetekben a glicero-glikolipidekben altalaban egy telitett €s egy egyszeresen telitetlen
16, 18 szénatomszamu zsirsav. Novényekben szerepiik jelentds, a kloroplasztiszban a fotoszintetizal6 membranokban
a glicerolipidek %a-ét teszik ki. Magasabbrendii ndvényekben a zsirsav rész csaknem kizarolag tobbszordsen
telitetlen zsirsavakbol (tobbnyire linolénsavbol) all. Az eukaridtdkban jellemzden az egyes pozicidban Cy4 vagy
C,g szirsavak, de a kettes pozicidban kizardlag C;g zsirsavak talalhatok. A prokaridtakban az egyes pozicidban
altalaban C,g, de a kettes pozicidban csak C,4 zsirsavak vannak.

Egyszeri, nem hidrolizalhaté lipidek

Eikozanoidok

A C,, tobbszordsen telitetlen zsirsavak (pl. arachidonsav) oxidalt szarmazékai. Kémiai szerkezetiiket tekintve
megkiilonboztetjiikk a leukotriéneket és a gytrit tartalmazo prosztanoidokat (prosztaglandinok, prosztaciklinek,
tromboxanok). Biologiai szerepiik szerteagazo: gyulladasos folyamatok, immunmiikddés, allergias reakciok stb.

Terpenoidok

A (CsHg), 0sszegképleti, izoprén egységekbdl levezethetd vegyiileteket a terpének, szarmazékaik a terpenoidok.
A két izoprén egységbdl jonnek 1étre a mono-, négybdl a di-, hatbdl a triterpenoidok stb. Tébbségében névényi
eredetil vegyiiletek.
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CH,

i \/CHz
2

Az izoprén szerkezeti képlete.

Lehetnek nyilt lanctiak és tartalmazhatnak gytirtiket. Sokféleségiiknek megfeleléen szamos anyagcserefolyamatban
szerepet jatszanak. Terpén szdrmazékok a példaul a gibberelinek, a juvenilis hormon (eldbbi novényi, utdbbi
izeltlabtiabk eléfordulé hormon), ubiquinon (mas néven koenzim-Q; a mitokondrialis elektrontranszport rendszer
része), K-vitamin, stb.

Nyolc izoprénegységbdl allnak a Cyy-es tetraterpének, a karotinoidok. Alapvegyiiletiik a cisz-fitoen, melybdl
dehidrogénezéssel alakul ki a likopin (paradicsomban), a lanc két végének gylirivé zarddasaval a karotinok,
oxigénatomok beépiilésével pedig a xantofillek. Tobb tagjuk szines vegyiilet, néhanyuk a fotoszintetizald
pigmentrendszerekben is megtalalhato, antioxidans hatastiak.

CH, CH, CH. CH, cH, cH CH, CH,

H,C ; . CH,
A cisz-fitoen szerkezeti képlete.

A B-karotin az A-vitamin prekurzora (el6anyaga), mely a molekula kettéhasadasaval alakul ki. Az A-vitamin a
rodopszin felépitésében vesz részt.

A B-karotin szerkezeti képlete.

Szteranvazas vegyuletek

Ugyancsak az izoprén szarmazékok kozé sorolhatd vegyiiletek. Triterpén ciklizalasaval jonnek létre az allatokban
és gombakban, valamint a novényekben a szteroidok bioszintézisének kiindulasi vegyiiletei. A lehetséges
legegyszeriibb szteranvazas vegyiilet a gonan, melyben a 17-es szénatomra hidrogénatom kapcsolodik.

R

A szteranvaz. A gylriket az ABC betliivel, a szénatomokat szamokkal jel6lik. R a 17 szénatomra kapcsolodo
oldallanc.

A legtdbb szteroid molekulaban a 10-es és 13-as szénatomon egy-egy metilcsoport talalhato, és a 17-es szénatomhoz
alkil lanc kapcsolodik. A szteroidok valtozatossagat a metilcsoportok szama, az alkil lanc szerkezete és egyéb, a
gytiriikre kapcsolodo funkcionalis csoportok adjak. A szteroid hormonok fontos szerepet toltenek be a szervezetben
lejatszodd folyamatok szabalyozasaban. Példaul a rovarokban az ekdiszteron (vedlési hormon), gerincesekben a
nemi hormonok, a kortikoszteroidok (mellékvesekéreg altal termelt szteriodok), androgének stb., ndvényekben a
fitoszteroidok, gombakban az ergoszterolok.

A harmas szénatomon hidroxilcsoportot hordozé szteroidok a szterolok. Utdbbiak képviselje a koleszterin (mas
néven koleszterol) is, amely fontos membran komponens, a D-vitamin szintézis és az epesavak szintézisének
prekurzora, szamos mas szteroid biogenezisének kiindulasi molekuldja.
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H3C /“\//\ ,CH3

o] CH;,

-

A Koleszterin szerkezeti képlete. A polaros molekularészletet a hidroxilcsoport képviseli.
A fehérjék

A természetben el6forduld fehérjék 20 altalanosan eléforduld fehérjealkotd aminosavbdl (mint monomerekbdl)
felépiild linedris polimerek, makromolekulak. Az aminosavak ,kdzponti” o-szénatomjahoz tetraéderes
elrendezddésben kapcsolodik egy amino- és egy karboxilcsoport, tovabbé egy hidrogén atom, valamint kiilénb6z6
tulajdonsagokkal rendelkezd un. oldallanc. Vannak apoléros, azaz hidrofob (Gly, Ala, Val, Leu, Ile, Met, Phe,
Trp), polaros, de tdltést nem hordozé (Ser, Thr, Asn, Gln, Cys, Tyr), bazikus (Lys, Arg, His) és savas (Asp, Glu)
oldallancti aminosavak. Harom aminosav aromds oldallanccal rendelkezik (Phe, Trp, Tyr). Az apolaros prolin
(Pro) oldallanca sajat aminocsoportjaval képez gytrtit (iminosavat). (Az aminosavakat neviik hdrombetiis
roviditésével, illetve az abécé nagybetiiivel jelolik.)

HO"

H,N.___COOH

:1/\H
R

Az aminosavak altalanositott szerkezeti képlete az alfa helyzet{i szénatom megjelolésével.

Az aminosavak o-szénatomja aszimmetrias, optikailag aktivak, izomerparjaik a D- és L-aminosavak. Az ¢l6
szervezetekben el6fordulo fehérjék kevés kivételtdl eltekintve a-L-aminosavakbol allnak. A glicin, melynek
oldallanca csupan egy hidrogénatom, nem mutat optikai izomériat.

Az aminosavak vizkilépéses reakcidoban, az amino- és karbonsavcsoportjaik kozott kialakulo peptidkdtést 1étrehozva
kapcsolodnak. A peptidkotés transz-allasu, planaris jellegii, a kotéstengely mentén torténd rotacid gatolt.

0 e H O e
L H/ Y
H/ “-.C/C\-OH 4 H‘\N./C‘-. /OH - H/N\'C/ ~ /C\ /OH
/\ | I /\ I I
H H H H
R, R,

A peptidkotés (piros szinnel jelolve). Két aminosavbol dipeptid, harombdl tripeptid, sokbdl oligo-, illetve polipeptid
képzbdik.

A peptidkotések és az a-szénatomjok valtakozo sorozata hozza 1étre a polipeptid ,,gerincét”. A peptidlanc aminosav
sorrendje, az aminosav szekvencia alkotja a fehérjék els6dleges szerkezetét. Az aminosavak oldallancai a
peptidgerinchez viszonyitott helyzetiik és az egymas kozotti kolesonhatasok révén jarulnak hozza a fehérjékre
jellemz6 térszerkezet kialakitasahoz. A valtozatos oldallancok a fehérjeszintézis alatt vagy azt kovetéen funkcios
csoportjaikon keresztiil szamos ko- és poszt-transzlaciés modositason eshetnek at. A fehérjelancban periodikusan
rendezett szerkezetek jonnek 1étre: a-hélix és a B-redd (B-red6zott lemez), melyeket szabalytalan (random coil)
vagy szabalyos (B-hurok) szakaszok kotnek dssze. Ezek képezik a fehérjék masodlagos szerkezetét. A masodlagos
szerkezeti elemek és tovabbi kolesonhatasok (hidrogénhid, elektrosztatikus és hidrofob kotéerdk, diszulfid-hidak)
altal a peptidlanc egymastol tavol es6 elemei egymashoz koézel keriilve globularis (3D) format alakitanak ki. Ez a
harmadlagos szerkezet vagy a fehérje nativ konformacidja. Tobb fehérje Osszekapcsolddva, alegységszerkezetet
(negyedleges szerkezeti szint) képezhet.

Egy fehérjén beliil kiilonb6zo funkcidkat ellatéo nagyobb aminosavszekvencia részek, struktirelemek tn. domének
keépzddhetnek. A kiilonbdzd szervezetekbdl szarmazo, azonos funkciot betdltd fehérjékben levé aminosavsorrend
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hasonlosagabol a rokonsdg fokara, az evolucidos tavolsagra is lehet kovetkeztetni. A domének
aminosavszekvencidiban mutatkozé aminosaveltérések szama és a vizsgalt fajok fejlodéstorténeti tavolsaga kozott
egyenes aranyossag all fenn.

Az oOsszetett (konjugalt) fehérjék tartalmaznak nem fehérje alkotdelemeket is, pl. szénhidrat vagy lipid vagy
szervetlen (pl. fém-ion) komponenseket (gliko-, lipo-, foszfo-, metallo- stb. proteinek). A fehérjerész az apoprotein,
a kapcsolodo nem fehérje rész a prosztetikus csoport.

Biologiai aktivitas alapjan megkiilonboztetiink szerkezeti fehérjéket, tartalékfehérjéket, enzimeket,
transzportfehérjéket, kontraktilis fehérjéket, immunfehérjéket, hormonokat, toxinokat stb.

Az aminosavak szerketi képletei:

0

H:‘C““/[L‘“OH

NH,
Alanin (Ala; A) oldallanca hidrofob
NH, ﬁ\
HNﬁi\NHﬁ\M/ﬁKT/ OH
NH,

Arginin (Arg; R) oldallanca bazikus

(8]
H.N
2 \N\OH
o] NH,

Aszparagin (Asn; N) oldallanca hidrofil

O
HO_
]/\“\A\OH
O  NH,

Aszparaginsav (Asp; D) oldallanca savas

0
e g /JI\
HS T OH
NH,

Cisztein (Cys; C) oldallanca hidroféb (—SH csoportja diszulfidhidak kialakitasara alkalmas).

(0]
i o
‘\,/ NH,

Fenil-alanin (Phe; F) oldallanca hidrofob
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o
-
A OH

Glicin (Gly, G) hidrofil

Glutamin (Gln; Q) oldallanca hidrofil

0

erial

Glutaminsav (Glu; E) oldallanca savas

0]
ST
NH hi

Hisztidin (His, H) oldallanca bazikus

Izoleucin (Ile; I) oldallanca hidrofob

o}

OH
CH, NH,

Leucin (Leu; L) oldallanca hidrofob

o}

H,N
2 \/\/‘\H\OH

Lizin (Lys; K) oldallanca bazikus

S
H3C/ \/.\[/LOH

NH,

Metionin (Met; M) oldallanca hidrofob
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Prolin (Pro; P) oldallanca hidrofob

0
HO/\I)J\OH
NH,

Szerin (Ser; S) oldallanca hidrofil

0]

Tirozin (Tyr; Y) oldallanca hidrofob

CH, O

HO OH
NH,

Treonin (Thr; T) oldallanca hidrofil

Triptofan (Trp; W) oldallanca hidrofob

CH, O

H,C OH
NH,

Valin (Val; V) oldallanca hidrofob

0]

HSeJ‘\‘)‘\OH

NH;

Az eukariotakban el6fordulo fehérjeépité aminosavak 21. tagja a szelén tartalmu szelenocisztein (Sec; U), oldallanca
hidroféb. Cisztein-analdg, az — SH (tiol) csoport helyett —SeH csoportot (szelenol) tartalmaz. Elofordulésa az €16
szervezetekben altalanos, néhany enzim specialis aminosava.
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A sejtek molekulai
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|

~.__~-NH i I e T
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H,C 0 NH,

A pirrolizin (Pyl; O), melyben lizin oldallanchoz egy pirrolingyiirii kapcsolodik, a 22. fehérjeépité aminosavként
néhany metanogén Archaea faj metantermeld enzimjeiben talalhatdo meg.

A nukleinsavak

A nukleinsavak nukleotid monomerekbdl felépiild polimer lancok, makromolekuldk, a genetikai imformacio
hordozéi és kozvetitdi. A nukleotidokat egy szerves (purin vagy pirimidin) bazis, egy pentéz cukor és egy
foszfatcsoport alkotja, a legjelentésebb természetes szerves vegyiiletek kdzé tartoznak.

A nukleobazisok nitrogén tartalmu, aromas heterociklusos szerves vegyiiletek. Koziiliik az adenin és a guanin
purinbazisok, az uracil, a citozin és a timin pirimidinbazisok. A DNS-ben a citozin és a timin fordul eld, az RNS-

ben a timint az uracil helyettesiti.
g8
"
XN NH

A purin szerkezeti képlete.

NHZ

1.
]W pee

Purinbazisok: az adenin (balra) és a guanin (jobbra) szerkezeti képlete.

=

M

-~
"NH

=

e

A pirimidin szerkezeti képlete.

NH, o o]
A ]
I/\ “NH TSNH
e
NH NH N So
Pirimidin bazisok: citozin, timin és uracil.

A nukleozidokban egy riboz- vagy dezoxiriboz-cukorgyiirith6z B-glikozidos kotéssel kapcsolodik valamelyik
nukleobazis. A nukleozidok: citidin, uridin, adenozin, guanozin és timidin.
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N \"‘2N
¢ L
1o

OH OH

HO

Az adenozin szerkezeti képlete.

A nukleozidokbdl a cukor rész 5. szénatomyjat észteresito foszfatcsoporttal nukleozid-5’-monofoszfatok, a nukleotidok
alakulnak ki. A nukleotidok a DNS és RNS monomerjei, ezen kiviil szamos fontos biomolekula alkotd részei; pl.:
koenzim-A, FAD (flavin-adenin-dinukleotid), NAD" (nikotinamid-adenin-dinukleotid), ATP (adenozin-trifoszfat).
A nukleozid-monofoszfatok (pl. AMP) tovabbi foszfatcsoportokkal torténd észteresitésével alakulnak ki, a
nagyenergiaju (kémiai) kotéseket tartalmazo nukleozid-difoszfatok (pl. ADP), majd nukleozid-trifoszfatok (pl.

ATP). Ezek a molekulak alkalmasak energia raktarozasara és részleges hidrolizisiikkel az energia szabalyozott
felszabaditasara is.

Az adenozin-trifoszfat (ATP) szerkezeti képlete az egyes alkotoelemek feltiintetésével.

NH,
N
0 <Nf| N)
HO\/—I//OMJ
H
0

\0 OH

A ciklikus-adenozin-monofoszfat (cAMP) szerkezeti képlete.

A nukleotidok a foszfatcsoport és a cukormolekula 3. szénatomja kozott kialakulo észterkotéssel kapcsolodnak
egaymashoz, kialakitva a foszfatcsoport — (5’-cukor-3”) — foszfatcsoport — (5’-cukor-3’) —foszfatcsoport — (5°-
cukor-37) lancolatot. A nukleotidok, igy a di-, a tri-, ... az oligo- és a polinukleotidok lancok is orientaltak.

| Bazis | ] Bazis | | Bazis ] i Bams_|

J%,

/

] Gl Gl ¢
@ 0 0@ @

or f

c
/
7
cukor f

A nukleinsavlanc szerkezete.

A ribonukleinsav (RNS) nukleotidjaiban rib6z alkotja a cukor részt. Az RNS kiilonboz6 valtozatai részt vesznek
a genetikai informacié kodolasaban és dekddolasaban, a génexpresszioban és annak szabalyozasaban, a
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A sejtek molekulai

fehérjeszintézis kivitelezésében. Az RNS a DNS-nél nagysagrenddel kevesebb nukleotidbol all, egyszeres lanct,
de hurkot képezve, 6nmagaval kettds hélix szakaszokat képes kialakitani.

HO- OH HO— OH
o] L]
OH OH OH H

A ribéz és a dezoxirobéz szerkezeti képlete.

A dezoxiribonukleinsav (DNS) kettds szala helikalis struktirat képez. A DNS két szala ellentétesen (antiparallel)
orientalddva kapcsolodik egymashoz. A két szala egymas komplementere, benniik a nukleotidok nukleobazisai
parokat alkotnak (adenin—timin, guanin—citozin). A bazisparokat hidrogénhid koétések kapcsoljak dssze. A bazisok
sorrendje (bazisszekvencia) rejti a genetikai informaciot.

Az adenin (balra) és a timin (jobbra) két hidrogénhid-kotéssel kapcsolodva alkotnak bazispart. R; és R, a DNS
lanc kapcsolodasi pontjat jelolik.

He _N O-—-H—N H

T —
N N Vs
Ry /

T
=i R

H

A guanin (balra) és a citozin (jobbra) harom hidrogénhid-kotéssel kapcsolodva alkotnak bazispart. R; és R, a
DNS lanc kapcsolddasi pontjat jelolik.

Néhany szervetlen vegyiulet szerkezeti és
osszegképlete

Az oxosavak olyan legalabb egy oxigént tartalmazo savak, melyekben az oxigénen kiviil legalabb egy masik kémiai
elem is talalhato, legalabb egy oxigénatomhoz kapcsolodd hidrogénatomot tartalmaznak, és vizes kdzegben legalabb
egy (de lehet tobb is) proton leadasaval iont (savmaradék-ion) képeznek. Tobbségében vizben oldhato anyagok,
a vizes oldatok pH-jat csokkentik, a kémhatas csokkentése a protonleadas eredménye.

Az oxosavak altalaban Gsszetett ionok, kotésiik erdssége a molekula kdzponti atomjanak (pl. kénsavban a kén)
elektronegativitasatol és a hozza kapcsolddo oxigénatomok szamatol fligg. Az oxosavak kozé tartozik a kénsav,
a salétromsav, a foszforsav, tovabba a halogén-oxosavak, mint példaul a hipoklérossav, a klorossav, a klorsav, a
perklorsav, perjodsav stb.

HO._ _O oX
oS o8<
HO™ o o "o

A\

kénsav (H,SO,) és kétértékii anionja: a szulfat-ion ([SO4]2’)
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o)
7 7
HO—S 0—S
\ \
OH 0

kénes-sav (H,SO;) és kétértékii anionja, a szulfit-ion ([SO3]2_)

T ?
N* N

+
HO™ o 0" o
salétromsav (HNO3) és egyértékii anionja, a nitrat-ion ((NOs]")

HOmNﬁO 0 \=0

salétromos-sav (HNO,) és anionja, a nitrit-ion ((HNO,]")

0 0 0}
7 o o
HO—C O0—C 0—cC
\ \ \ .
OH OH @]

szénsav (H,CO5) és anionjai, a hidrogénkarbonat-ion ((HCO3]") és karbonat-ion ([CO3]2_)

0
HOHII'-I‘—~OH
oH
0 0 0
O—P—OH 0—P—0  0—P—0
oH oH 3

(orto)foszforsav (H;PO,) és ionjai, a dihidrogén-foszfat ((H,PO,4]"), a hidrogénfoszfat- ([HPO4]2_) és a foszfat-
ion ([PO,41™)

Kérdeések:

1. Csoportositsa el6fordulasuk gyakorisaga szerint az €16 szervezetek felépitésében részt vevo kémiai elemeket!
2. Nevezze meg és jellemezze a makromolekuldk f&bb csoportjait!

3. Milyen szempontok szerint lehet csoportositani a szénhidratokat?

4 Milyen monomerekbdl all a celluloz, a keményitd és a glikogén? Miben kiilonboznek egymastol ezek a
poliszacharidok?

5. Rajzolja fel az aminosavak altalanositott képletét!

6. Csoportositsa az aminosavakat oldallancuk tulajdonsagai alapjan! Magyarazza meg, hogy az oldallancok
sajatossagai hogyan befolyasolhatjak a fehérje szerkezetét!

7. irja fel két aminosav kondenzéacios reakciojanak kémiai egyenletét, nevezze meg a kialakul6 kotés tipusat, majd
irja fel hidrolizisét is!

8. Sorolja fel a fehérjék térszerkezeti szintjeit és azok f6bb jellegzetességeit!

9. Nevezze meg a nukleotidokat felépité molekulakat és rajzolja fel az AMP szerkezeti képletét!
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A sejtek molekulai

10. Milyen kozos és milyen eltérd alkotorészek azonosithatok az RNS és a DNS molekulék szerkezetében?

11. Nevezze meg a nukleinsavak felépitésében részt vevo szerves bazisokat? Csoportositsa azokat kémiai szerkezetiik
szerint, és jelolje meg, hogy a nukleinsavakban alkotnak bazisparokat!

12. Milyen szempont szerint, milyen tulajdonsaguk alapjan sorolunk vegyiileteket a lipidek k6z¢?

13. Vazolja fel a foszfolipid molekuldk kémiai szerkezetét! Nevezze meg, hogy a sejt mely strukturainak
felépitésében vesznek részt, €s indokolja, hogy milyen tulajdonsagaik miatt alkalmasak biologiai szerepiik betdltésére!

14. Rajzolja fel a szteranvaz szerkezeti képletét! Magyarazza meg, miben kiilonboznek a szteranvazas vegyiiletek
egymastol!

15. Definialja a kovetkezd Osszetett vegyiileteket és mondjon példat eléfordulasukra: peptidoglikan, proteoglikan,
glikoprotein, glikolipid, lipoprotein!
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3. fejezet - Az eukariota sejtek
felépitése

Az cukaridta sejtek — szemben a prokariotakkal — legszembe6tlobb és talan legfontosabb tulajdonsaga a
kompartimentalizacio. A prokariétakban nem talalhaté a plazmamembrantdl fiiggetlen (azzal nem kontinuus)
membranrendszer. Az eukaridta sejtekben a plazmamembran altal hatarolt tér bels6 membranrendszerekkel
elvalasztott, kiillonbdz6 méretii és funkcioju terekre, sejtszervecskékre (sejtorganellumokra) tagolodik. Az azonos
funkcidju terek, az azonos sejtszervecskék Osszessége kompartimentumot alkot. A sejtorganellumok sajat
membranjaban és belsd terében specialis folyamatok zajlanak, melyek szamara megfelel koriilmények (pH,
koncentracioviszonyok stb.) alakulnak ki, tovabba megfelel6 komponensek allnak rendelkezésre: izolalt és
optimalizalt reakcioterek jonnek Iétre.

crer

nagy hordozo- és reakciofeliiletet képeznek a fehérjék szamara. A tobb részfolyamatbol allo bonyolult
anyagcserefolyamatok enzimrendszerei gyakran egymas mellett helyezkednek el, rogziilnek a membranokhoz. A
membranok kiilonbozoé reakciotereket valasztanak el és kotnek Ossze. A membranok kiilonbozé molekulakra
vonatkozo eltéré permedbilitasa és szamos membranfehérje miikodésének eredménye, hogy a membranok altal
elvalasztott terek kozott jelentds koncentracid és potencialkiilonbségek alakulhatnak ki.

Az eukaridta sejt legjellegzetesebb (definicid szerinti) alkotéoeleme a mag (sejtmag, nukleusz, karion). A
plazmamembran ¢és a sejtmag kozotti teret a citoplazma tolti ki. A citoplazma alapallomanya a citeszol, mely
tartalmazza a sejt organellumait és a sejtvazat. Hozzavetdleg a sejt térfogatanak felét teszi ki.

Az eukaridta sejtek tobbsége tartalmaz sejtmagot, amelyet a két membranbol all6 maghartya vesz koriil. A
maghartyan specialis szerkezetii pérusok helyezkednek el. Ez utobbiakon keresztiil zajlik le a mag és a citoszol
kozotti anyagaramlas. A magban helyezkedik legalabb egy magvacska (nukleolusz) —a riboszomalis RNS (rRNS)
szintézisének ¢és a riboszomak Osszeszerelésének a helye. A mag alapallomanya fonalas szerkezetli, DNS-t és
fehérjéket tartalmaz6 kromatinallomany. A kromatinban jol megkiilonbdztethetd a vilagosabb, lazabb szerkezetii
eukromatin és sotétebb, nagyobb siiriiségii heterokromatin allomany. A kromatinalloméanyt a kromoszémak
alkotjak, melyek linearis DNS-t és az ahhoz kot6d6 jellegzetes fehérjéket, hisztonokat tartalmaznak. A sejtciklus
osztodast kovetd fazisaban minden egyes kromoszoma egyetlen, igen hosszi, linearis DNS-molekulat tartalmaz,
melynek szerkezet fellazult, tobbé-kevésbé letekeredett, igy az egyedi kromoszomak nem kiilonithetk el. A
sejtciklus késébbi fazisaiban a DNS megkett6zodik (replikalodik), a kromoszoma két részbdl, két kromatidabdél
all. Mindkét kromtatidaban egy-egy azonos bazisszekvenciaji DNS-molekula van. Az osztédas soran a kromoszomak
anyaga erdsen kondenzalodik, és ekkor palcikaszer(i testek formajaban jol felismerhet6k. A két kromatida az
mitdzis soran szétvalik és elosztddik a leanysejtek kozott.

A maghartya és a DNS hisztonokkal képzett allando kapcsolata védelmet nyajt a DNS-molekuldk mechanikai
karosodasa ellen, biztositja az egydi DNS-molekuldk kromoszomakba valdo csomagoldsat. Ez teszi lehet6vé
szallitasukat, pontos szétosztasukat a sejtosztodas soran. A sejtmag ma ismert szerkezete és a DNS hisztonokkal
képzett allando kapcsolata, illetve a mai eukariota sejtek jelentdsen megnovekedett DNS tartalma valdsziniileg az
evolucids soran parhuzamosan alakult ki.

A transzKkripcié (a DNS bazisszekvencidinak atirasa RNS-bazisszekvencidkba) és a transzlacié (az RNS iranyitotta
fehérjeszintézis) térben szétvalik egymastol.

Az organellumokat hatarol6 membranok azonos szerkezeti elv szerint épiilnek fel: Alapvetden foszfolipid kettds
rétegbdl és e két rétegbe meriild, vagy annak felszinéhez kapcsolodé fehérjékbdl allnak. Osszetételiikben, fehérje-
és lipidtartalmukban, valamint az egyes komponensek eloszlasaban nagy eltérések alakulhatnak ki, ez is hozzajarul
az egyes organellumok ¢és funkcidik kiilonbozoségéhez.

Az endoplazmatikus retikulum (ER)a legnagyobb kiterjedési bels6 membranrendszer. A citoplazma jelentds
részét behalozo lapos zsakokbol (ciszternakbol) vagy csovekbdl all. Ciszternalis szerkezetli a durva felszini
endoplazmatikus retikulum (DER; angolbol atvett roviditéssel RER — rough endoplasmic reticulum). Feliiletén
riboszomak iilnek, az exportra szant fehérjék szintézisét végzi. Az elsdsorban tubularis szerkezetli sima felszinii
endoplazmatikus retikulum (SER — smooth endoplasmic reticulum), a lipid- és szénhidrat-anyagcserében, a
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Az eukariota sejtek felépitése

biologiailag aktiv idegen szerves vegyiiletek (xenobiotikumok) feldolgozasaban vesz részt. Az endoplazmatikus
retikulumban szintetizalodott fehérjék és membranlipidek a Golgi-késziilék ciszternaiban valogatason és modositason
esnek at. Az exportra varo fehérjék a Golgi-késziilékbol képzodo valadékszemcesékben koncentralodnak, majd
exocitdzissal iiriilnek ki a sejtb6l. Az endocitotikus vakuélak (endoszoémak) terében a kiilvilagbol importalt
anyagok izolalodnak. A bontd enzimeket tartalmazo lizoszomak a sejt litikus organellumrendszerét alkotjak: a
kiilvilagbol vagy a bels6 térbol felvett makromolekulakat képesek lebontani.

Az egyes kompartimentumok membranjai csak kevés kivétellel tudnak &sszeolvadni, ezért a sejtorganellumok
tartalma nem keriilhet at kdzvetleniil az egyikbol a masikba. Ennek ellenére a kompartimentumok kozott hatarozott
anyagaramlas figyelhetd meg, melynek altalanos modja a vezikularis transzport. Ennek soran altalaban egyszeres
membrannal hatarolt hdlyagokban, vezikulakban, iranyitott transzporttal és a szallitott anyag mas kompartimetumok
tartalmaval valo keveredése nélkiil valosul meg az anyagszallitas az egyik kompartimentumbol a masikba.

Kiilonleges az eredetiik, igy specialis membranok hataroljak a mitokondriumokat, a szintesteket, valamint a
peroxiszomakat. A mitokondriumok terében szintetizalodik a sejt ATP-tartalmanak legnagyobb része, a zold
szintestekben zajlik a fotoszintézis, a peroxiszomakban oxidativ folyamatok bonyolodnak le.

3.1 tablazat Eml6s majsejt felépitésében részt vevé membranrendszerek felszineinek aranya a sejt 6sszmembran-
felszinének szazalékaban. Egy emlés majsejt atlagos térfogata hozzavet6legesen 5000 um3 , ateljes membranfelszin
kb. 110 000 pm?.

membrantipus %
sejthartya 2
DER 35
SER 16
Golgi-késziilék 7
mitochondrium 39
maghartya 0,2
lizoszomdlis membran 0.4
peroxiszomadlis membran 0,4
endoszomalis membréan 0.4

Az eukaridta sejtekben a sejtalkotok nem véletlenszertien helyezkednek el, a sejtek tobbségének meghatarozott
alakja van. Mindezért az dsszetett felépitésii sejtvaz (citoszkeleton) felelds. A citoszkeleton mikrotubulusokbdl,
mikrofilamentumokbél és az Gin. intermedier filamentumokbél, illetve ezek halozatabol all. A mikrotubulusok
és aktinfonalak minden eukaridta sejtben megtalalhatok, az intermedier filamentumok egyes komponensei
evolucidsan Uj szerzemények, szovetspecifikus valtozataik csak a gerincesekben fordulnak eld.

A mikrotubularis és aktinvazhoz mozgaté molekulak, in. motorfehérjék kapcsolodnak. A vazrendszer meghatarozza
a sejt alakjat, lehetdvé teszi a sejt €s a sejtalkotok mozgasat, rogziti az egyes organellumok sejten beliili helyét,
azaz részt vesz a sejt bels6 rendezettségének fenntartasaban, a sejten beliili anyagaramlasban. A vazrendszer elemei
Osszességilikben nagy hordozo- és reakciofeliiletet adnak. Szamos fehérje kotddik hozzajuk, befolyasolva e fehérjék
sejten beliili elhelyezkedését, eloszlasat.

A sejt osztodasa soran a kromoszomak mozgatasat, szétosztasat a mikrotubulusokbodl alloé mitotikus késziilek
(magorso) iranyitja, mikrotubulusok hidnyaban az eukariota sejt nem képes osztodni.

A citoplazmat, vagyis a sejt felszinét plazmamembran boritja, amely egyrészt elvalasztja (védi és izolalja), a
sejtet a kornyezetétdl, masrészt dssze is kapesolja a kiilvilaggal. Kiilsé felszinén glikoproteineket, és specialis
poliszacharidokat tartalmazo burok (sejtkdpeny) képzddik. A sejthartya meghatarozé komponensei kdzé tartoznak
a membranfehérjék. A sejthartya gazdag receptorfehérjékben, melyek nagy affinitassal képesek megkotni
ligandumaikat, a jelatviteli utvonalak kiinduldé pontjai. A membranfehérjék egy heterogén csoportja
sejtadhézios/sejtkapcsolé funkciot 1at el, alapvetd szerepe van a szoveti strukturak kialakitasaért és fenntartasaért.
Az ionpumpaik, ioncsatornak és transzporterek egyiittesen hozzak Iétre és tartjak fenn a kiilonb6z6 ionok és
molekulak egyenldtlen eloszlasat a sejt belseje és a kiilvilag kozott, mely a sejt normalis mitkodésének alapfeltétele.

3.2 tablazat Prokariota és eukariota sejtek néhany alapvetd, altalanositott tulajdonsaganak osszehasonlitasa.
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Prokaridta Eukariéta
méret 1-10 pm 5-100 pm
sejtmag nines van
DNS
mennyisége (bazisparokban) 106 107-108
szervezddés cirkuldris molekulak linearis molekuldk,

hiszton fehérjékhez asszocidltan

kromoszémaék
transzkripe16/ transzlcio egy térben zajlik térben elvalasztva
belsé membranrendszer nines van
viz kiils6 vaz belsd, haromféle komponensbol
fazisokra tagolt sejteiklus nines van
sejtkapesolat nines van
differencidlodas nines van,
szemiautondm organellum nines van (mitochondrium, szintest)
apoptozis bizonytalan van

Kérdesek:

1. Sorolja fel az eukariota és prokariota sejt felépitése kozotti legalapvetdbb eltéréseket!

2. Mi az elénye a kompartimentalizacionak?

3. Sorolja

4. Nevezzen meg legalabb egy nem membran hatarolta sejtalkotot!

fel a fobb sejtalkotokat!

5. Mi a belsé6 membranrendszerek szerepe?
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4. fejezet - A sejtmembran szerkezete
és mukodése

Az eukariota sejteket boritd plazmamembran és a sejtalkotok belsé membranrendszereket alkot6 membranjai
alapfelépitése azonos. Az egyes kompartimentumok membranjai és a sejthartya eltérd tulajdonsagi tereket hatarolnak,
valasztanak el és egyben kotnek 6ssze. A kiilonbozo sejtorganellumok membranjait vizsgalva jellegzetes eltérések
ismerhetdk fel, szamos specifikus tulajdonsagot mutatnak, melyek a membranok lipid- és fehérjedsszetételének
(elsésorban ez utdbbi) kiilonboz6ségére vezethetok vissza. Mégis, a membranok miikddésének, felépitésének
alapelvei nagymértékben hasonldak, ezért legfontosabb tulajdonsagaik, legaltalanosabb fukcioik egyezbek, ezért

a bioldgiai membranok szerkezetének és alapveté miikodésének ismertetésére elegendé a plazmamembran
tulajdonsagait szemiigyre venni.

Membranszerkezet

A biologiai membranok 5-10 nm (az allati sejtek plazmamembranja 10 nm) vastag, kettds rétegi sejtalkotok. Fo
alkotoelemeik a lipidek és a fehérjék. Szarazanyagtartalmanak 40-75%-a lipid, néhany szazalék szénhidrat
(glikolipidek és glikoproteinek alkotoelemeként), a tobbi fehérje.

Egér majsejtek egy részlete. A piros nyilak mutatjak a két szomszédos sejt egymasnak simuld plazmamembranjat,
jobbra és balra endoplazmatikus retikulum ciszternak lathatok..

13

plazmamembran |

mitokondrium
belsé membran

|
- ]
kiils6 membran
izoszoma |
sejtmaghartya
pER |
ser [

Golgi-keszilek

0 20 a0 60 80 %

D koleszterin . szfingolipidek
B Kardiclipin B foszatidi-kolin

| minortipidek [l foszfatidil-etanclamin

Patkany majsejt kiilonb6z6 membranjainak lipidosszetétele.

A lipidek megkozelitdleg fele foszfolipid, nagyjabol negyede koleszterin, kisebb része glikolipid és mas lipidek.
Az egyes lipidek részaranya a sejtorganellumok, sejttipusok membranjaiban igen széles skalan valtozo. A
leggyakoribb foszfolipidek, a foszfatidil-kolin, a foszfatidil-etanolamin, a foszfatidil-szerin. A foszftidil-inozitol
ugyan kis mennyiségben szerepel a membranokban, de fontos bioldgiai funkciok kdtddnek hozza. A foszfolipidek
a glikolipidek és a koleszterin is megnyult, palcika alak, kettds oldhatésagi tulajdonsagot mutatd (amfipatikus)
molekulak. Poléros ,,feji” részbdl és apolaros, hosszi lancu ,,farki” részbdl allnak. ezek az anyagok vizes kdzegben
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A sejtmembran szerkezete és miikddése

hajlamosak micellakat alkotni vagy spontan kettds rétegbe rendezddni; ekkor hidrofil polaros miolekularésziikkel
a vizes fazissal teremtenek kapcsolatot, hidrfob apolaros részeikkel egymas felé fordulnak.

A biologiai membranok vazat foszfolipid kettdsréteg képezi. A két rétegben a hidrofil feji részek a vizes fazisok
felé, a hidrofob farki részek pedig a membran belseje, pontosabban a masik lipidréteg felé tekintenek. A membran
két lipidrétegében a molekuldk ellentétesen orientdlodnak, igy a membran belsejében kialakul egy hidrofob zéna,
amit két oldalrol egy-egy (a polaros feji molekularészekbdl all6) hidrofil sav zar le. Ez a hidrofob zéna a vizben
0ldo6do anyagok (cukrok, aminosavak stb.), makromolekuldk, ionok szdmara diffizios mozgassal atjarhatatlan,
(impermedbilis), igy a membran valaszfalként viselkedik.

Foszfatidil-kolin molekula modellje.

A koleszterin molekula térbeli modellje.

A tiszta, fehérjementes foszfolipidmembranok ateresztik a kis molekulatomegii (kb. 100 Da-ig) hidroféb vagy
polaros molekulékat (pl. O,, N,, NO, CO, CO,, viz, etanol), de atjarhatatlanok nagyobb molekuldk és minden
elektromosan t6ltott anyag (ionok) szamara.

A plazmamembran atjarhat6 a sokféle metabolit (aminosavak, cukrok stb.), s6t az ionok szdmara is. Ennek oka a
membran fehérjéinek miikodésében keresendo.

% S

: &"T 2 f'gi ‘?' "-'1-‘. ‘_'4-“

A plazmamembran ozmiofil, ozmioféb ozmiofil harmas megjelenése a jo mindségii elektronmikroszkopos képen
lathato.

A membran fehérjetartalma széles hatarok kozott valtozik, atlagosan 50% koriili. A velShiivelyes idegrost
mielinhiivelyének plazmamembranjaban alig 25%, de a mitokondrium belsé membranjaban elérheti a 70-80%-ot
is. A membran fehérjéit két nagy csoportba sorolhatjuk a lipid kettsréteg molekulaival 1étesitett kapcsolatuk
szerint. A periférias fehérjék a membran kiils vagy belsé felszinén lokalizdlodnak, feliiletiikdn tobbségében
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hidrofil oldallancok talalhatok. A membran szétbontdsa nélkiil levalaszthatok. Az integrans membranfehérjék
tobbé-kevésbé bemeriilnek a membranba, gyakran at is érik azt (transzmembranfehérjék), vagy kovalensen
kotédnek valamelyik membrankomponenshez (lipidhorgony). fgy csak a lipid kettdsréteg megbontasaval (pl.
detergenskezeléssel) tavolithatok el.

A membran fluiditasa és szervezodése

A bioldgiai membranok €16, dinamikus struktirdk, a membranalkot6é molekulék a sajat tengelyiik koriil el tudnak
fordulni (rotacid), a membran sikjaban el is tudnak mozdulni (lateralis difftizio; lipidek esetében a diffiizi6 sebessége
elérheti az 1-2 pm/s-ot, a fehérjék ennél joval lassabban mozognak). A lipid molekuldk membran egyik rétegébdl
a masikba torténd atfordulasa (flip-flop mechanizmus) gatolt, spontan igen ritkan fordul el6. A zsirsavlancokkal
rendelkezd lipid komponensek molekulan beliili mozgést végezhetnek: zsirsavlancaik elhajolhatnak. A membran
kvazi folyadékként viselkedik, fluiditast mutat.

A membran fluiditisa a membran belsé rendezettségétol, elsdsorban lipidosszetételétdl, tovabba a kdrnyezet
hémérsékletétol fligg. A telitett zsirsavlancot tartalmazoé foszfolipid molekulak kozott erds kdlcsonhatasok alakulnak
ki, mig a telitetlen zsirsavlancok a kettés kotés helyén kialakuld elhajlas miatt, ezt a szerkezetet fellazitjak: a
membran rendezetlenebb, ,,folyékonyabb” lesz. A merev szteranvazzal rendelkezd koleszterin, illetve a
membranfehérjék aranyanak névekedése merevebbé teszi a membranokat.

Az ¢él6vilagban altalanos jelenség, hogy a valtozé homérsékletli (poikilotherm) allatok alacsony hémérsékleten
sok telitetlen zsirsavlancot tartalmazo foszfolipidet épitenek membranjaikba, ezzel biztositva a normalis miikddéshez
sziikséges fluiditast.

A membran fluiditasa szdmos transzportfolyamat eléfeltétele.

A membranalkotok mozgasat mas tényezdok is befolyasoljak. A membranba épiilt molekulak kozotti gyenge
kolcsonhatasok eredményeképpen kb. 10—-100 nanométeres korzetben mikroareak (mikrodomének) alakulhatnak
ki (mozaikossag), melyekben egyes membran molekuldk feldtsulnak. Jellegzetes példaik a koleszterinben,
glikolipidekben és néhany specidlis fehérjében gazdag ,lipid tutajok™ (lipid rafts). A lipid tutajokra jellemzd,
hogy benniik jellemzden hosszabb zsirsavlanci lipidek koncentralodnak, ezért ezen a teriileten a membran vastagsaga
megno, sot, ezen a teriileten a membran két rétege egyiitt mozog. A fentiek miatt a lipid tutajokba csak specialis
fehérjék képesek beépiilni.

Szamos membranfehérje kapcsolddva a sejtvaz valamely eleméhez, helyhez rogziil. A szomszédos sejteket 6sszekotd
bélhamsejt) a fluiditas, ill. a molekuldk szabad mozgasat korlatoz6 mechanizmusok, és az iranyitott vezikularis
transzport egyiittes hatdsaként a plazmamembran kiilonb6z6 teriiletein a membrankomponensek, elsdsorban a
fehérjék, eloszlasa nem lesz egyenletes. Funkciondlisan eltéré areak (membrandomének) alakulnak ki (pl. a
bélhamsejtekben a gliikoz felvételét végzo fehérje csak az apikalis — a bél iirege felé néz6 — plazmamembran-
régioban mutathato ki, mig szamos mas fehérje — igy a Na'/K'-ATP-4z — csak a bazolateralis membranban). A
plazmamembran ilyen jellegii polarizaltsaga a szoveti kotelékben miikddd sejtek tulajdonsaga, egyben normalis
miikddésiik sziikséges feltétele.

A membrankomponensek eloszlasa nemcsak a membran sikjaban egyenetlen, ugyanis bizonyos komponensek a
membran két rétegében nem egyenlé ardnyban oszlanak meg. Altalanosan, hogy a kolintartalma lipidek
(foszfatidilkolin, szfingomyelin) és a glikolipidek a membran kiilsé rétegében, mig az amino-foszfatidok
(foszfatidilszerin, foszfatidiletanolamin) a belsd, citoszol feldli rétegben helyezkednek el.
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A sejtek apikalis (lumenalis) felszinén a plazmamembran extracellularis felszinén talalhato a glikokalix (nyil).

A sejthartya kiils6, sejten kiviili tér felé nézo felszinén szénhidratban gazdag réteg, a glikokalix (angol megnevezése:
external coat) talalhato. Osszetevéi a glikolipidek és glikoproteinek, melyek oligoszacharid oldallancaik a kiilvildg
felé néznek. Az oligoszacharid komponens altaldban kevesebb, mint 15 cukormolekulabol 4ll, gyakran elagazo,
rendkiviil valtozatos Osszetételil. A sejt felszinén talalhatunk fehérjékhez kovalens kotéssel kapcsolodd poliszacharid
lancokat is, Un. proteoglikdnokat. Ezek fehérje komponensei vagy a glikozil-foszfatidil-inozitol (GPI) segitségével
horgonyzodnak a membranhoz, vagy transzmembran fehérjék. A glikokalix kodzvetleniil membranhoz kotott
elemeihez lazan kotodo, a sejt altal termelt tovabbi poliszacharidok, glikoproteinek és proteoglikanok asszocialodnak.
A plazmamembran belsd, citoplazma felé néz6 oldalan szénhidratok nincsenek.

s

kiils6 kornyezet, mig az intracellularis folyamatokat beinditdé molekulaszakaszok a citoplazma felé néznek.

A (plazma)membran fenti leirdsat Singer és Nicolson 1972-ben publikalt folyékony mozaik membran modellje
alapozta meg.

Transzportfolyamatok

A plazmamembran kapcsolatot teremt a sejt kdrnyezetével, igy a sejt miitkodése szorosan dsszefiigg a membranban
zajlo folyamatokkal. A plazmamembran haromféle feladatot lat el: anyagfelvételt és -leadast, a sejten kiviilr6l
szarmaz6 ingerek felfogasat, feldolgozasat és tovabbitasat, valamint sejt-sejt, ill. sejt-sejtkozotti allomany
kozotti kapesolatok 1étrehozasat.

Egyszert diffuzioval (energiabefektetést nem igényel) csak a mar megismert kis molekuldji hidroféb vagy toltés
nélkiili kis polaros molekulék juthatnak 4t a membranon. A diffizi6 irdnyat és intenzitasat a membran két oldala
kozotti koncentracioviszonyok szabjak meg.

A bioldgiai membran szemipermeabilitasaért, nagyobb ligandumok transzportjaért tobbségében igen specifikus
integrans membranfehérjék feleldsek. Szerkezetiik és mikodésiik alapjan harom csoportba sorolhatok.

A csatornak hidrofil pérusként miikddnek, melyet a csatornafehérjék transzmembran a—hélix szakaszai hoznak
1étre. Nagy sebességgel engednek at vizet és egyes ionokat egyik oldalrol a masikra, mivel nem alakul ki kotés a
csatonafehérje és az athaladé molekulak k6zott. A mozgas iranyat a membran két oldalan fellépé koncentracio-,
ill. toltéskiilonbség (elektrokémiai potencialkiilonbség) szabja meg. Egyes csatornak lehetnek allandoan nyitott
allapotban, legtobbjiikk azonban csak valamilyen jel (pl. kémiai anyag, mechanikai hatds vagy elektromos
fesziiltségvaltozas) hatasara nyilik meg idélegesen, un. kapuzott csatornak. A kémiai szinapszis posztszinaptikus
membranjaban 16v6 Na'- és K -csatornak neurotranszmitter (pl. acetilkolin) hatasara nyilnak ki.

A szallitofehérjék masik nagy csoportjat a transzporterek (mas elnevezéssel: permeazok, karrierek) alkotjak.
Reverzibilisen kotik a szallitando (cargo) anyagot, ami konformaciovaltozast idéz eld a karrier fehérjében, és ez
inditja el a transzportot. A transzportereket harom csoportba sorolhatjuk. Az uniporterek egy molekulat szallitanak

s

vorosvértest membranjaban talalhat6 gliikoz-transzporter. A szimporterek (kotranszporterek) egyidejlileg két
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anyagot szallitanak azonos iranyba. Az egyiket a koncentraciogradiensnek megfelelden (ez hajtja a folyamatot),
a masikat a koncentraciogradiens ellenében. Kotranszporttal valosul meg pl. bélhamsejtek apikalis membranjaban
a gliikoz felvétele a Na'/gliikoz kotranszporter kozremiikodésével. Az antiporterek (kicserélok) is két anyagot
mozgatnak, de ellentétes iranyba. Az egyik a koncentraciogradiensének megfelelden, a masik a sajatjaval ellentétesen
mozog. Tipuspéldajaa Na'/H" (natrium—proton) antiporter, mely Na*-t hoz be kiviilré] (a nagyobb koncentraciéjt
helyrél) a citoplazmaba, és egyidejiileg H'-t juttat ki a sejtbol. Ez az antiporter az intracellularis pH-t szabalyozo

kor egyik fontos eleme.

A csatornak és a transzporterek kiilon energiabefektetés nélkiili, un. facilitalt diffaziot (passsziv transzportot)
valdsitanak meg.

A membran transzportfehérjéinak fehérjék harmadik csoportjat a pumpa-ATP-azok képezik. ATP hidrolizisébdl
kedvezdtlen anyagszallitas valosiytanak meg. Miikodésiik eredményeként koncentracio-, ill. potencialkiilonbséget
alakitanak ki a membréan két oldalan. Legismertebb koziilik a Na'/K-ATP-4z (natrium-kalium kicserélé ATP-
4z), mely egy molekula-ATP lebontasaval atlagban 3 Na-iont 16k ki a sejtbol és két K-iont hoz be. Ionpumpa
szabélyozza a sejt kalciumtartalmat (Ca" -ATP-az), protontranszlokalo ATP-az (H'-ATP-4z) teszi lehetévé egyes
sejtekben a savszekréciot. Ebbe a csoportba tartoznak az ugynevezett ABC-transzporterek (ABC = ATP binding
casette). Nagyméretli, integrans membranfehérjék, ATP felhasznalasaval szdmos anyagot (pl. aminosavakat,
peptideket, toxikus vegyiileteket) képesek a plazmamembranon atjuttatni. Jellegzetes képviseldjiik az MDR
(multidrog-rezisztencia) -fehérje, mely gyogyszereket, tobbek kozott a sejtburjanzas gatlasara hasznalt
citosztatikumokat tavolithat el a sejtekbdl, védve azokat a sejtkarositd hatasoktol.

A pumpak, csatornak, transzporterek miikddése az ionok és ozmotikusan aktiv molekulak mozgatasaval lehetové
teszik a sejt térfogatanak és pH-janak szabalyozasat. A sejtfelszin meghatarozott részein lokalizalodva, mitkodésiik
iranyitott anyagaramlast eredményez.

A pumpak altal kialakitott és fenntartott kényes ionkoncentracid-aszimmetria pillanatszertien felborul, ha a csatornak
ateresztOképessége megvaltozik. A rendszer gyenge ingerre is gyors, erds valaszt képes adni. Ezt hasznalja fel a
sejt a kiils6 ingerek felfogasara. Ennek kozismert példaja az idegsejt membranjain inger hatasara kialakuld akcids
potencial, mely igy jon 1étre, hogy az inger helyén az ioncsatornak ateresztOképessége hirtelen megnd, Na-ionok
aramlanak be, ill. K-ionok ki, és a membran depolarizalodik.

Az ionpumpédk a membran két oldala kozotti koncentraciokiilonbséget ATP felhasznalasaval allitjak eld. Ez a
folyamat megfordithat6: ha egy membran két oldalan egy adott anyagra nézve nagy koncentraciokiilonbség alakul
ki és a membranban kapu van, akkor a visszaaramlas soran felszabadul6 energia ATP-szintézisre felhasznalhato.
Ezen az elven miikddik a mitokondriumokban az energia ,,konzervalasa”.

A makromolekulak szamara a plazmamembran nem atjarhato, de ezek felvétele is lehetséges egy specialis folyamat,
az endocitézis utjan. Ilyenkor a plazmamembranon kisebb-nagyobb betiiremkedések jonnek létre, majd ezek
leflizédnek, és igy a kiilvilag egy-egy darabja holyagba, vakudlaba (endoszéma) zarva a sejt belsejébe jut. E
folyamat forditottja az exocitézis, melynek soran a citoplazma bizonyos membrannal hatarolt vezikuldk vagy
granulumok, illetve vakuo6ldk a plazmamembranhoz tapadnak, 6sszeolvadnak, membranjuk ideiglenesen vagy
véglegesen beépiil a plazmamembranba, eredeti beltartalmuk pedig a kiilvilagba keriil.

Kérdések:

1. Sorolja fel a biologiai membranok molekularis komponenseit!

2. Magyarazza el a lipid kettdsréteg felépitését és jellemezze tulajdonsagait!

3. Milyen anyagok diffundalnak at a lipid rétegen, magyarazza meg, hogy mely tulajdonsaguk teszi ezt lehetéveé?
4. Mi a biologiai membran fluiditasanak magyarazata! Hogyan mozoghatnak a molekulak a membranban?

5. Mi biztositja a bioldgiai membranok szemipermeabilitasat?

6. Csoportositsa a membranfehérjéket a membranhoz vald kapcsolodasuk és funkciodik alapjan!

7. Csoportositsa a membranok transzportfolyamatait energetikai szempontbol és mitkodésiik szerint!
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8. Milyen mechanizmusok, strukturak jatszanak kozre a vizmolekulak membranokon torténd atjutasaban, milyen
koriilmények befolyasoljak a viztranszport iranyat és intenzitasat?

9. Miben kiilonboznek az eukaridta sejt organellumait hatarol6 membranok?

10. A sejthartydn milyen membrandoméneket kiilonboztetiink meg, milyen mechanizmus gatolja Gsszetételiik
kiegyenlitodését?

11. Mi a sejtkdpeny, milyen molekulak jatszanak szerepet kialakitasaban, mi a funkcija?

12. Sorolja fel a transzmembranon transzport lehetséges valtozatait, nevezze meg az aktiv membrantranszportok
alaptipusait!
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5. fejezet - Sejtmag

A sejtek DNS allomanya, a genom, a mitokondriumok és plasztiszok sajat DNS allomanyatol eltekintve a sejtmagban
talalhato.

Sejtmag a sejtmagvacskaval (sarga), és a maghartyahoz kapcsolodé ER-mal (kék)

A sejtmagban fénymikroszkopos DNS festéssel is elkiilonithetd egy erdsebben fest6do un. heterokromatin és egy
magyarazhatd. A vilagosabb eukromatikus régioban a DNS kevésbé kondenzalt allapotban van, ez a rész tehat a
mitk6dd, despiralizalt DNS teriilete. A heterokromatikus régiok erds festédése pedig a DNS szl erds
de legszembetlindbb a sejtciklusnak megfeleléen az osztodasra felkésziild magban a DNS kromoszomakka
tomoriilése, majd az osztodast kovetden ujboli dekondenzacioja.

Heterokromatikus (sotét) és eukromatikus (vilagos) részek a sejtmagban

34

3

H\M‘\ﬁ

http:// www.renderx.com/


http://www.renderx.com/
http://www.renderx.com/reference.html
http://www.renderx.com/tools/
http://www.renderx.com/

Apoptotikus sejtmagban a fragmental6d6 kromatinallomany kondenzalédik és a maghartya alatt halmozodik
fel (TEM).

Az 1850-es években Gregor Mendel altal végzett kisérletek mutattak ra el6szor, hogy a tulajdonsagok (fenotipus)
genetikailag 6roklédo formaban (genotipus) vannak jelen a sejtekben. 1903-ban Walter Sutton és Theodor Boveri
citologiai megfigyelések alapjan allitotta fel az 6roklodés kromoszomalis elméletét. A genom kromoszdémakba
szervezddése, és annak miikddése a kutatasok egyik legfontosabb teriilete, bar még tavol allunk a génmiikodés
szervezOdésének teljes megértésétdl. A genom mérete az €l61ények kiilonbozdcsoportjaiban nagy eltéréseket mutat.
Bar van némi korrelacio a fejlettség és a genom mérete kozott, az egyes fajok kozott igen nagy eltérés tapasztalhato.
A haploid eukaridta sejtek genommérete (C érték) 10-10" bazispar kozott valtozik. Az emberé a kozépmezdnyben
talalhaté mintegy 3x10° bazisparral. A névényi molekularis biologia kedvenc kisérleti objektuma az Arabidopsis
mintegy 7x107 bazisparral kicsinek szamit. A legnagyobb ismert genommal (10] 1) a liliomfélék rendelkeznek, de
a kétéltliek genomja is 50-szer nagyobb, mint az ember¢. Ezt a jelenséget hivjuk C-érték paradoxonnak. A gének
Osszehasonlitasabol kideriilt, hogy a kiilonbség alapja nem a miikddo gének szamaban, hanem a korabban
értelmetlennek tekintett repetitiv szekvencidkban keresendd. A miikodé gének sem tekintheték folyamatos DNS
szekvencidknak. Benniik kozbeékelddott, a géntermékben nem kifejez6d6 szekvencidk is talalhatok. Egy gén
atlagos mérete nagyjabol 1000 kilobazis, ami az Arabidopsis esetén a 15 000 gént tekintve igen kismértéka
redundanciat jelent. Hasonl6 okokbdl valt a genetikai kutatasok fontos alanyava a Drosophila és a Caenorhabditis
is. A nem kodol6 kozbeékelt DNS szakaszai a génnek az in. intronok, mig a kodolo szakaszok az exonok. A gének
iranyd hasonldé DNS szakaszok az atirddéo mRNS moddositasaban, a transzkripcié megallitasaban vesznek részt, de
egyeb szabalyozo6 szerepiik is lehet.

promoter régid atirodé régio

Intron Intron

Exen Exen Exon

5I;i|‘_‘lti| | | 3

5 szarny-régio regulator 3 szamy-régio regulator
elemekkel (pl. TATA box) elemekkel

rRNS gén felépitése.
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Sejtmag

A gének egy része nem csak egy kopiaban van jelen, hanem repetitiv szekvenciak formajaban tobbszorozédve. A
multiplikacié nem mindig jelent teljes azonossagot, az ismétlodo szekvenciak alkotta géncsaladok tagjai kozott
bizonyos foku eltérés is lehetséges. A tandem ismétlodd szekvencidk alkotta gén klaszterek tagjai akar kiilon
szabalyozas alatt is allhatnak. Jellemzd, hogy az ilyen ismétlédé gének nagy mennyiségben eldallitando
geéntermékeket kodolnak, mint példaul tartalékfehérjéket, vagy a névényi Rubisco enzimet.

A magvacska

A sejtmag fénymikroszkoppal is jol lathatd része a magvacska, vagy nukleolusz. A nukledlusz elsésorban a
riboszomalis RNS-ek szintézisének a helye, de a riboszomak részleges Osszeszerelése is itt torténik. Egy magban
tobb nukledlusz is lehet, szamuk sejttipusonként is valtozik. A magvacskanak nincs membranja. Az interfazisban
figyelhet6 csak meg, a profazis alatt lebomlik és a telofazisban ujraszervezédik. A magvacska a kromoszomak un.
NOR, nukle6lusz organizalo régidja koré szervezddik, ugyanis ezek az rRNS tandem ismétlédod szekvenciai.

Granularis komponens (GC)

denz fibrillaris
komponens
(DFC)

Fibrillaris
centrum
(FC)

A sejtmagvacska metszete (TEM).

A magvacskanak harom szerkezeti elemét lehet elkiiloniteni. Kiviil talalhaté granularis komponens (GC) melybe
agyazodik egy, vagy tobb kiviilrél denz fibrillaris komponenssel (DFC) burkolt fibrillaris centrum (FC). A fibrillaris
centrumban nincs RNS transzkripcié, de inaktiv DNS, kiilonb6z6 fehérjék, enzimek kimutathatok. Maga a
transzkripcio az FC perifériajan, illetve a denz fibrillaris komponens teriiletén torténik, és itt indul meg a keletkezett
pre-rRNS processzalasa. A kiils6 granularis komponens (GC) teriiletén, mint arra a neve is utal elektronmikroszkopos
képen nagyon sok szemcse figyelheté meg. Ezeknek a szemcséknek a mérete megfelel a riboszomak alegységeinek.
A citoplazmabdl a riboszémalis fehérjék a transzlaciot kovetéen ugyanis visszaszallitddnak a sejtmagba, és a GC
terliletén az ott levé rRNS-ekkel kialakitjak a riboszémak alegységeit. Mivel a riboszémakat felépité egyik (5S)
rRNS nem a magvacska teriiletén szintetizalodik, annak a nukleoplazmabol ide kell szallitodnia. A tobbi rRNS
szintézisét a nukledluszban az rDNS szakaszokrdl az RNS-polimeraz I enzim végzi, majd a pre-rRNS
feldarapolodasaval (splicing) kialakulnak az eukariotakra jellemzé 18S, 5,8S, és 28S rRNS-ek. A riboszémak
ezekbdl az rRNS-ekbdl és mintegy 30 kiilonb6z6 fehérjébdl épiilnek fel.
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A nukledlusz elektronmikroszképos képe novényi sejtben.

A DNS kettds hélix a sejtmagban meghatarozott szerkezetben helyezkedik el, ami biztositja az aktiv szakaszokrol
torténd atirodast és egyben a hosszl (a human DNS majdnem 2 m) DNS szal becsomagolasat az 5-15 um-es
sejtmagba. A sejtosztodas elbtt, az S fazisban a DNS szalnak meg is kell duplazodnia, majd a sejtosztodas soran
szallithat6 kromoszomakka kell szervezédnie. A DNS szal kromoszomakka alakulasanak, kondenzacios szintjeinek
egymasra épiilését nevezziik a kromoszomak hierarchikus szervezédésének. Kiindulva a DNS kett6s hélixbdl,
tekintsiik at a csomagolas egyes szintjeit a legkondenzaltabb metafazisos kromoszoma kialakulasaig.

A DNS kett6s hélix mintegy 2 nm atmérdji, és a kromoszomak szamanak megfelelden tobb darabban helyezkedik
el a sejtmagban. A DNS hisztonfehérjékbol allo fehérjekomplexekre, un. nukleoszomakra tekeredik fel. Egy
nukleoszéman nagyjabol két csavarulatot alkot, mintegy 166 bazisparnyi hosszban. Két ilyen nukleoszomara
tekeredett szakasz kozott egy 20200 bazisparnyi atvezeto, linker szakasz talalhatd. A nukleoszomakat két tetramer
fehérjekomplex alkotja, mindegyikben egy-egy H2A, H2b, H3, és H4 hisztonfehérje talalhaté. A DNS szalat a
nukleoszémakon kiviilrél a H1 hisztonfehérje stabilizalja. Az igy kialakult gyongyfiizér szerkezet 11 nm atméroji.

Nukleoszomakra feltekeredett DNS szal

A nukleoszomalis fonal tovabb hajtogatodik, egy keresztmetszetben hatsugarti in. szolenoid szerkezetté, melynek
atméréje mar 30 nm. A hierarchia kovetkezd 1épcsdje a szolenoidok hurokszerii hajtogatédasa, amivel kialakul az
un. szupercoil amiben mar mintegy 700-szor annyi bazispar talalhatd egységnyi hosszban, mint a DNS szalban,
¢és atmérdje mintegy 300 nm. A szupercoil tovabbi hajtogatodasaval eljutunk a kromatidak szintjére, melyek kb
700 nm atméréjiek. Az interfazisos sejtmagban a DNS kondenzacidja a szolenoidbol allo szupercoil szinten van,
de ez teljes mértékben meggatolja a transzkripciot. Az eukromatin aktiv mitkodéséhez ezt a strukturat fel kell
lazitani, hogy a DNS az enzimek szamara hozzaférhet6 legyen. A szolenoid fellazitasat a hisztonok acetilalasaval
végzi a sejt, ekkor a szolenoidok fellazulnak, és a DNS gyongyfiizér szerkezetet mutat. A transzkripcios faktorok
hatasara a DNS szal letekeredik a nukleoszomarol, és a transzkripcié megindulhat. Kisérletileg bizonyitjak, hogy
a mikodo gének DN-azzal kdnnyen emészthetévé valnak.

Elektronmikroszkopos vizsgalatok azt mutatjak, hogy a hurokstruktura egy sokak altal feltételezett magvazhoz
(nuclear scaffold, nuclear matrix) kapcsolodik a DNS AT gazdag SAR (scaffold associated region) vagy MAR
magvaz létezése mellett, szerkezetét nem ismerjiik, és egyelore elég sokféle fehérje keriilt az azt felépito jeloltek
kozé (tobbek kozott laminok is). Az elektronmikroszkopos eredmények is szarmazhatnak fehérjék precipitaciojabol.
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Sejtmag

11 nm

30 nm

300 nm

700 nm

1400 nm

A kromoszoma hierarchikus szervezodése

A lamina

A sejtmag belsé felszinén intermedier filamentumokbél 4ll6 30—100 nm vastag réteg alakul ki. A lamina a
membranhoz és a DNS allomanyhoz (elsésorban a heterokromatinhoz) is kapcsolodik. A magporusok teriiletén a
lamina megszakad, de kimutattak kapcsolodasat a porus komplexhez is. A laminat kiilonb6z6 tipusu lamin fehérjék
alkotjak, melyek az intermedier filamentumok koz¢ tartoznak. A lamin fehérjék k6zépsé régidja helikalis szerkezetd,
végei pedig globularisak. A helikalis szakaszon a fehérjék egymasra csavarodva dimereket alkotnak, melyek
ellentétes polaritassal tetramerekké allnak Ossze. A tetramerek végeikkel Osszekapcsolodva filamentumokat
képeznek. A lamin fehérjéken két foszforilacids hely talalhatd, mely fontos szabalyozasi lehetdséget biztosit. A
laminok foszforilalasa ugyanis a polimer széteséséhez vezet, defoszforilalasa pedig polimerizaciohoz. Ez fontos
szabalyoz6 folyamat a laminvaz és ezzel a maghartya szétszerelésében a mitdzis soran. A laminvaz a névényekben
nem talalhat6 meg, itt mas, laminhoz hasonlo szerkezetli, de nagyobb méretii fehérjék alkotnak a nuklearis laminahoz
hasonlo szerkezetet.

A magporus komplex

A sejtmaghartyan a két membrant dsszekapcsold porusok alakulnak ki Osszekapcsolva a mag belsé terét a
citoplazmaval. A magporusok szama a sejt aktivitasanak fliggvénye. A poérusok nem egyszert lyukak a kettos
membranon, hanem bonyolult szerkezetli porus komplexek, melyek tobb mint 50 féle, 6sszefoglaldo néven
nukleoporinoknak nevezett fehérjébdl épiilnek fel. A citoplazma és a mag feloli membranrészen a porust gytrii
alakban elhelyezkedd fehérjék ovezik, de a kdzépso részen is kialakul egy hasonld gytirli. A citoplazmatikus
gylriibol 8 filamentum nyulik a citoplazmaba, mig a masik oldali, nukleéris gylir6bdl 8 merev rud és az dket
Osszekapcsolo fehérjék egy nuklearis kosar elnevezésti képletet alakitanak ki.
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Sejtmag

Magporus komplex hosszmetszeti rajza.

A magporusokon keresztiil torténik a nukleocitoplazmatikus transzport, enzimek, transzkripcios faktorok,
riboszomalis fehérjék importalodnak a citoplazmabol a magba, és RNS-ek, riboszoma alegységek stb. exportalddnak
amagbol a citoplazméba. Ennek a transzportnak a kivitelezését a porus komplex végzi. A mag membranjan talalhato
porusok szama a transzport folyamatok mértékének megfeleléen dinamikusan valtozik. A pérus komplex szoros
kapcsolatban all a membran alatti laminaval. A porusok az osztodas prometafazisaban szétesnek, és a telofazisban,
a magmembran felépiilésével ujjaszervezédnek.

Magporus (piros nyil) érintéleges metszetének képe TEM fotén. A piros nyilak mutatjak a magpdrusok helyét.

Transzport a sejtmag és citoplazma kozott

A sejtmag membrannal valo elkiiloniilése az eukariota sejtekben sziikségessé tette a két kompartimentum kozotti
anyagtranszportot. Mivel a maghartyan csak kevés apolaros anyag (pl. szteroidok) képesek atoldodni, az anyagok
dontd tobbségének a magmembran porusain keresztiil kell kozlekedni. Ez a transzport zomében aktiv transzport,
csak az egészen kis (<20-30 kD) fehérjék juthatnak be passziv transzporttal. A magpdrusokon igen aktiv szallitas
folyik, egy-egy porus komplexen percenként tobb szaz fehérje, RNS halad at, méghozza mindkét iranyban. A
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fehérjék sejtmagba torténd szallitdsa egy szignalszakasznak, a nuklearis lokalizacids szignalnak (NLS) a meglétén,
vagy pontosabban exponaltsagan mulik. Az NLS egy kiilonleges szignal szakasza a fehérjéknek, mivel nem a C,
vagy az N terminalison talalhato, hanem a fehérjeszakasz belsd részén. Ennek az is a kovetkezménye, hogy nem
vaghato le a fehérjérdl, 6rokre rajta marad, legfeljebb maszkolhatd, hogy a receptorok ne férjenek hozza. Az NLS
szakasz minddssze 7 aminosavbol all. Ma mar tobbféle import rendszerrdl tudunk, de a legismertebb az NLS
szignalon alapulo.

Az NLS szignalt felismeri egy receptor az importin-o, majd ezt a receptor—szubsztrat kapcsolatot az importin-p.
Ezen a molekulan keresztiil a komplex a magporus citoplazmaba nyuld fibrillumaihoz kapcsolodik, és ezen jut el
a tulajdonképpeni porushoz. A transzlokacidhoz azonban sziikség van tovabbi fehérjékre is. Ezek egyike a Ran-
GTP/GDP, mely egy guanizin nukleotid koté fehérje, amelyik GTP-az aktivitassal rendelkezik. A korabbi
elképzeléssel ellentétben azonban nem a GTP hidrolizise az energiaforrasa a transzportnak, ehhez ATP sziikséges.
A Ran-GTP/GDP tulajdonképpen arrél ad informéciot, hogy a transzlokalandé komplex a citoplazméban van-e,
vagy mar bejutott a magba. Az alcsony Ran-GTP szint a citoplazmai lokalizaciot jelzi. A szubsztrat (cargo) —
importin komplex atszallitddik a porus komplexen €s bejut a magba. Ugyanez torténik a Ran-GDP molekulakkal
is.

Sejtmag

)

ﬁ
e

Alacsony Ran GTP szint Magas Ran GTP szint

Fehérjeimport a sejtmagba.

A sejtmagban a Ran-GDP-hez egy ott lokalizal6dd enzim csatlakozik, az RCC (RAN nukleotid kicserél6 faktor),
mely a Ran-GDP-t RAN-GTP-v¢ alakitja. Ez hozzakapcsolodik az importin-cargo fehérje komlexhez, és ettdl a
komplex disszocidl. Az importin és a Ran-GTP visszajut a porusokon at a citoplazmaba. A citoplazmaban a Ran-
GTP egy Ran-GAP (Ran-GTP-4z aktivalo protein) hozzakapcsolddasanak hatdsdra Ran-GDP-vé alakul a GTP
hidrolizise révén. A Ran-GDP levalik az importin molekulakrdol majd a Ran-GDP visszajut a péruson at a sejtmagba.

Citoplazma Sejtmag

Expartin

Exportin

Alacsony Ran GTP szint Magas Ran GTP szint

Fehérje, illetve RNS export a sejtmagbdl.
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Sejtmag

A magbol a citoplazmaba iranyuld exportfolyamatok egy részét az importin receptorhoz nagyon hasonlo exportin
molekulak végzik. Ok egy masik, az NLS-hez hasonlo szignalt, a nukledris export szignalt (NES) ismerik fel, és
Ran-GTP-hez kapcsolodva exportaljak a kotott fehérjét. A Ran tehat GTP vagy GDP kotott allapota szerint vagy
a magban, vagy a citoplazmaban talalhato, és GTP kotott formaban a transzporter molekulaval kapcsolatba 1épve
indukalja a transzlokaciot a magporuson keresztiil a citoplazmaba.

Egy molekula, ha rajta lokalizacids szignal talalhatd6 mindenképpen atszallitodik a megfeleld kompartmentbe.
Vannak olyan szabalyoz6 rendszerek, melyek a lokalizacios szignal elfedésével, vagy szabadon hagyasaval
szabalyozzak egy fehérje (pl. transzkripcids faktor) bejutasat a sejtmagba. Ez torténhet az NLS szakasz tényleges
lefedésével, vagy foszforilacigjaval is, ami az NLS inaktivalodasat eredményezi.

Az RNS molekulak fehérjékhez kapcsolodva szallitodnak, ezeken talalhato ugyanis az export szignal.
Kérdések:

1. Mi az eukromatin, és a heterokromatin?

1. Mia NOR?

2. Milyen funkci6ja van a magvacskanak?

3. Mibdl all a nukleoszéma?

4. Mire szolgalnak a hiszton fehérjék?

5. Mi az intron €s az exon?

6. Mi a neve a sejtmag membran alatti vazanak?

7. Hogyan jutnak at a sejtmag kettés membranjan a nem lipidoldékony molekulak?
8. Hol talalhat6 az NLS, mit jelent a rovidités?

9. Milyen modon érzékeli az importin transzport rendszer, hogy a citoplazmaban, vagy a sejtmagban van?
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6. fejezet - Génkifejezodés; A
riboszomak szerkezete és mukodése

Génkifejez6dés az a soklépcsds folyamat, melynek soran a génben rejlé informacioé megjelenik valamilyen fehérjében
vagy RNS-ben, és ennek eredményeként a sejt szerkezete/funkcidja megvaltozik.

A gének egy részét, az Gin. haztartasi géneket, melyek az alapvetd anyagcsere-folyamatok enzimjeit, a membranok,
a vaz fehérjéit, tehat a minden sejtben kozosen el6forduld fehérjéket kddoljak, a sejtek allanddan kifejezik. A
jelen vannak, csak a rajuk jellemz6 szovetféleség sejtjeiben fejezodnek ki, miikddésiik differencialt sejtpopulaciok
kialakulasat eredményezik. Valtozhat a génexpresszio iddben is: a szervezet fejlodése soran mas és mas gének
keriilhetnek aktiv vagy represszalt allapotba. A génexpresszid pontosan és bonyolult mddon, tdbb szinten
szabalyozodik.

A génexpresszio kulcslépése az atiras (transzKkripcio), és ez egyben a legfontosabb szabalyozasi pont is. Az atirast
az els6dleges RNS-atirat feldolgozasa, modositasa, majd az érett RNS transzportja kdveti a maghartya porusain
at a citoplazmaba. A génexpresszio tobb ponton befolyasolhaté. Nem véletlenszerti, hogy a citoplazmaba keriilt
sokféle mRNS koziil melyikroél, mikor és hanyszor torténik transzlacio, eloszlasuk, degradaciojuk sebessége szintén
befolyasolja a szintetizalt fehérjék mennyiségét, lokalizaciojat.

Transzkripcio — Az atiras

Az eukariota sejtekben az atirast haromféle RNS-polimeraz végzi. Az RNS-Pol.I. a magvacskaban lokalizalodik
¢s ariboszomalis RNS-molekulakat szintetizalja. Az RNS-Pol.II. és RNS-Pol.III. a nukleoplazmaban lokalizalodik,
az elobbi a mRNS-ek elsddleges atiratait, az utdobbi a tRNS-eket szintetizalja.

A PolIl. spontan nem tud a DNS-szalhoz ko6t6dni, ehhez szabalyozofehérjék, a transzkripcios faktorok
sziikségesek. Ezek egy része altalanos jellegli, minden fehérjekddolo gén atirasaban kdzremiikdodnek (in. altalanos
transzkripcios faktorok). Masik résziik specifikus szabalyozofunkciot lat el, egy adott gén vagy géncsoport mitkodését
kotddnek. Ilyen szakasz a promoter, mely az altalanos transzkripcios faktorok és a Pol.II. dsszeszerelddésének a
helye. A promoter a starthely (a fehérjét kodolo kezdd szekvencia) el6tt talalhato és igen gyakran egy jellegzetes
adenin-timin-bazisokbol all6 sorozat, az un. TATA-boksz fordul elé benne. Ez utobbit ismeri fel a TBP (TATA-
box binding protein) nevii fehérje, amelyhez ezutan tobb faktor és a Pol.I1. is kapcsolodik. Az igy kialakult iniciacios
komplex kb. 50 kiilonb6z6 fehérjekomponensbdl all. Azon tal, hogy pontosan a starthely elé helyezi a Pol.II-t,
egyes komponensei enzimaktivitassal is rendelkeznek. fgy pl. ATP-az-aktivitassal, mely elsegiti a DNS két
szalanak az atirasahoz sziikséges szétnyilasat, hiszton-acetilaz-aktivitassal, mely a nukleoszomas szerkezet
fellazulasat eredményezi az aktiv génben és kinazaktivitassal, mely a Pol.II-t foszforilalja. A Pol.Il. foszforilalt
forméajaban valik el az iniciacids komplextdl €s kezdi meg az atirast.

Az iniciacios komplex kialakulasa sziikséges, de nem elégséges feltétele az atirasnak. Mivel ez mindeniitt kialakulhat,
ahol a promoter szerkezete lehetGvé teszi a bazalis transzkripcios faktorok Osszeszerelését, 6nmagaban nem
hatarozza meg, hogy melyik gén és mikor irddjon at. A transzkripcio elinditdsahoz specifikus szabalyozofaktorok
(specifikus transzkripcios faktorok) jelenléte is sziikséges. Ezek valtozatos szerkezetli fehérjék, de ko6zos
tulajdonsaguk, hogy DNS-ko6t6 €s atirast aktivalo vagy gatléo doménnel rendelkeznek. A DNS-ko6t6 rész ismeri fel
a gén spcifikus szabalyozoszakaszait, az ugynevezett enhancer szekvenciakat, melyek a promotert6l gyakran
igen messze — tobb ezer bazisparnyi tavolsagban — helyezkednek el. Ezt kdvetden az aktivalo rész kontaktusba
keriil mas kozvetitd fehérjékkel és ezek kozvetitésével az iniciacios komplexszel, aminek hatasara a Pol.Il. megkezdi
az atirast. A promotertdl messze bekdtddo szabalyozofaktorok a DNS hurkos szerkezete miatt keriilhetnek fizikai
kontaktusba a promoter kdré szervezddott faktorokkal. A specifikus szabalyozofehérjék kozott nemcesak aktivatorok,
hanem represszorok is talalhatok.

A specifikus szabalyozofaktorok aktivitasat, lokalizaciojat a sejtet ér6 kiils6 jelek, hatasok szabalyozzak. Ilyen jel
lehet pl. valamilyen hormon. Mivel egy-egy gén szabalyozorégidjaban tucatnyi kdtohely lehet specifikus aktivald
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¢és gatlo faktorok szdmara, és ezek aktivitasat szamtalan kiilso jel befolyasolja, a lehetséges kombinaciok szama
is igen nagy.

A génkifejezddés szabalyozasaban jelentds szerepe van a kromatinalloméany szervezddésének is. A mitotikus
kromoszoémakban vagy a heterokromatinban nincs transzkripcio, mert a szorosan feltekeredett DNS-molekulakon
a promoter régiok és a specifikus szabalyozdoszekvenciak nem hozzaférhetdk a transzkripcios faktorok szamara.
A nukleoszomas szerkezet maga is neheziti, ha nem is gatolja meg teljesen az atirast. A transzkripci6 szabalyozasanak
egy fontos utja a nukleoszémak hisztonjainak kémiai médositasa, melyet specialis enzimek, pl. hiszton-
acetiltranszferazok, metiltranszferazok, dezacetildzok végeznek. Aktiv kromatinban a hisztonok acetilalodasa
figyelhetd meg, ami csokkenti pozitiv toltésiiket, és igy kapcsolatuk a negativ toltésti DNS-szalakkal fellazul. A
fellazult kromatinszerkezet nemcsak a hozzaférhetdséget noveli, hanem a hurkok, hajtiiszerti kitiiremkedések
képzodéset is lehetdve teszi, ami viszont feltétele annak, hogy a tavoli szabalyozorégiokon megkotodtt transzkripeids
faktorok érintkezésbe kertiiljenek a promoteren dsszeszerelt iniciacios komplexszel. A hiszton dezacetilalas, metilalas
altalaban ellentétes hatasi: kompakt, heterokromatikus, az atirast gatldo kromatin szerkezet alakul ki. Az RNS-k
egy masik specialis csoportjanak, az ugynevezett kis nemkédolé antiszensz RNS-knek szintén jelentds szerepe
van a génexpresszio szabalyozasaban.

A DNS kémiai médositasa is a transzkripcio szabalyozasanak egy fontos lehetdsége. A sejtekben kimutathato
egy metilalo enzim, amely a DNS-molekuldban el6fordulé citozinokat at tudja alakitani S-metilcitozinna, ha azok
citozin-guanin (CG) szekvenciaban fordulnak eld. A DNS-metilalas a gének inaktivalodasaval jar egyiitt.

A génexpresszio specifikus aktivalodasa vagy gatlasa mar az egyedfejlddés korai szakaszaiban megfigyelhetd.
Ennek egyik oka az, hogy a petesejt citoplazmajaban a transzkripcios faktorok mRNS-einek, kdvetkezésképpen
fehérjetermékeiknek eloszlasa sem egyenletes, ezért mar a barazdalodas soran eltérd transzkripciosfaktor-készlettel
biro sejtek jonnek létre, melyekben a génkifejezddés is eltérd lesz. A fejlddés késdbbi szakaszaiban a génkifejezodés
kiilonbségei er6sodnek, és kialakulnak a differencialt, valamilyen specialis funkcio ellatasara szakosodott sejtek.
A szomatikus sejtek differencialt allapotukat folyamatosan fenntartjak és az osztodasuk soran utodsejtjeiknek is
atadjak (fibroblasztbol mindig fibroblaszt keletkezik, majsejtb6l mindig majsejt stb.). Ezt a jelenséget
sejtemlékezetnek is nevezik, és lényege az, hogy a szomatikus sejtek utdodaikra nemcsak génkészletiik (DNS-
molekulaik) teljes masolatat, hanem jellemzé génexpresszios mintazatukat is at tudjak orokiteni.

A sziilésejt DNS-ének metilacids mintazata (az 5’-metilcitozin bazisok eloszlasa) szintén atadodik az utodsejtnek,
és ez a gének represszalt allapotban tartasanak egyik lehetséges mechanizmusa.

Az RNS feldolgozasa

A transzkripcié terméke hossz, altalaban tobb ezer bazisbol allo6 RNS-molekula, az Gin. elsddleges atirat formajaban
jelenik meg a nukleoplazmaban, és mar roviddel a szintézise utdn megindul feldolgozasa. A feldolgozas egyik
fontos lépése a kivagas-osszeillesztés (splicing), melyet specidlis RNS-b6l és fehérjékbdl allé részecskék
(spliceosoma) katalizalnak. A fehérjekodolo gének mozaikos szerkezetlick: az aminosavak sorrendjét meghatarozo
bazisszekvenciak (exonok) kdzé beékelddnek fehérjét nem kodold szakaszok, az intronok. Az elsédleges atirat
tartalmazza mind az exon-, mind az intronszekvenciak teljes komplementer masolatat. A splicing soran az intronok
kivagodnak, és a szomszédos exonok dsszekapcsolodnak. Igy egy erésen megrovidiilt atirat jon 1étre, a kivagott
intronok degradalodnak. A feldolgozas soran modosul az atirat két vége is, az 5° végre metilalt guanin, a 3” végre
200-300 adenilnukleotid (polyA) rakédik ra. A végmodosulasok a molekula stabilitasat, transzportalhatosagat
szabalyozzak. E folyamatok végterméke az érett mRNS, amely azutan a citoplazmaba aramlik. A kivagas-
Osszeillesztés kovetkeztében egy génrdl tobbféle mRNS is keletkezhet (ezek kiilonbozhetnek pl. abban, hogy egyes
exonok kimaradhatnak az egyik, vagy masik valtozatbol, vagy a sorrendjiik megvaltozhat az illesztés soran). A
jelenséget alternativ splicing-nek nevezik és azt eredményezi, hogy egy gén tobbféle (egyes esetekben tobb ezer)
fehérje valtozatot is kodolhat. Az alternativ splicing a differencialt allapot kialakitasanak és fenntartasanak fontos
mechanizmusa.

43

http://www.renderx.com/


http://www.renderx.com/
http://www.renderx.com/reference.html
http://www.renderx.com/tools/
http://www.renderx.com/

render

Génkifejezddés; A riboszomak szerkezete és mitkodése

Gién
Szabalyozo rész Strukturdlis (duirt) rész

(promater) Exon 3

Exon |
[ Exon 2

Intron | Intron 2
l Transzkripcio

Erés 1

Az alternativ splicing.

A transzlacid, a riboszomak szerkezete,
mukodése

Transzlacionak azt a folyamatot nevezziik, melynek soran a mRNS bazissorrendjében rejlé informacio
felhasznalasaval meghatarozott aminosav-sorrendil fehérje szintetizalodik. A transzlacio a riboszémak felszinén
megy végbe. A riboszémak kb. 25-30 nm atmérdjii, megkozelitdleg gomb alaku részecskék. Egy atlagos sejtben
tobb milli6 példanyban fordulnak el6, részben szabadon a citoszolban, részben az endoplazmatikus retikulum
membranfehérjéihez kotédve. Tomegiik tobb mint felét RNS-ek (riboszomalis RNS-ek, rRNS), masik részét
fehérjék alkotjak. Minden eukariota riboszoma egy kisebb (40S) és egy nagyobb (60S) alegységbdl all (a riboszomak
¢és alegységeik centrifugalassal valaszthatok el a tobbi sejtorganellumtol, az ,,S” érték az tlilepedés sebességét
jellemz6 mutatod, aranyban all a részecske tomegével). A prokariotak riboszomai hasonl6 szerkezetiiek, de kevesebb
RNS-t és fehérjét tartalmaznak, ezért 6ssztomegiik is kisebb.

A riboszéma képes az mRNS-hez kotddni, és rendelkezik két kothellyel a tRNS-ek szdmara is (4n. ,,A”-aminoacil-
hely az aminosavakat szallitd6 tRNS-ek, és ,,P”-peptidil-hely a novekvd peptidszalat hordozd tRNS szamara).
Bizonyos feltételek mellett a riboszoma, nagyobbik alegységén keresztiil, az endoplazmatikus retikulum
membranjaihoz is hozzakotddhet.

A polipeptid bioszintézis alapfeltétele, hogy a tRNS molekulak feltdltédjenek a nekik megfeleld (specifikus)
aminosavakkal, vagyis hogy ATP felhasznalasa mellett megszintetizalodjanak az aminoacil-tRNS molekulak. A
szorosabb értelemben vett transzlacid harom szakaszra bonthatd folyamatsor, mely a lanckezdé (iniciacios)
komplex kialakuldsdval indul Ehhez a riboszomanak alegységeire kell disszocidlédnia. A komplex az mRNS 5’
végének kozelében elhelyezkedé AUG start kodon koré szervezddik és a kis alegységbdl, az elsé aminosavat (ez
metionin) hordozoé tRNS-b6l, az mRNS-bdl, valamint a citoszolbol felvett fehérjékbdl (iniciacids faktorok) all. Az
iniciacio masodik lépéseként a nagyobbik alegység rakotddik az iniciacios komplexre: dsszeall a miikodoképes
riboszoma. A lanchosszabbitas (elongacié) haromlépéses folyamat, melynek soran az ujabb aminosav az A-
helyre belépve kapcsolodik az mRNS-hez, majd 1étrejon a peptidkotés az el6z6 aminosav karboxi csoportjaval,
¢és végiil a riboszéma egy kodonnal athelyezddik (tovabb 1€p). A lanchosszabbitas elongécios faktorokat igényel
a citoszolbol. Ujabb és tjabb aminosavak épiilnek be a peptidlancba, mikozben a riboszoma végighalad az mRNS-
en 5’—3’ iranyban. Egy-egy aminosavat az mRNS-en egy-egy bazisharmas (triplet) kodol, melyet az aminosavat
hordoz6 tRNS-en levé komplementer bazisharmas (antikodon) ismer fel. A novekvo lanc a nagyobbik alegységben
a P-helyrdl nyilo csatornan (exit tunnel) keresztiil tolodik ki a riboszomabdl A lanchosszabbitas soran a riboszéma
eléri az mRNS 3’ végének kdzelében elhelyezkedd stop kodont (UAG , UGA vagy UAA bazisharmas). Itt leall
a szintézis (terminacid), a peptidlanc levalik a riboszomardl, mely kis és nagy alegységre disszocial, és maga is
levalik a mRNS-r6l.

A fehérjeszintézis egyike a legenergiaigényesebb folyamatoknak: minden egyes aminosav beépitése 4 nagy energiaju
foszfatkotés (1 ATP, 3 GTP) hasitasaval jar. Egy atlagos méretii (kb. 200—400 aminosavbdl 4ll6) fehérje szintézise
eukariota riboszomékon kb. 1 perc alatt megy végbe. A szintézis intenzitdsat a sejt tigy fokozza, hogy egy-egy
mRNS-en egyidejlleg tobb riboszoéma is végez leolvasast, egymas utan haladva az 5’ —3’ irdnyba. Az egy mRNS-
re felfiizott riboszémacsoportot poliriboszémanak (poliszémanak) nevezik. A poliszomak kiilondsen gyakoriak
intenziv fehérjeszintézist folytatd sejtekben.
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A riboszomalis RNS-ek szintézise és a riboszoma-alegységek Osszeszerelése a magvacskaban torténik, innen
vandorolnak azutan a citoplazmaba. Az rRNS-génekre altalaban jellemz6, hogy nagyszamu kopidban (human
diploid sejtekben pl. 400 példanyban) vannak jelen. Szamos faj, igy pl. kétéltliek oocytaiban az rRNS-gének extrém
nagy szamban, 1-2 milli6 példanyban jelennek meg a sejtmagban. Ez teszi lehetévé, hogy a petesejt citoplazmajaban
viszonylag rovid id alatt nagy mennyiségi tartalék fehérje és riboszéma halmozodjon fel.

Szamos olyan vegyiiletet ismeriink, melyek a riboszomamiikddés akadalyozasan keresztiil gatoljak a fehérjeszintézist.
Igy pl. a sztreptomicin és szarmazékai gatoljak az iniciaciot és hibas leolvasast okoznak, a tetraciklin az aminoacil-
tRNS bekotddését akadalyozza, a kloramfenikol a peptidkotés kialakulasat gatolja. Mivel hatasukkal szemben a
prokariota riboszémak érzékenyebbek, mint az eukariota riboszémak, alkalmazhatok bakterialis fehérjeszintézis
szelektiv gatlasara és ezen keresztiil a fert6zés lekiizdésére.

A transzlacid szabalyozasaban nagy szerepe van az RNS- molekulak kiilonleges csoportjainak, a kis nemkodolo
RNS-eknek. Ezek viszonylag révid (20-25 nukleotidbol allo) lancok. Tobb valtozatuk ismert, melyek kdzos
tulajdosaga, hogy bazisszekvencidjuk komplementer valamilyen mRNS bazis-sorozataval, ezért azt fel tudjak
ismerni €és a bazis parosodas szabalyai szerint hozzakotddnek. Hosszabb prekurzorok formajaban irodnak at a
genom kiilonb6z0 helyeirdl, majd egy ribonukledz rovid, 20-25 bazis hosszusagu szakaszokra hasitja 6ket, melyek
azutan specialis fehérjékhez kotddve ugynevezett csendesité komplexeket képeznek. Az elnevezés arra utal, hogy
ezek hozzakotédnek egyes mRNS-khez és igy megakasztjak azokrdl az atirast, vagy kivaltjak az adott mRNS

rrrrrrrr

fennall.

Ahhoz, hogy a fehérjék funkciojukat teljesiteni tudjak, a rendeltetési helyiikre kell kertilniiik. Mivel a sejt riboszéma-
populacidja egyidejlileg tobb szaz — tobb ezer kiilonboz6 fehérjét szintetizal, ez csak akkor lehetséges, ha valogatasi,
célbajuttatasi lépések kovetik a szintézist. A szintézis soran a fehérjékbe rovid aminosav-sorozatokbol all6 valogatasi
jelek épiilnek be, melyeket jelfogd molekulak — mas fehérjék — ismernek fel, és a jeljelfogd kolcsdnhatas hatarozza
meg az adott fehérje lokalizacidjat. Ha egy fehérjén semmiféle valogatasi jel nincs, a citoszolba kertil és ott is
marad (pl. vazfehérjék, glikolitikus enzimek). A citoszolba keriild fehérjék mas csoportjai valogatasi jeleket
hordoznak, és ezek iranyitasaval a magba (NLS segitségével), a mitokondriumokba vagy a peroxiszomakba
transzlokalodnak. A kiilvilag szamara késziild valadék- (szekrécios) fehérjék, valamint a vakuolaris apparatus
membranfehérjéinek sorsat szintén specialis valogatasi jelek determinaljak. Ezek a fehérjék nem jutnak a citoszolba,
hanem mar szintézisiik korai szakaszaban az endoplazmatikus retikulum iiregrendszerébe 1épnek, és innen
vandorolnak a vakuolaris apparatus kiilonb6zo tereibe, ill. a kiilvilagba.

Kérdeések:

1. Definialja a genetikai apparatus fogalmat!

2. Definialja a ,,haztartasi gén” fogalmat?

3. Milyen f6 1épésekbdl all a génkifejezodés?

4. A DNS-metilacio milyen hatast gyakorol a gének miikodésére?
5. Mi a kiilonbség az elsédleges atirat és az érett mRNS kozott?
6. Vazolja fel a splicing és alternativ splicing folyamatat!

7. Milyen részfolymatokbdl all a transzlaci6?

8. Milyen komponensek alkotjak az iniciacios komplexet?

9. Milyen f6 1épésekbdl all az elongacio?

10. Mi a terminacio?

11. Milyen struktura a poliriboszéma?

12. Mi a kis nemkddold RNS molekulak lehetséges szerepe?
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7. fejezet - Az endoplazmatikus
retikulum

Az endoplazmatikus retikulum (ER) egymassal 6sszefiiggd lapos zsakokbdl, ciszternakbol, csdvekbdl allo, nagy
kiterjedésti tiregrendszer, melyet kb. 6 nm vastagsagu hartya hatarol. Fejlettsége, kiterjedése sejttipustol, miikodési
allapottol fiiggben valtozik. Szerkezet és mitkddés szempontjabol két részre valaszthatd: a durva felszinii ER-re
(RER) és a sima felszinii ER-re (SER). Az elhatarolodas nem éles, a két rész membranjai atmennek egymasba és
iregrendszeriik kozos. A DER membranjanak citoplazmatikus felszinén riboszémak talalhatok (err6l kapta
elnevezését), a SER felszinén nem.

Az endoplazmatikus kompartimentumot ultracentrifugalasos modszerekkel mikroszoma frakcioként lehet
elkiiloniteni a sejt egyéb organellumaitol.

Durvafelszinii endoplazmatikus retikulum (DER)

A DER nevét a membranjainak citoszol felé néz6 oldalan riboszomak helyezkednek el, emiatt felszine szemcsés,
,erdes”. A DER a nagy mennyiségii valadékfehérjét termeld sejtekben kiilondsen fejlett (pl. hasnyalmirigy, maj,
neuronok), ezekben a sejtekben szamos, szorosan egymas mellé rendez8dott ciszternabol all, gyakran a sejtmag
koriil helyezkedik el, membranja folytonos a kiilsé maghartyaval, lumene a perinuklearis térrel.

DER ciszternak fagyasztvatoréses preparatumrdl késziil foton. A ciszternakon keresztbe futott a torés, igy
keresztmetszetben lathatok.

A DER {6 funkcidja az integrans membranfehérjék, a lizoszomalis és a valadékfehérjék szintézise, modositasa,
valogatasa és szallitasa. E fehérjéket az kiilonbozteti meg a szabad riboszomakon szintetizalddoktol, hogy a mRNS
elején, az iniciator (AUG — metionin) kodon utan egy kb. 5-30 aminosavbol allo szakasz kodsorozat, az in.
szignalszekvencia helyezkedik el.

Az iniciacios komplex kialakulasakor és az elongacio els6 1épéseinél a riboszoma nincs a DER-hez kotve, azaz a
fehérjeszintézis szabad riboszéman indul meg. A leolvasas soran a szignalszekvencianak megfelel6 szignalpeptid
szakasz megszintetizalddik és hamarosan megjelenik a riboszéma felszinén.

Szignalpeptid van minden kotott riboszéman szintetizalodo fehérje N-terminalisan. A legtobb szignalpeptid egy
vagy tobb pozitiv toltésli aminosavval (rendszerint lizin) kezdddik, nagyobb részét apolaros aminosavak (leucin,
valin, alanin) alkotjak. Az apolaros aminosavlanc egyszer(i alfa-hélix szerkezet kialakulasat teszi lehetové.
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Az endoplazmatikus retikulum

Apoléros aminosavlanc alkotta alfa-hélix térbeli modellje.

A szignalpeptidet egy specialis, hat fehérjébdl és egy RNS-bdl allo komplex, az SRP (szignalfelismero részecske
= signal recognition particle / SRP ) felismeri, kotédik hozza és a riboszomahoz. Az SRP-riboszéma komplex
kialakulasa hatasara a fehérjeszintézis felfliggesztodik. A kotésben 1évé SRP kapcsolodni képes a DER
membranjaiban talalhaté SRP-receptorhoz (,,dokkol6” fehérjéhez). A riboszomat, pontosabban annak nagyobbik
alegységét a szintetizal6odd fehérje DER membranon vald atjutasat lehetdvé tevd transzlokacidos poérust, a
transzlokont kialakito fehérjék kotik meg. Ezt kdvetden az SRP levalik és ujabb szignalpeptid kotésére kész
allapotban a citoszolba keriil (SRP-ciklus). Az SRP-riboszoma komplex kialakuldsa, membranhoz k6tddése, majd

.....

SRP és receptora is GTP, GDP kotohelyekkel és GTPaz aktivitassal rendelkezik).

Giinter Blobel (1936) német-amerikai biologus; 1999-ben fiziologiai és orvostudomanyi Nobel-dijat kapott a
szignalelmélet megalkotasaért.

Az SRP levalasat kovetéen a fehérje szintézise folytatodik. A szignalpeptid hidrofob szakasza a transzlokacios
komplexbe épiil, és a hosszabbodd peptidlanc a transzlokonon keresztiil becstiszik a DER iiregébe vagy beépiil
annak membranjaba.

Az integrans membranfehérjék mRNS-ei a szignalszekvencian kiviil (membrandoménjaik szamatol fiiggden)
egy vagy tobb tovabbi, un. ,,stop-transzfer” és ,,start-transzfer” szekvenciakat tartalmazhatnak. A stop-transzfer
szekvencianak megfeleld peptidszakasz (membran horgony) szintézis kdzben elérve a transzlokont, megallitja a
peptidlanc atcsuszasat a RER iiregébe, kihorgonyozza a fehérjét a membranba. A start-transzfer hatasara a citopazma
feloli oldalon novekvd fehérjelanc hurkot képezve tujra kapcsolodik a transzlokonhoz, igy a start-transzfer
szekvenciarol szintetizalddod peptidszakasz ismét kihorgonyzodik a membranba, ¢és a peptidlanc tovabbi részei
ujfent becstisznak a transzlokonon a DER lumenébe.

A DER-en szintetizalodo fehérjék (pl. valadékfehérjék, lizoszomalis fehérjék) valogatasa, elkiilonitése a citoszol
fehérjéitdl a szintézis kezdetekor megtorténik, az ehhez sziikséges jelet az mRNS (vagyis végsé soron az adott
fehérje génje) tartalmazza, a jel azonositasat az SRP és a DER membranjaiban lev6 receptorfehérjék végzik.

Mar a szintézis soran megindul a DER {iregébe becstszo fehérje tovabbi feldolgozasa, modositasa (kotranszlacios
modositas). A DER-membran bels6, lumen fel6li oldalan lokalizalodo szignalpeptidaz eltavolitja a szignalpeptid-
szakaszt, mely a citoszolba keriilve proteaszémaban degradalodik.

Az oligoszacharid-transzferaz meghatarozott mintazatu, 2 N-acetil-gliilkozaminbodl, 9 manno6zbél és 3 gliikozbol
allo oligoszacharid oldallancokat kapcsol a fehérjéhez, az aszparagin aminosav aminocsoportjara kotve
(N-glikozilacio). Bar az oligoszacharid oldallancok atalakitaisa mar az DER-ben megkezdddik (néhany
monoszacharid egység vagddik le), az eredmény mégis egységes, nem specifikus glikozilaciés mintazat kialakulasa.
Az oligoszacharid mintazat egyedi modositasa a Golgi-késziilékben zajlik.
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Az endoplazmatikus retikulum

A DER iiregében torténik a fehérjék korrekt térszerkezetének (a peptidlanc feltekeredése, hajtogatodasa) kialakitasa
is, mely specialis fehérjék (dajkafehérjék vagy chaperonok, hosokkfehérjék) segitségével torténik (a hdsokk
elnevezés arra utal, hogy e fehérjék mennyisége a sejtben hékezelés és altalaban stresszhatas utan megnd). A
fehérjék nativ szerkezetének kialakitasaban szamos enzim vesz részt. Ilyen pl. a protein diszulfid izomeraz (PDI),
mely a szabad —SH csoportokhoz kétddve diszulfidkotéseket alakit ki.

A megfeleld térszerkezettel rendelkez0 fehérjék vezikularis transzporttal keriilnek a Golgi késziilékbe, ahol tovabbi
feldogolzasukra és valogatasukra keriil sor. Az ER sajat lumenalis- és membranfehérjéi — altalaban a peptidlanc
C-terminalisan — egy specialis, négy aminosavbol allo, in. ER retenciés (visszatarto) szignalt tartalmaznak, amely
hatasara e fehérjék el sem hagyjak az ER teriiletét vagy a Golgi cisz oldalarél visszavalogatddnak.

A DER-ben miikodik egy “mindségellendrzé rendszer”, az in. endoplazmatikus retikulum asszocialt degradacios
utvonal (ERAD). A hibas, rosszul hajtogatddott, éretlen oligoszacharid oldallanct, szabad (diszulfid-hid
kialakitasaban részt nem vevo) ciszteint tartalmazd, nem megfeleld térszerkezetti fehérjék transzlokacids poruson
keresztiil visszadramlanak a citoplazmdba ahol a proteaszomakban lebomlanak. Az ellendrzé rendszer
enzimkészletében vannak dajkafehérjék is, amelyek nemcsak felismerik a fehérjék hibas szerkezeti elemeit, de
megprobaljak azokat korrigalni is. A véglegesen javithatatlan fehérjék egy specialis transzmembran fehérjekomplex
kozvetitésével keriilnek ki a citoszolba. Itt egy enzimkomplex poliubikvitin jeloléssel latja el a hibas fehérjéket,
melyek végiil a proteaszomaban bomlanak le.

Simafelszinl endoplazmatikus retikulum (SER)

A SER a fehérjeszintézisben nem vesz részt, mivel membranjaibol hidnyoznak a riboszomakdtd, dokkold és
transzlokon fehérjék. Mind a DER, mind a SER koz6s funkcidja viszont a membranlipidek szintézise, tovabba
a citoszol Ca*"-koncentraciéjanak szabalyozasa. Ez azért lehetséges, mert iiregrendszeriikben Ca™"-kot6 fehérjék
lokalizalodnak, membranjaik pedig Ca™ -pumpat (Ca™ -ATP-4zt), ill. Ca*-csatornékat tartalmaznak. A Ca-ionok

un. masodlagos hirvivéként fontos szerepet jatszanak szamos jelatviteli folyamatban.

A SER feltagolodo lapos zsakokbol, de nagyobb részt elagazo és 6sszeolvado labirintdzus cs6haldzatbol all. Nem
mutat a DER-hez hasonl6 rendezettséget. Altalaban a DER-nél kisebb térfogati kompertimentum, azonban a SER
igen fejlett a szteroidhormonokat szintetizal6 (pl. mellékvesekéreg), ill. xenobiotikumok (biologiailag aktiv idegen
anyagok, pl. gyogyszerek) feldolgozasat (in. méregtelenitését) végzo sejtekben (pl. majsejtek).

A DER és SER kontinuus kompartimentumok.

A foszfolipid szintézis enzimei a SER membranjanak citoszol feldli feliiletén, a prekurzorok a citoszolban talalhatok.
A szintetizal6do foszfolipidek a SER membranjanak citoszol feldli lipidrétegébe épiilnek be. Ennek kovetkeztében
amembran kiils6 rétege folyamatosan nagyobbodik. Az ebbdl fakadd egyenetlenséget a scramblase enzim egyenliti
ki ugy, hogy a lipidek egy részét a SER membranjanak citoszol feldli rétegébdl atforgatja a lumen feldli rétegbe.
A membranok két rétegének foszfolipid 6sszetételében (pl. a foszfatidil-kolinra, foszfatidil-etanolaminra stb.)
megmutatkozo asszimmetriat mas specifikus flippazok alakitjak ki.
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Foszfatidil-kolin.
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Az endoplazmatikus retikulum

Foszfatidil-etanolamin.

A ceramid és a koleszterin molekuldk is a SER-ben szintetizdlédnak. A szteroid vegyliletek szintézisének
meghatérozott folyamatai szintén a SER-ben jatszodnak le.
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Ceramid altalanositott képlete.

A SER-ben eléallitott lipidek vezikularis transzporttal keriilnek at a Golgi-késziilékbe, ahol bizonyos lipidmolekulak
(pl. a ceramidok) atalakitodnak, és tovabbi vezikularis transzporttal jutnak el célteriiletiikre (pl. plazmamembran).
A mitokondriumba, a plasztiszba és a peroxiszomakba szallitofehérjék (Iin. karrier proteinek) kozremitkodésével
juthatnak el.

A SER fontos funkcio6ja a citoszol kalciumszintjének szabalyozasa. A Ca’-ionok koncentracioja a citoplazméaban
jellemzden alacsony, alacsonyabb, mint a sejten kiviili térben. A plazmamembranban és a SER-ben 1év6 kalcium-
pumpak gondoskodnak a citoszol alacsony szabad Ca™"-ion koncentraciéjarol. A sejten beliil a kalcium a SER-
ben raktarozodik. Megfeleld ingerek hatasara a SER-b6I a kalcium felszabadul. Ez a mechanizmus igen fontos
szerepet jatszik az izomsejtek, kiilondsen a harantcsikolt izomrostok mitkodésében. Utobbiakban a SER nagy
kiterjedési, specialis valtozata, a miofibrillumokat hal6zatosan koriillelé szarkoplazmatikus retikulum alakult
ki.

A SER részt vesz a gliikoz anyagcserében is. A glikogén szintézisének lanckezdd 1épése a SER feladata, a folyamat
tovabbi 1épései a citoszolban zajlanak. A kialakulo glikogén szemcsék jellemzden a SER kornyékén, csoportokba
rendezddve talalhatok meg. A glikogén lebontasakor keletkez6 glilkoz-6-foszfat a SER membranjaban elhelyezkedd
transzporter segitségével bejut a SER lumenébe, ahol a glokoz-6-foszfataz enzim lehasitja a foszfatcsoportot. A
gliik6z molekula szintén transzporter kdzvetitésével jut ki a citoszolba, majd a plazmamembranon at végiil a vérbe.

A SER specialis enzimrendszerei révén fontos helyszine a méregtelenitésnek. A sejtekbe juto, a szervezet szamara
idegen anyagok (xenobiotikumok, mint pl. gydgyszerhatdoanyagok, mérgek), vagy éppen a szervezetben keletkezd
karos anyagok, molekulak atalakitdsaval a SER membranjaban elhelyezkedd kevert funkcioju oxidazrendszer
(mixed function oxidases — MFO) enzimkomplexe foglalkozik. Alkotoelemei pl. a citokrom-P450, citokrom-b5,
flaprotein fehérjecsaladok tagjai. Az MFO tobb tucat reakcidt képes katalizalni. Enzimei szubsztrat-specificitasa
gyenge, egy enzim tobbféle szubsztratot is képes atalakitani, ugyanakkor egy adott szubsztratot tobb enzim is
atalakithat. A katalizalt reakciokhoz NADPH és 1égzési oxigén sziikséges. Az oxigénmolekula egyik atomja az
atalakitand6 szubsztratot oxidalja, a masik elektronokat és protonokat felvéve vizzé alakul. A szubsztratok
atalakitdsanak célja oldhatésaguk novelése, a sejtekbdl, a szervezetbdl valo eltavolitasuk megkdnnyitésére.
(Eldfordulhat, hogy éppen a fenti atalakitas soran jonnek 1étre karos hatastt molekulék.) Minden eukariota sejtben
megtalalhaté az MFO rendszere. Az allati szervezetben a majsejtek rendelkeznek a legnagyobb méregtelenitési
kapacitassal, bar a méregtelenitésben jelentds a szerepe a 1égutaknak, a bérnek, a bélfalnak.

Kérdeések:
1. Milyen térbeli alakzatokbdl épiil fel a DER?
2. Mi a transzlokon?

3. Mi az SRP szerepe a fehérjék iranyitasaban?
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4. Mi a dajkafehérjék szerepe a DER.ben?
5. Mi a hatésa a stop-transzfer szekvencianak?
6. Mi a SER szerepe a gliik6z anyagcserében?

7. Mi a méregtelenités f6 enzimkomplexe?
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8. fejezet - A Golgi-készulék

A Golgi-késziiléket (mas néven Golgi-komplex, Golgi-apparatus) 1898-ban irta le Camillo Golgi olasz orvos és
citologus. Ez a sejtorganellum Golgi altal alkalmazott modszerekkel egy a sejt belsejében elhelyezkedd, membrannal
hatarolt, halozatos szerkezetként tint fel. Tényleges szerkezetét az elektronmikroszkopos vizsgalatok, miikodését
morfologiai és biokémiai, molekularis biologiai vizsgalatok segitségével tartak fel. Az eukariota sejtekben altalanosan
el6forduld, membrannal hatarolt, eltérd felépitésii alkompartimentumokbol allo, heterogén, osszetett organellum.
Szerkezete a kiilonbozd sejttipusoktol és azok kiilonbozo fiziologiai allapotaitol fliggden valtozatos és valtozo
felépitésti lehet. Kiilonodsen fejlett a szekréciora specializalodott sejtekben. A Golgi-komplex kdzponti szerepet
jatszik a sejt altal eléallitott lipid- és fehérjeforgalomban, a jelentds transzport Gitvonalak fontos szerepldje.

Camillo Golgi (1843-1926) olasz orvos, citolégus; 1906-ban megosztott Nobel-dijat kapott (Santiago Ramon y
Cajal-lal) az idegrendszer finomszerkezetének vizsgélataban elért eredményeiért.

A Golgi-készulék felépitése

A Golgi-késziilék kozponti eleme a 4-8 parhuzamos, szorosan egymas felett fekvo ciszterna rendezett csoportjabol
allo diktioszoma. A ciszternak szama a diktioszoman beliil, illetve a diktioszomak szama a sejtben a sejttipustol
fiigg: egyes allati sejtekben egyetlen nagykiterjedésii diktioszoma, mig ndvényi sejtekben akar tobb szaz kisebb
méretl talalhato.

A ciszternak nagyjabol kor alaku, a széliikon kiszélesedd, kissé hajlitott, lapos, zsakszerii struktirak. A beldlik
felépiilo diktioszoma polarizalt felépitésii, megkiilonboztetjilk a bemeneti (belépési, bemend), Uin. ciszoldalat
(cisz-ciszterna) és az azzal ellentétes kimeneti (kilépési, kimend), Gn. transz oldalat (transz-ciszterna). A cisz-
ciszterna membranvastagsaga az endoplazmatikus retikuluméval egyezik (kb. 6 nm), a transz-ciszternaé a
plazmamembranéhoz hasonl6 (10-12 nm). A két sz€1s6 ciszterna kozotti medialis ciszternak vastagsaga cisz—transz
iranyban novekszik. A ciszternak szélein tagulatok és néhol tubulus-szerii képz6dmények vannak. A cisz és transz
felszinen kiterjedt, halozatba szervezdd6 tubulusrendszer alakulhat ki (els6sorban az allati sejtekre jellemzd), ezek
a cisz- és a transz-Golgi halozat (cis Golgi network — CGN; trans Golgi network — TGN).

s

Golgi késziilék diktioszémaja hidrabol (TEM). A cisz oldalhoz kozeli SER ciszternat piros nyil jeldli.

A diktioszomak koriil szamos 50-80 nm atmérdjl, un. Golgi-vezikula is megfigyelhetd. Szerepiik a ciszternak
kozotti anyagtranszportban és a membranok kozotti egyensuly fenntartasdban jelentds.

A diktioszomak allati sejtekben gyakran a sejtmag kodzelében, gyakran Gvszerlien csoportosulnak. A ndvényi
sejtekben elszortan helyezkednek el, cisz felsziniikkel jellemzéen DER ciszternak felé fordulnak.
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A Golgi-késziilek

A Golgi-készulék mikodése

Izotoppal jelolt aminosavak felhasznalasaval végzett kisérletek alapjan bizonyithatd (lasd: Palade kisérletei), hogy
a Golgi-apparatus funkcidja az ER-ben szintetizalodott valadék- és membranfehérjék, illetve -lipidek fogadasa,
posztszintetikus modositasa (feldolgozasa), valogatasa (szortirozasa) és tovabbitasa rendeltetési helyiikre.

A feldolgozandé anyag felvétele a cisz oldalon torténik (CGN), innen a cisz, majd a medialis ciszternakba vandorol
a DER-bdI szallitott anyag, mikdzben jellemz6 modosulasokon megy keresztiil, majd a transz oldalon hagyja el a
késziiléket, rendeltetése szerint szegregalva és szortirozva.

Az endoplazmatikus retikulum és a Golgi-appartatus kozott nincs kozvetlen és folytonos 6sszekottetés. A DER-
bol a Golgi-késziilékbe vezikularis transzporttal torténik a szallitas, melynek eredményeképpen csokken a DER
¢és novekszik a Golgi-késziilék tomege, membranfelszine, térfogata. Bar a DER-ben szintetizalodott fehérjék
bizonyos mértékig feldusulva keriilnek a transzportvezikuldkba, mégis a DER-ben taldlhat6é anyag gyakorlatilag
valogatas nélkiil keriil a Golgi-késziilék cisz oldalara.

A két kompartimentum egyenstulyban tartasat, tovabba az ataramld anyag szétvalasztasat és iranyitasat tobb
egymashoz kapcsolt, térben és idében 6sszehangolt mechanizmus végzi.

A vezikularis transzport nemcsak a DER — Golgi irdnyba, de visszafelé is mikodik. A CGN membranjaban 1évo
receptorok felismerik, kotik azon fehérjéket, amelyeken ER retencios szignal talalhato. Ezek az ER sajat fehérjéi,
melyek a cisz oldalon, valogatast kdvetden specialis transzportvezikulakba csomagolodnak és visszajutnak az ER-
be. A Golgi-ciszternakbdl igy eltlinnek a DER fehérjéi és koncentralédnak a szekrécios fehérjék: a kimend oldali
ciszternakban a DER sajat (un. rezidens) fehérjéi nem mutathatok ki. A folyamat csokkenti a Golgi, ill. noveli a
DER tomegét, hozzajarulva a két sejtorganellum kozotti egyensily fenntartasahoz.

A DER-ben a fehérjék egységes, nem specifikus kotranszlacios modositasa az N-glikozilacié. A Golgi-késziilékben
ez az egységes szerkezet felbomlik: glikozidazok hatasara egyes cukormonomerek (féleg mannéz csoportok)
lehasitédnak. A medialis ciszternaban tovabbi manndz molekuldk lehasitasa mellett a glikozil transzferazok 1j
monoszacharidokat (pl. fukoézt, galaktozt, szidlsavat) kapcsolnak a lancokhoz. A folyamat a TGN lumenében
fejez6dik be, eredménye az N-glikozilacidés mintazat atalakulasa, egyedivé valasa.
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OH H OH OH
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galakibz manndz

H

Galaktoz és mannoz.

Az eldbbiekhez hasonlo folyamatban a Golgi medialis és transz ciszterndiban a fehérje szerin vagy treonin
aminosavainak hidroxil csoportjaihoz is kapcsolodhatnak dsszetett cukor oldallancok (ez az un. O-glikozilacié).
A végeredmény az adott fehérjére (glikoproteinre) jellemz6 Osszetételli oligoszacharid oldallancok kialakulasa,
melyek a tovabbikban valogatas alapjaul szolgalhatnak.

A lizoszomalis enzimek azonositasa mar a CGN-ban megtorténik, a felismerés alapja a fehérjék feliiletén kialakulod
specialis aminosav mintazat. Az itt elhelyezkedd oligoszacharid oldallancok egyes manndz molekulai a 6. szénatomon
foszforilalodnak. A mannoz-6-foszfat (M6P) jel két célt szolgal: egyrészt a megakadalyozza a lizoszomalis fehérjék
tovabbi atalakitasat, masrészt elésegiti a megfeleld valogatast. A transz-Golgi hal6zat membranjaban lokalizalodo
receptorfehérjék ismerik fel a M6P jelet és kotik meg a megkotott lizoszomalis enzimeket, melyek vezikularis
transzporttal végso rendeltetési helyiikre, a lizoszomakba szallitddnak. A receptorok visszajutnak a transz Golgi-
halozatba (reciklizacio).

A Golgi-késziilék fontos funkcidja a plazmamembran (pl. glikokalix) és az extracellularis matrix fehérjéinek
kialakitasa. A proteoglikdn molekuldk esetében igen nagymértéki a glikozilacio: a fehérjerész szerin oldallancaira
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tobbszdz diszacharid egységbdl allo glikoz-amino-glikdn (GAG) lancok kapcsolodnak. A TGN-ban egyes
cukorkomponensek szulfatalasara is sor keriilhet, ezzel kialakitva a proteoglikanok jellemz6 negativ toltését.

A valadék- és membranfehérjék mas csoportjai kisebb-nagyobb atmérdju szekrécios vezikulakba, kondenzald
vakuolékba, valadékszemcsékbe tomoriilve valnak le a transz-Golgi halozatrol, és a plazmamembranhoz vandorolnak,

azzal fizionalnak, beltartalmuk pedig a kiils6 kdrnyezetbe {iriil (exocitozis).

render

[ mitokondriumok | [ plasztiszok
|

endoplazmatikus retikulum

|
| Golgi-készilék |
[ 4

valadék /
f endoszoéma
I

szemcseék [
f |
& +

T |
f
\' . .
y / lizoszéma
f .

|
v/

I
f |
| | korai endoszéma |

J 4&
w Q-"J

14;91‘;‘ v
extracellularis tér

<>

—

%
v

A sejt fehérjeforgalmanak altalanositott vazlata. A kék utvonal a kapuzott transzportot, a z6ld a vezikularis
transzportot, a piros a transzmembran fehérjetranszportot jeloli.

A membranlipidek tobbsége a SER-en szintetizalodik, majd szintén a Golgi-késziilékbe keriilnek. A Golgiban a

ceramidokbol glikolipidek és szfingomielin molekulak keletkeznek. Utobbi fontos komponense az un. lipid

tutajoknak. A ceramidok atalakitasat végzé enzimek a Golgi lumenében vannak, igy a szfingomielin is a lumen
feloli lipidrétegben helyezkedik el. A TGN-r6l lefiiz6d6 membranlipideket tartalmazé vezikulak a plazmamembrannal

fuzionalva annak kiils6 rétegébe juttatjak e molekulakat.
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Szfingomielin képlete.
A Golgi-késziilék mitkodését, pontosabban a Golgi transzportmechanizmusat két elmélet probalja magyarazni.

Mindkét elméletnek vannak kisérletes bizonyitékai, de egyik sem perdontd.
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A Golgi-késziilek

A vezikularis transzport modellben a ciszternak allando képzodmények, és a Golgi vezikulak biztositjak az egyes
ciszernak ko6zotti anterograd (a cisz ciszterna feldl a transz ciszterna felé halado, a feldolgozando fehérjéket és
lipideket szallitd) anyagtranszportot.

A ciszternaérési modellben az anyagaramlas a ciszterndk haladasaval magyarazhatd. A cisz oldalon a CGN
elemekbdl Gjabb és ujabb cisz ciszternak allnak ssze, mikdzben a korabban Iétrejott ciszternak medialis majd
transz pozicioba keriilnek, ahol vezikulékra, vakuolakra esnek szét. Ebben a modellben a Golgi vezikulak a cisz-
, a medialis- és transz-ciszternakra jellemzdé enzimek retrograd transzportjak bonyolitva biztositjak az egyes
ciszternak miikodését.

A vezikularis transzport

Az eukaridta sejtek membrannal hatarolt organellumai, az ER és a Golgi, a Golgi és a plazmamembran, a
plazmamembran, az endoszomalis kompartimetnum és a Golgi, a Golgi és a lizoszomalis kompartimentum kozotti
kapcsolat megteremtésében, a membranaramlas fenntartasaban, az anyagok szallitasaban a vezikulak képzodésével,
A vezikularis transzport membran- €s szolubilis komponensek szallitdsat és célba juttatasat végzi. Jellegzetes
célzott vezikularis transzportfolyamat a neurotranszmitterek szinapszisokba torténd szallitasa, inger hatasara torténd
kitiriilése.

A vezikularis transzport két f6 mozzanata a vezikula képzédése és lefliz6dése, illetve a vezikula célmembranhoz
torténd kikotédése, és fuzidja. Bar az egyes rendszerek molekularis komponensei eltéréek, kozos benniik, hogy a
vezikulaképzddéshez szabalyozo molekulakra, szignalokra és specialis burokképzé fehérjékre van sziikség. A
leflizddésben gyakran mechanoenzimek miikddnek koézre. A megfeleld membranhoz vald kotédéshez
marker/felismerd molekulék (a vezikula falaban, illetve a fogadomembranban levé jel/jelfogd fehérjék), a membranok
egybeolvadasahoz fuzids fehérjék sziikségesek. A vezikulaképzédésben mindig részt vesz valamilyen burok- és
kis G fehérje, a szallitas célzottsagat biztositjak.

Az ER Golgi-késziilék, valamint a Golgi ciszternak egymas kozotti vezikularis transzportjaban kis G proteinek
mint szabalyozé fehérjék, valamint a COP burokfehérjék (coatomer protein) vesznek részt.

A G proteinek guanin nukleotidokat, GDP-t vagy GTP-t ( g uanozin-di-, vagy -trifoszfat), tudnak kotni, GTP-az
aktivitassal rendelkeznek. Altalaban GTP-kétott allapotban aktivak, GDP kététt allapotban inaktivak, molekuldris
kapcsoloként miikédnek. Aktiv allapotba keriilésiiket a GDP-t GTP-re kicserélé GEF enzimek (guanosine exchange
factor) segitik eld. Sajat GTP-az aktivitasuk csekély, gyors inaktivalodasukhoz GAP fehérjék (GTP-ase activating
protein) sziikségesek.

Ket csoportjuk a monomerikus kis G fehérjek, illetve az alfa, béta, és gamma alegységekbdl allo heterotrimer G
fehérjék. Utobbiak esetében az alfa alegységnek van GDP-GTP kétd tulajdonsaga és GTP-az aktivitasa. Az alfa
G feherje inaktiv, GDP kotott dallapotaban a béta és gamma G fehérjékkel heterotrimert alkot, aktiv, GTP kétott
dllapotdban disszocial.

Az ER és Golgi kozotti un anterograd transzportban a COPII burokfehérje a Sarl kis G fehérje, a Golgi és ER
kozotti retrograd, tovabba a Golgi ciszternak kozotti, mindkét iranyu transzportban a COPI burokfehérje és az
ARRP kis G fehérje kdzremiikodik.

Az ARP a donor (a transzport vezikulat képz6) membranban 1évé GEF enzim hatasara GDP helyett GTP-t kot és
kapcsolodik a membranhoz. A membranba épiild6 ARP-GTP molekulak koré szervezédnek (ATP felhasznalasaval)
a COPI burokfehérjék, ezzel elinditva a membrankitiiremkedést, végiil a vezikula lefizédését. A burokfehérjék
megakadalyozzak a vezikula spontan visszako6tédését is. A transzport vezikula burokfehérjéivel egyiitt szallitodik
a cél organellumhoz. A célmembranban elhelyezkedé GAF hatdsara az ARP molekulak elhidrolizaljak a GTP-t.
Az ARF molekularis kapcsoloként mikodik: GTP-kotott allapotban fenntartja a burokfehérje—-membran asszociaciot.
A GTP-t GDP-v¢ hidrolizalva inaktivva valik: a burokfehérjék levalnak a vezikula falarél, mely igy fuzidképessé
valik és és Ossze tud olvadni a célmembrannal.

A vezikuladk membranja azonositofehérjét is tartalmaz, mely a célmembranokon 1évo jelfogo fehérjéhez nagy
affinitassal kotodik, ha a vezikula ,,védoburkat” képezo burokfehérjék levalnak. Az azonositofehérje szintén kis
G fehérje, a Rab csalad tagja. A kiilonb6z6 transzportvezikuldkra kiilonb6z6 Rab fehérjék jelenléte jellemz6. A
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A Golgi-késziilek

jelfogd molekula a célmembran nagy specifitasii Rab receptorfehérjéje. Ez a jel-jelfogd rendszer biztositja azt,
hogy a vezikuldk a donor kompartimentumrol levalva csak a specifikus fogadd (akceptor) kompartimentum
membranjaval tudjanak fuzionalni. Ez a mechanizmus hatdrozza meg a transzport iranyat. A jel-jelfogo kapcsolat
kialakulasa hatasara a Rab elhidrolizalja GTP-jét, a Rab fehérje a citoszolba kertil, a felszabadul6 energia pedig
biztositja a vezikula célmembranhoz valo kotodésének, dokkolasanak energiasziikségletét. A dokkolasban és a
SNARE, a célmembranban a t-SNARE (t = target) egymast felismerve, a membranok citoszol feldli oldalan
kiemelkedo helikalis doménjiik 6sszekapcsolodasaval un. transz-SNARE komplexet hoznak 1étre. Ez a komplex
mas fuzios fehérjékkel egyiittmikodve, a vizmolekuldkat is kiszoritva, egymashoz olyan kdzel huzzak a vezikula
¢és a célmembran feliiletét, hogy megindulhat a membranfuzio.

A mar fuzionalt membranrészeken a transz-SNARE komplex szétkapcsolasat az NSF (N-ctilmaleimid sensitive
factor) végzi. Az NSF citoszol fehérje, amely ATP megkdtésével kapcsolodik a SNAP (soluble NSF attachment
protein) fehérjékhez és a célmembranba beépiilve, az ATP-t elhidrolizalva széttekeri az 6sszekapcsolodott SNARE
molekulakat (SNARE = SNAP receptor). Ezt kovetden az NSF és SNAP komplex is szétesik.

A vezikularis transzport tovabbi jellegzetes formait az ,,Endoszomalis lizoszomalis kompartimetum” c. fejezetben
targyaljuk.

Kérdések:

1. Sorolja fel a Golgi-késziilék elemeit!

2. Magyardzza meg a Golgi-késziilék polaritasat!

3. Mi biztositja a Golgi ciszternak kozott a kapcsolatot?

4. Milyen funkciok kothetdk a Golgi-késziilék ciszternaihoz?

5. Milyen mechanizmus biztositja a kapcsolatot a DER és a Golgi-késziilék kozott?

6. Milyen szerepet jatszik a Golgi-késziilék a szekrécioban?
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9. fejezet - A szekrécios apparatus

A szekrécid (nem tévesztendd 0ssze az exkrécioval, ami a sejtek €s a szervezet szempontjabdl karos vagy felesleges
anyagok eltavolitasat jelenti) valamilyen, a szervezet szamara hasznos anyagot tartalmazo6 valadékkijuttatasa a
sejten kiviili vagy sejtek kozoti térbe. A kiilonbozd sejttipusok altal termet valadék kémiai Osszetételét (fehérjék,
Osszetett lipidek, szteranvazas vegyiiletek, elektrolitok stb.) és funkcidjat (hormonok, enzimek, szignalok) tekintve
igen eltérd lehet, és a valadék sejtbol valo kijuttatasanak mechanizmusa is valtozatos. E fejezetben a fehérjék
szekrécios ttvonalat mutatjuk be.

A szekrécio a szekrétum szintézisébdl, a nyerstermék feldolgozasabol €s valogatasabol €s iranyitasabol, végiil a
sejtbdl a sejtkdzotti térbe, esetleg a sejt felszinére iranyuld transzportfolyamatbol all. A szekrécids apparatus
azokbol a sejtorganellumokbol all 6ssze, amelyek a fenti folyamatokban részt vesznek. Tagan értelmezve a
szekrécios apparatus elemei a DER és SER, a Golgi, a vezikularis transzportrendszer elemet, a szekrécids granulumok
¢és a plazmamembran.

George E. Palade (1912-2008) roman sziiletésii, amerikai sejtbiologus; 1974-ben megosztott Nobel-dijban
részesiilt a sejt strukturajanak, kémiai 6sszetételének és miikodésének feltarasaban elért eredményeiért.

A szekrécios appardtus miikddésének, a szekrécios fehérjék sejten beliili transzportjanak vizsgalatara Palade a
sejtfrakcionaldas modszere mellett nagy felbontasu autoradiografias kisérleti modszert vezetett be. Kisérleteiben
révid idore (3 percre) 3 H-izotoppal (triciummal) jel6lt aminosavat (leucin) tartalmazo, majd ezt kévetéen nem
Jjelolt taptalajra helyezték a tengeri malac hasnydlmirigy szervszeleteket. A harom perc alatt a sejtek altal felvett
Jjelolt aminosavak beépiiltek a sejtekben szintetizalt fehérjékbe, igy autiradiografias modszerrel elektronmikroszkopos
felvételeken is kimutathatok, és lokalizaciojuk azonosithato. A révid idejii jeldlés lehetové teszi a fehérjék
transzportjanak részletes nyomonkévetését (un. pulse-chase modszer). A harom perces impulzusszerii jeldlés alatt
az izotop a DER ciszernakban koncentralodik. A kisérlet kezdetét kévetd 10. percben a jel nagy menniységben
megjelenik a Golgi vezikuldkban, 40 perc mulva a TGN kondenzadlo vakudlumaiban mutatkozik, majd ezt kévetden
az éré szekrécios granulumokban is megjelenik. A jelolést kovetcen kb 120 perc mulva detektalhato a jel a sejten
kiviili terben. Ez a kisérletsorozat egyértelmiien bebizonyitotta, hogy a szekrécios fehérjék iranyitasaban a Golgi-
keésziilék kozponti szerepet tolt be.

A szekrécids fehérjék tobbsége az endoplazmatikus retikulumon, kotott riboszomakon szintetizalédik. A DER
ciszternak lumenébe jutva glikozilalédnak és chaperonok kozremiikodéséve hajtogatdodnak, majd szegregalddva,
transzport vezikulak kozvetitésével a Golgi-késziilékbe keriilnek. A Golgi ciszternakban ujabb glikozilacios 1épések
eredményeként oligoszacharid mintazatuk atalakul, sziikség szerint a peptidlanc atalakitasara is sor keriilhet
(lancrovidiilés, nem-fehérje komponensek). A fehérje membranba csomagolva lefiizodik a transz-Golgi halézatrol,
és a sejtvaz komponenseinek kozremiikodésével a plazmamembranhoz vandorol, ahol a szekrétum kiiiritésére
keriil sor. Két f6 szekrécios Gtvonalat kiilonbdztetiink meg: konstitutiv szekrécio és regulalt szekrécio.

A konstitutiv szekrécié minden eukariota sejtben megfigyelhetd, transzportja a plazmamembranba és annak
felszinére iranyul. A TGN-r6l kisméretii vezikulak fliz6dnek le, ezek beltartalma az extracellularis matrix fehérjéi
és proteoglikanjai, membranjaba pedig a plazmamembran lipid és fehérje komponensei is beépiilnek. A TGN-rol
leftiz6d6 vezikula a sejtvaz mentén €ri el a plazmamembrant, majd azzal fuzionalva tartalmat a sejt felszinére
juttatja, membranja a plazmamembranba simul.

A konstitutiv szekrécio, bar nem igényel szignalt, szabalyozott folyamat. Egyrészt a szallitas volumene, sebessége
befolyasolhatod, masrészt a polarizalt felépitésh sejtekben a szekrécios vezikulak dsszetétele valtozo €s a szekrécio
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A szekrécids apparatus

iranyitott (kiilonb6z6é membrandoménok!). A konstitutiv szekrécid hozzajarul a plazmamembran mennyiségének
¢és polarizaltsaganak fenntartasahoz, illetve szabalyozasahoz.

A regulalt szekrécio elsosorban a szekrécios tevékenységre specializalodott sejttipusokban jellemzé. A szekretalandd
termék szintén a TGN-ban valogatodik és csomagolodik. A szekrécios fehérjék valogatasat tobb részfolyamat
segiti el6. A szekrécios fehérjék aggregalodasukat eldsegitd szekvenciat tartalmazhatnak, amely a TGN tubulusaiban
jellemz3 magasabb Ca' " -szint és savas pH hatésara szelektiv aggregaciot eredményez. A folyamatot gyorsithatjak
fehérje-fehérje és fehérje-lipid tipust kdlcsonhatasok is. Elobbire chaperon molekulak kdzremtikddése, utdbbira
egyes szekrécios fehérjék lipidtutajokhoz (a TGN lumene feldli oldalon) torténd kihorgonyzodasa példa. A
lipidtutajokon szervez6dd aggregatumok fontos szerepet jatszanak a szekrétum szekrécios vezikulaba torténd
szelektiv becsomagolasaban. A lefiizdd6 éretlen szekrécids vezikula hosszabb-rovidebb ideig tarolodik a
citoplazmaban, ahol egymassal fizionalhatnak, anyagot vehetnek fel a citoszolbdl és enzimatikusan modosulhat
beltartalmuk. Egyes sejtekben (pl. hasnyalmirigy kiilsé elvalasztast sejtjeiben) a szekrécids vezikuldk vizet
veszitenek, tartalmuk koncentralodik, fizionalva alakitjak ki a szekrécios granulumokat. Mas, pl. nyalkaban gazdag
szekrétumot termeld sejtekben (pl. bélham kehelysejtjeiben) a szekrécios vezikulak vizet vesznek fel, megduzzadnak.
Végso lépésként a plazmamembranhoz torténd specialis és specifikus ideiglenes csatlakozas (dokkolas) vezet a
beltartalom jelentds részének kitiritéséhez. Ezt kovetden a vezikula levalik a plazmamembranrol és visszatér a
TGN-ba. A szekrécios vezikula ideiglenes kapcsolodasat és tartalmanak Kkiiiritését a poroszoma, egy
plazmamembranhoz kapcsolt molekulakomplex iranyitja.

A szabalyozott szekrécio specidlis esete figyelhetd meg egyes sejtipusoknal (pl. csontfald sejtek, spermiumok),
melyekben fiziologias koriilmények kozott, funkcidjuknak megfelelden lizoszomalis fehérjék exportjara kertil sor.

Valadék granulum iriilése. A kép kdzepén lathato valadékszemcse anyaga fellazulva {iriil ki a sejtbol

Alternativ szekrécidos utvonalon szekretalodnak egyes szabad riboszomakon szintetizalddo fehérjék (pl.
interleukinok), amelyek ABC transzporterek kozvetitésével jutnak ki a sejtbél. Ennek az utvonalnak szerepe lehet
pl. a citotoxikus fehérjék eltavolitasaban €s a citoszol fehérjetartalmanak szabalyozasaban is.

Kérdések:
1. Milyen kompartimentumok vesznek részt a szekrécids apparatus kialakitasaban?
2. A sejt melyik kompartimentuméaban alakul ki a szekrécids granulum?

3. Milyen kapcsolat van a szekrécio és a membranaramlas kozott?

57

http:// www.renderx.com/


http://www.renderx.com/
http://www.renderx.com/reference.html
http://www.renderx.com/tools/
http://www.renderx.com/

A szekrécids apparatus

4. Milyen folyamat soran iiriilnek a valadékszemcsék?

5. Hogyan véalogatodnak a TGN-ban a szekrécios fehérjék?
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10. fejezet - Az
endoszomalis—-lizoszomalis
kompartimentum

A szekrécios folyamatokban az anyagaramlas a képzddés helyérdl (DER vagy SER) a Golgi-késziiléken keresztiil
a plazmamembran, a kiilvilag felé¢ iranyul. Végso 1épése az anyag kijuttatdsa a sejtbdl membranba csomagolva
exocitozissal vagy alternativ utvonalakon. Az ezzel ellentétes iranyu vezikularis transzportfolyamat a sejt
kornyezetében talalhaté makromolekulak, oldott anyagok, szilard részecskék bekebelezéssel torténd felvétele, az
endocitozis

Az endoszomalis—lizoszomalis kompartimentum valtozatos sszetétell, heterogén vezikularis és tubularis elemeket
is tartalmazo kiterjedt rendszer. Feladata a sejtbe vezikularis transzporttal bekeriilé anyagok fogadésa, valogatasa
¢€s tovabbitasa a lizoszomalis apparatusba.

Az endocitozis

A folyamat soran el6szor egy bemélyedés jelenik meg a plazmamembranon, amely azutan lefiizédik. Igy a kiilvilag
egy-egy darabja a sejtbe jut, de a citoszéllal mégsem keveredik el, mert a vezikula membranja, amely tulajdonképpen
a plazmamembran egy lefliz6dott darabja, izolalva tartja. A lefiiz6dott vezikula 1-2 percen beliil 6sszeolvad egy
un. korai endoszémaval. Az endoszéma-kompartimentum a vakuolaris apparatus része, kisebb-nagyobb vakudlak,
tubulusok halmazabol all, melyek az endocitdzissal felvett anyagok fogadasat, valogatasat és tovabbitasat végzik.
Az endocitozissal felvett anyagok legnagyobb része az endoszomakbol a lizoszomakba keriil, ahol lebomlik. A
degradacid termékei (pl. a fehérjékbdl lebontassal szarmazd aminosavak) ezutan kidramlanak a lizoszémakbdl és
szintetikus folyamatokban hasznosulnak.

Az endocitozis két valtozata fordul el6: a fagocitézis (sejtfalas), mely nagyméretii (>0,2 um) részecskék
bekebelezését jelenti és a pinocitdzis (sejtivas), mely a kdrnyez0 testfolyadék és az abban oldott anyagok felvétele.
Egysejtiickben a fagocitozis a taplalékfelvétel leggyakoribb modja. Tobbsejtll szervezetekben inkabb védekezd,
a sejtszam allandosagat biztosito szerepe van: fagocitdzissal torténik a szervezetbe keriilt baktériumok eltavolitasa,
az eloregedett sejtek (pl. eritrocitak) kisziirése, a sejttormelék lebontasa. Ezeket a feladatokat fagocitozisra specializalt
sejtek végzik. A fagocitozist a bekebelezendd sejtek feliiletén megjelend molekulak (pl. antitestek a baktériumok
felszinén, modosult oligoszacharidcsoportokat hordozé glikoproteinek 6regedd sejteken) valtjak ki, amelyeket a
fagocita sejtek plazmamembranjaban 1év6 receptorfehérjék képesek megkotni, és ez inditja meg a bekebelezést.
A bekebelezett anyag nagyméretii specialis endoszomaba, a fagoszomaba keriil, amely lizoszomékkal olvad dssze,
¢s tartalmat a lizoszomalis enzimek megemésztik.

Pinocitozisra gyakorlatilag minden sejt képes, és folyamatosan vesz fel kornyezetébdl anyagokat ezen az uton.
Leggyakrabban el6fordulé valtozata az un. receptormedialt endocit6zis. A receptor és liganduma (a receptorhoz
specifikusan és reverzibilisen kot6dé molekula) kozotti kapcsolat 1étrejotte inditja be a felvételt. Ennek sordn a
receptor—ligandum komplexek aggregalddnak, vagyis kisebb-nagyobb foltokban tomoriilnek a sejtfelszinen, majd
beliilrdl, a receptorok citoplazmaba nyul6 részéhez burokfehérjék kezdenek asszocialodni. A burok kétféle fehérjébol
all: az adaptin és mas fehérjéket tartalmazo adaptorkomplexbdl, amelyek kozvetleniil a receptorokhoz kapcsolodnak
¢s a Klatrin nevii fehérjébdl, mely az adaptorkomplexhez képes kotddni. A klatrin/adaptor burok — hasonldan a
COP tipust burokhoz — elésegiti a plazmamembran betiiremkedését, majd lefliz6dését, stabilizalja a vezikula
falaban a receptor—ligandum komplexeket és megakadalyozza a lefiiz6d6tt vezikula véletlenszerti visszaolvadasat
a plazmamembranba. A formalddo vezikula plazmamembranrdl torténd lefliz6dését mechanoenzimek: dinamin
¢és mas fehérjébdl allo gyiri alakt komplex segiti el6. A receptormedialt endocitozis anyagfelvételt eredményez.
A megkotott anyag koncentracidja a betiiremked6 membran felszinén tobbszordse az oldatban 1évonek.

A lefiiz6dott vezikula a korai endoszomékhoz sodrodik, a klatrin/adaptor burka levalik, dsszeolvad az endoszomaval.
A korai endoszoéma degradaléenzimeket nem tartalmaz, funkcidja a receptorok és ligandumaik szétvalasztasa. Az
endoszomamembran egy specialis protontranszlokalé ATP-azt (vakuolaris ATP-az, protonpumpa, [ 31. old.)
tartalmaz, amelynek miikdodése savas pH-t (~pH6) tart fenn az endoszoma belsejében. Ilyen pH-értéken a

59

http://www.renderx.com/


http://www.renderx.com/
http://www.renderx.com/reference.html
http://www.renderx.com/tools/
http://www.renderx.com/

render

Az endoszomalis—lizoszomalis kompartimentum

receptor—ligandum komplex disszocialodik, a szabadda valt receptorok vezikuldkba agyazva lefizédnek az
endoszoma falardl és visszavandorolnak a plazmamembranba, ahol ismételt felvételt tudnak elinditani. A korai
endoszomaban maradt ligandum sorsa tobbféle lehet. Legtobbjlik vezikularis transzporttal a késdi endoszomakba,
majd innen a lizoszomakba jut, ahol degradalodik. Vannak olyan ligandumok is, amelyek elkertilik ezt az utat és
vezikularis transzporttal a sejt masik oldaldhoz vandorolnak, majd kiiiriilnek. Ezt a folyamatot transzcitézisnak
nevezik.

Az endocitozissal bearamlo anyag mennyisége meglepden nagy. Makrofagok sajat térfogatuk 25%-anak megfelel6
oldatot képesek oranként felvenni. A vezikulaképzéshez sajat plazmamembran-feliiletiik mintegy 50-200%-at
hasznaljak fel oranként. Az endocitdzis soran a sejtek térfogata, feliilete nem valtozik lényegesen, a felvett oldat
nagy része (elsésorban a viz) valahogyan visszajut a kornyezetbe, a plazmamembran bekebelezésre felhasznalt
darabjai, igy a receptorok is, reciklizalodnak.

Az endocitozis funkcionalis jelentosége abban rejlik, hogy segitségével a sejt folyamatosan atszliri kdrnyezetét,
ekozben felvesz és lebont szdmos makromolekulat, melyek degradacios termékeit uj szintézisekben felhasznalja,
és igy az endocitozis a szintetikus-szekrécios folyamatokkal egybekapcsolva lehetévé teszi a kornyezet
makromolekulainak folyamatos kicserélddését, ugy, hogy azok Osszetétele, koncentracidja a szervezet szdmara
optimalis szinten maradjon.

Endocitozissal vesz fel a sejt néhany szamara létfontossagi anyagot, igy pl. a membranok szintéziséhez sziikséges
koleszterint.

Rendkiviil intenziv receptormedialt endocitdzissal torténik a szikanyagok felvétele szamos faj oocitaiban.

Az endocitdzis fontos funkcidja a plazmamembran mennyiségének és Osszetételének folyamatos szabalyozasa.
Az endocitdzis csokkenti, mig a reciklizalas és az exocitdzis noveli a plazmamembran feliiletét. Egyiittes hatasuk
tartja egyensulyban a sejtfelszint. Az endocitozissal felvett plazmamembrandarabok egyes integrans membranfehérjéi
nem reciklizalnak, hanem a lizoszomakba keriilve degradalodnak. fgy viselkednek pl. a novekedési faktorok vagy
az inzulin receptorai. Pétlasuk szintézissel torténik, és a két folyamat egyiittes hatdsa a membrankomponensek
folyamatos kicserélédését, megujulasat eredményezi.

Az endocitotikus vezikulak mellett a plazmahartyan gyakran megfigyelheték aprd, mintegy 50—100 nm atméréji,
palack formajt betiiremkedések, kaveolak (caveola). Ezeket a kaveolin fehérje burkolja. A kaveolak leflizdésében
szintén kdzremiikddik a dinamin mechanoenzim. A kaveolak membranjaban sok koleszterin, szfingomielin tovabba
néhany a jelatviteli folyamatokban szerepet jatszo fehérje (pl. kindzok, G-protein, kalciumcsatorna, kalciumpumpa)
talalhat6. A kaveolak fontos szerepet toltenek be tobb fontos sejttani folyamatban. Részt vesznek a transzcitoézisban,
egyes jelatviteli folyamatokban, és sajatos membranszerkezetiikknek koszonhetden egyes anyagok specialis
felvételében. Kaveolak utjan keriilhetnek a sejtbe egyes baktériumok, virusok is.

A lizoszomalis kompartimentum

A lizoszomak a sejt emésztdfunkcid ellatasara specializalddott organellumai. Alakjuk valtozatos, altaldban néhany
tized mikrométer atmérdjii vakudlak, tubulusok formajaban figyelhetk meg. Teriiket a lebontas kiilonboz6
stadiumaiban 1év6 auto- vagy heterofag eredetii anyag tolti ki, emiatt az egyes lizoszomak morfologiailag jelent6sen
kiilonbozhetnek egymastol. K6zos tulajdonsaguk, hogy belsejiikben sokféle lizoszomalis bontd enzim (savas
hidrolazok) — proteinazok, nukleazok, lipazok, glikozidazok, foszfatazok — talalhato, melyek képesek a lizoszomak
terébe bekeriilt szerves anyagokat épitdkoveikre lebontani. A lizoszomalis enzimek pH-optimuma 5 koriil van. Az
alacsony pH-t a lizoszOmamembranban talalhat6 protontranszlokalé ATP-az-molekulak tartjak fenn. A lizoszomakat
kb. 10-12 nm vastag membran hatarolja, mely csak a kis molekulatomegii (kb. 200 Da-ig) anyagok szamara
atjarhato. Ezért a degradacio végtermékei a citoplazmaba kdnnyen atjutnak, de maguk a lizoszomalis enzimek és
szubsztratjaik, a kiilonbdz6 makromolekulak nem. A degradacio tehat zart térben, elkiilonitve torténik, ami megvédi
a kornyez0 citoplazmat a lizoszomalis enzimek karosito hatasatol. A bontasi folyamat nem mindig vezet a lizoszomat
elhagyni képes kismolekulaju végtermékek kialakulasaig, ilyenkor emésztetlen anyagokkal telitett maradvanytestek
halmozddnak fel a sejtekben.

A lizoszomalis enzimek és membranjaik fehérjéi idével maguk is lebomlanak. Potlasuk folyamatos szintézissel
torténik. A lizoszomadlis fehérjék, a valadékfehérjékhez hasonléan, mind glikoproteinek és a RER-ben
szintetizdlodnak inaktiv formaban. Oligoszacharid oldallancaik sok foszforildlt manndzt tartalmaznak, mely

60

http://www.renderx.com/


http://www.renderx.com/
http://www.renderx.com/reference.html
http://www.renderx.com/tools/
http://www.renderx.com/

Az endoszomalis—lizoszomalis kompartimentum

valogatasi jelként szolgal. A valogatas a transz Golgi-halézatban torténik, itt kiiloniilnek el a lizoszéma enzimjei
a tobbi fehérjétdl, és innen klatrinburkos vezikulak szallitjdk oket a késoéi endoszomakba, ill. a lizoszomakba.
Aktivalodasukat valoszintileg az itteni alacsony pH valtja ki.

A lizoszomak zartsaga miatt teriikkbe a legtobb makromolekula csak membranba csomagolt formaban, vagyis
vezikularis transzporttal képes bekeriilni, ugy, hogy a szallitd vezikula membranja &sszeolvad a lizoszoma
membranjaval. Ilyen anyagfelvételi it az el6z6leg mar tagyalt endocitozis, amely a kiilsé kdrnyezet anyagait juttatja
a lizoszomakba. A kiilvilagbol szarmazo makromolekulak lebontasat heterofagianak nevezik. Az autofagia, a
citoplazma sajat anyagainak lizoszomalis felvételét és lebontasat jelenti. Leggyakoribb valtozata az ugynevezett
makroautofagia, melynek sordn eldszor a citoplazma egy-egy darabjat specialis izolalomembran kiiloniti el a
kornyezettdl, majd az igy kialakulo autofagoszoma mar képes Osszeolvadni egy lizoszomaval és tartalma
megemésztodik. Az izolalomembran eredetét, kialakuldsdnak mechanizmusat még nem ismerjiik pontosan. Az
autofagia masik valtozata a mikroutofagia. Ilyenkor nem sziikséges izolalo membran kozremiikodése: magan a
lizoszoman keletkezik bemélyedés, melybe bekeriil kdrnyezetének egy darabja, majd a lizoszéma zarodik és
megindul a degradaci6. Egy tovabbi valtozat a chaperon-medialt autofagia, melynek soran hordozéfehérjéhez
kapcsolva transzportalodik valamilyen citoszolos fehérje a lizoszomak terébe.

Fiatal autofag vakudla (nyil). A beltartalom struktarai azonosithatok, és denzitasa nem kiilonbozik a kdrnyezd
citoplazmarészekétol.

Az emésztodés jeleit mutaté autofag vakuola (nyil). A beltartalom struktirai még azonosithatok, de sotétebb a
kornyezeténél.

Az emésztés elorehaladtaval a beltartalom szétesik, a denzitasa nd..
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Az endoszomalis—lizoszomalis kompartimentum

Az idés autofag vakudlak dsszeolvadva (nyil) komplex képzédményeket hoznak 1étre.

Az autofagia intenzitasat els6sorban az intracellularis aminosavszint szabalyozza. Ha ez magas, az autofagia
gatlodik, mig aminosavhianyban fokozodik. Egyes hormonoknak is lehet szabalyozd hatasa, igy az inzulin erdteljesen
gatolja, mig a gliikagon stimulélja az autofag degradaciot.

Az autofagia altalaban kis intenzitasu folyamat, de bizonyos koriilmények kozott jelentésen felerdsodik. Ehezéskor
pl. a majsejtek sajat fehérjéik 4-5%-at is képesek oranként autofag Giton lebontani, és igy atmenetileg fenntartani
az ¢letfontossagy, a fehérjeszintézishez, valamint a glilkoneogenezishez sziikséges szabad aminosavszintet. Intenziv
autofagia figyelhetd meg szdveti atrendezédéssel/lebontassal jard folyamatokban, pl. a larvalis szervek involucidja
(visszafejlédése) soran.

A lizoszomalis rendszer hidnyos mitkodése sulyos zavarokat okoz a szervezetben, €s Un. tarolasi betegségek
kialakulasdhoz vezet. Az ok valamilyen lizoszomalis enzim hidnya (vagy a gén hibaja, vagy a valogatas zavara
miatt), aminek kovetkeztében szubsztratja nem tud elbomlani és abnormalis mennyiségben felhalmozodik a
lizoszomak belsejében.

A sejtekben a szintetikus folyamatokkal egyidejiileg degradaci6 is folyik, ezért a sejtet alkoté molekuldk, ill. a
beldliik felépiil6 organellumok allandé kicserélédésben vannak (ez aldl csak a mag és a mitokondriumok DNS-
allomanya képez kivételt). A legrészletesebben tanulmanyozott degradacios folyamat a fehérjék lebontasa, a
proteolizis. Ez legegyszerlibben gy vizsgalhato, hogy a fehérjéket radioaktiv aminosavak beépitésével jeldljiik.
Ezutan lebontasuk sebessége radioaktivitasuk csokkenésébdl kiszamithatd. A folyamat jol jellemezhetd a felezési
iddvel, azzal az id6szakasszal, mely alatt egy adott mennyiségii fehérje fele elbomlik.

Egyes fehérjék felezési ideje nagyon rovid, minddssze néhany perc. Néhany transzkripcids faktor, a mitozist
szabalyoz6 ciklinek, anyagcsere-folyamatokat szabalyozo kulcsenzimek tartoznak ebbe a csoportba. Gyors
degradaciojuk az altaluk befolyasolt reakciok érzékeny szabalyozasat teszi lehetévé. Ugyancsak gyorsan
degradalodnak az abnormalis — pl. transzlacios hiba miatt rossz helyre beépiilt aminosavakat tartalmazo — fehérjék
is. A fehérjék dontd tobbségének felezési ideje néhany o6ratél néhany napig terjedhet.

A fehérjedegradacid jelent6sége abban rejlik, hogy a szintézissel egybehangolva gyors, finom valaszt, a
koriilményekhez torténd hatékony alkalmazkodast tesz lehetdvé. Segitségével tud megszabadulni a sejt hibas,
denaturalddott, miikodésképtelen fehérjéitdl. A proteolizis segit fenntartani a szervezet miikodéséhez sziikséges
allando szabad aminosavszintet.

A fehérjelebontas intenzitasa széles hatarok kozott ingadozhat. Normalis tapanyag-ellatottsagnal, egyensulyi
allapotban a sejtek Osszfehéje-tartalmuk 0,1-1%-at degradaljak éranként. Ez az un. bazalis fehérjekicserélddés.
Ehezés, a sejtet ért sériilés hatasara ez tobbszorosére novekedhet. Regeneralodo szervekben vagy tjsziilott allatokban
a gyors ndvekedést viszont nem annyira a fokozott fehérjeszintézis, mint inkabb a visszaszorult degradacié okozza.

Extralizoszomalis proteindegradacio

Proteolitikus enzimek a sejt minden organellumaban el6fordulnak. Hatasuk azonban lokalis, és elsGsorban a fehérjék
modositasat okozzak (pl. a szignalpeptidaz a szignalpeptidet hasitja csak le). A fehérjék tomeges, aminosavakig
torténd bontasa két proteolitikus rendszerben torténik. Az egyik a mar targyalt lizoszomalis rendszer, melybe
autofagiaval keriilnek be a sejt sajat fehérjéi. Normalis koriilmények kozott autofag-lizoszomalis Giton csak a
fehérjék elenyész6 hanyada bomlik le, de stressz hatasara (pl. tapanyagmegvonas) a rendszer aktivalodik, és a
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teljes proteolizis mintegy 60-80% mar a lizoszomalis utra terel6dik. A masik nagy proteolitikus rendszert a
proteaszomak alkotjak. A proteaszoma egy kodzponti részbdl, magbodl (az Gn. 20S proteaszomabdl) és a hozza
kapcsolodo regulacios egységekbdl all. A mag tobbtucatnyi alegységbdl felépiild, henger alakd, mintegy 11x15
nm méreti test, melynek falat gytiriibe rendezett fehérjealegységek alkotjak. 4 gy(ir(i vesz részt a mag kialakitasaban,
mindegyik gytiri 7 alegységbdl all. A henger belsd iirege kb. 5 nm atmérdj, itt torténik a peptidlanc feldarabolasa.
Ez a tér olyan szlik, hogy normalis térszerkezetl, feltekeredett fehérjék nem férnek el benne. A lebontand6 fehérjék
elézetes kitekerését a henger végeihez sapkaszertien kapcsolodo un. 19S regulacios egység végzi. A folyamat
energiaigényes, ATP felhasznalasaval jar.

A proteaszoma szerkezete.

A proteaszoma mitkddésének szabalyozasa a lizoszomaktdl teljesen eltéré. Mig a lizoszomalis rendszer enzimjeit
membran izolalja a kérnyezettdl és oda lebontando6 anyag csak egy fuzids 1épésen keresztiil juthat, a proteaszomak
szabadon helyezkednek el a citoszolban és a magban, tehat kontaktusba keriilhetnek barmely ott talalhaté fehérjével.
Ennek ellenére sem bontanak le minden, a kdrnyezetiikben el6fordulo fehérjét. A specifitast kijelold és valogatd
mechanizmusok biztositjak. A jel egy kis molekulatomegii, minden sejtben el6fordul6 fehérje, az ubikvitin, melynek
lancait (poliubikvitint) egy tobb tagbol allo enzimrendszer koti a degradalando fehérjére. A valogatas azon alapul,
hogy a poliubikvitint hordozé fehérjéket a 19S regulacios egység felismeri, megkoti, majd kitekeri és beereszti a
mag katalitikus iiregébe, ahol megtorténik a degradacio. A folyamat kezdetén az ubikvitin lancok lehasadnak a
hordozd molekularol, és ismételt ciklusban felhasznalddnak ujabb szubsztratok kijel6lésére. A kdzponti hengerhez
masfajta szabalyozoegység is kapcsolodhat. Ez a komplex nem ubikvitinalt fehérjéket képes lebontani, mitkodése
nem ATP-igényes. A valogatas/felismerés mechanizmusa nem ismeretes. Proteaszomas tGton bomlik le szamos
rovid felezési idejii szabalyozofehérje (pl. ciklinek, transzkripcids faktorok), ez a rendszer tartja fenn a bazalis
fehérjekicserélddést és tavolitja el a sériilt, abnormalis fehérjéket.

Kérdeések:

1. Milyen folyamat soran jon létre endoszéma?

2. Vazolja fel az endocitozis f6 1épéseit!

3. Hogyan képzddik a klatrin-burkos vezikula?

4. Mi a kiilonbség a korai és a kés6i endoszoma kozott?
5. Mit jelent a receptor reciklizacio?

6. Mi a transzcitdzis?

7. Hogyan keletkezik a primer lizoszoma?

8. Definidlja a hetero- és autofagia fogalmat!

9. Vazolja a prtoteaszoma felépitését és miikodését!

10. Mi az ubikvitin szerepe a fehérjebontasban?
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11. fejezet - A novényi sejtek vakuolaris
rendszere

A kifejlett novényi sejtek jelentds részét foglalhatjak el a vakudlumok, vagy akar egyetlen nagy kdzponti vakudlum.
Ez utdbbi esetben a citoplazma vékony rétegként veszi koriil a vakudlumot. A vakuélumok membrannal korilvett
kompartimentumok, melyeket a vezikulaknal nagyobb méretiik miatt kiilonitiink el. Vizet, kiilonbdz6 vizben oldott
anyagokat, enzimeket, raktarozott fehérjéket, csapadékokat, kristalyokat vagy akar membrannal koriilvett Gjabb
vakuolumokat tartalmazhatnak, de gyakran talalunk benniik lebontasra varo sejtorganellumokat is.

A vakuolumok igen sokrétii szerepet jatszanak a ndvényi sejt életében, ennek megfelelden tartalmuk, szamuk,
meéretiik és alakjuk is igen valtozatos. Az osztodassal kialakulo kisméretii, merisztematikus sejtek altalaban tobb
kisméretli vakuolumot tartalmaznak, majd a sejt térfogatanak novekedésével a vakuolumok mérete is novekszik,
és sok sejtben csak egy nagy vakuélum marad.

A vakuolum de novo tobbféle modon is kialakulhat. Leggyakrabban a Golgi-késziilékrél levalo vezikulakbol jon
Iétre, vagy a sima illetve durva felszinli endoplazmatikus retikulumbdl fiizédnek le. Megfigyelték azt a jelenséget
is, amikor a sima felszinli endoplazmatikus retikulum nyulvanyai korbevesznek egy citoplazmarészt, majd e
nyulvanyok Osszeolvadasaval a citoplazmarészlet bezarodik. A belsé membran illetve a citoplazma késobb
megemésztodik és kialakul a vakuolum.

A vakuolum feladatai

Turgor

A vakudlum a benne talalhaté sok és egyéb ozmotikusan aktiv molekuldk, valamint a féligatereszté hartya
tulajdonsagaival rendelkezd tonoplaszt révén jelentds ozmotikus szivoerével rendelkezik, ami a citoplazmabol viz
bearamlasat okozza. A citoplazma a vizet a sejtmembranjan keresztiil az extracellularis térbdl potolja. Ez a folyamat
térfogatnovekedéssel jar, és mindaddig folytatodik, amig a sejtet koriilvevo sejtfal a novekedésnek gatat nem szab.
A sejtfalra gyakorolt hidrosztatikai nyomas a turgor. A turgor az intra- €s extracellularis ozmotikus nyomas
kiilonbsége. A legtobb ndvényi sejt turgora 10°- 10° Pa kozotti érték. A vakuolum és a citoplazma illetve az 6sszes
kompartimentum egyensulyi allapotban ugyanakkora ozmotikus nyomassal és vizpotenciallal rendelkezik, igy
nettd vizaramlas nem torténik. Amiért a vakudlumot tessziik felel6ssé a turgor 1étrehozasaért az elsésorban nagyobb
mérete, és a benne lezajlo ozmotikus véltozasok. A vakudlum legfontosabb ozmotikumai a Na*, K és CI” de
fenntartasaban illetve valtoztatdsaban a membran transzportfolyamatai és a vakélumban lezajlé polimerizacios-
depolimerizacios folyamatok jatszanak szerepet.

A turgor igen fontos a ndvény alakjanak megszabasaban, mivel a lagy névényi részek alapvetden a turgor révén
¢s tartjdk meg feszes allapotukat. A vizvesztés az ilyen ndvényi részek lankaddsat okozza.

Térfogatnovelés

A novényi létforma megkivanja a nagy feliiletd test kialakitasat. A nagy feliilet lehetdséget ad a hatékony
fotoszintézisre és gazcserére. A felillet novelése azonban a térfogat ndvelésével is egyiitt jar, amit a
leggazdasagosabban a vizzel valo feltdltés biztosithat. Ezért is alakulhatott ki a nagyméretii vakudlum.

Homeosztazis

A vakuolum a legfontosabb viz-, ion-, €s aminosavraktar. A vizraktarozasi szerep kiilondsen nyilvanvalo a szukkulens
novények esetén. Az ionok raktirozasahoz sorolhatjuk a H' felhalmozast is, bar ennek legtobbszor kozvetlen
funkcionélis szerepe van. A vakuolaris protonpumpa a vakudlumba torténé H' szallitisahoz egy ATP molekulat
hasznal el. Mivel a tonoplaszt a H' ateresztését tekintve jobban szigetel mint a plazmamembréan, a proton nagy
valoszintiséggel a vakudlumban is marad. A vakuolum pH-ja a vakuélum tipusatol fliggéen jelent6s eltérést mutat,
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¢és dinamikusan valtozik. Fehérje raktaroz6 vakudlumokban kezdetben 7 koriili, majd a fehérje lebontas soran
csokken. Emészté vakuolumokban savas. Nem ritka, hogy a vakudlum pH-ja 2,5 alatti. A protonok citoplazmaba
juttatasaval a vakudlum befolyasolja a citoplazma pH-jat, és ezzel az ottani enzimek aktivitasat a citoszkeleton
szervezOdését stb.

Védelem a patogének és novényevok ellen

A vakuolumban sok olyan anyag halmozodhat fel, mely a ndvény védelmét biztositja az 6t megtdmado €161ényekkel
szemben. A ndvények masodlagos anyagcseréjének szamos terméke antimikrobidlis, antifungalis hatasu, de éppugy
talalunk koztiik a rovarokra, vagy akar az emlésokre hatékony toxinokat. A vakuélumokban felhalmozott anyagok
ezért fontos népi gyogyaszati és gyodgyszeripari alapanyagok. A teljesség igénye nélkiil alljon itt néhany példa:

* az alkaloidok kozismert toxinok, melyek hatasspektruma igen széles. Kis mennyiségben gyogyszerként, vagy
¢élvezeti szerként is hatdsosak. Ismertebb alkaloidok a nikotin (dohany), koffein (kavé), teofillin (tea), morfin
(mak), atropin (nadragulya), akonitin (sisakvirag), koniin (biirok). Gyakori, hogy a ndvényi vakuélumban inaktiv
alkaloid a ndvényevok bélrtraktusaban alakul at toxikus formava.

+ a fenoloidok igen hatékony toxinok, antimikrobialis szerek, de a névényevokre is hatassal vannak.
* A cianogén glikozidokbol rendkiviil mérgez6 hidrogéncianid szabadul fel (amigdalin)

 proteaz inhibitorok, melyek gatoljak a ndvényt elfogyasztd €16lény emésztéenzimeinek mikodését és az a
taplalkozas ellenére gyakorlatilag éhenhal

* sejtfalbontd enzimek, mint kitinaz, glukanaz

,,,,,

Toxikus anyagok felhalmozasa, elkulonitése

Mivel a ndvények nem képesek elhagyni a szamukra toxikussa valt kdrnyezetet, olyan mechanizmusokat fejlesztettek
ki, melyek atalakitjak és/vagy a vakudlumba transzportaljak a szamukra toxikus vegyiileteket. Ez az elkiilonités a
xenobiotikum hatastalanitas egyik fontos 1épése. A xenobiotikumok és egyes lebomlasi termékek vakuolumba
torténd transzportjat az un. ABC transzportercsalad tagjai végzik. A levelekben felhalmozott mérgez6 anyagok a
lombhullés soran el is hagyjak a névény szervezetét.

Szinanyagok felhalmozasa

A vakudlumok gyakran nagy mennyiségii szines vegyiiletet halmoznak fel, ezaltal viragszirmokat, terméseket és
egyéb novényi részeket tesznek szinessé. Ez nem 0Oncéli, a ndvények igy fontos jelzéseket kiilldenck a
kornyezetiiknek, mint példaul a beporzo rovaroknak. A szinanyagok leginkabb antocianinok, melyekre jellemzd,
hogy indikator tulajdonsaguak, vagyis sziniik a pH fiiggvényében valtozik. Savas kdzegben vords, semlegesben
bordo, majd lugos kornyezetben kék, zold és sarga. A szinvaltozas szintén fontos informaciot jelenthet, a virag
érése, vagy megporzatlan és megporzott allapota szerint valtozhat.

Raktarozo feladat

A vakuo6lumok hasznos, késobb felhasznaland6 anyagokat, példaul fehérjéket raktarozhatnak az el6z6ekben felsorolt
anyagokon tul. A fehérjeraktarozoé vakudlumok kiilonsen a magvakban szemtermésekben fordulnak eld. Feladatuk
nem az energiatarolas, hanem, hogy aminosav raktarként szolgaljanak a csiranévény szamara. Egyes fehérjeraktarozo
vakudlumok mas anyagokat és enzimeket is tartalmazhatnak.

Litikus feladat

A novényi sejtekben az allati lizoszomékhoz hasonlo feladatokat a vakuolum lat el. A litikus vakudlumban savas
hidroldz enzimek végzik a fehérjék, nukleinsavak, szénhidratok és lipidek lebontasat. Feladatuk igen sokrétii, a
sejtalkotok turnoverén til, a szeneszcencia (Sregedés) és programozott sejtpusztulds folyamataiban is részt vesznek.
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A novényi sejtek vakuolaris rendszere

Fontos szerepet jatszanak a lombhullas el6tti lebont6 folyamatokban és igy a még felhasznalhato anyagok lebontasa
révén azok ujrahasznositasaban. Az endocitdzissal, vagy fert6zéssel sejtbe jutott anyagok lebontasaban is részt
vesznek.
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A novényi vakuolum litikus feladatokat is ellat

A litikus és a fehérjeraktarozé vakuolum

A ndvényi sejtekben gyakran talalunk kétféle vakudlumot, legtobbszor litikus és fehérjeraktarozo vakudlum, vagy
vakuolumok kiilonboztethetok meg. A litikus vakudlumok az allati sejtek lizoszomalis feladatait latjak el, ennek
megfelelden sok hasonldsag mutathato ki kozottiikk. Ezek a vakudlumok a transz Golgi halozat (TGN) teriiletérdl
levalod tiiskésburku, vagy masként klatrinburkos vezikulak (CCV) altal szallitott emészté enzimek segitségével
végzik a lebontast. Az emészté enzimek valogatdsa a Golgi késziilékben zomében a fehérjék N terminalis végén
levé jel alapjan torténik. Az allati sejtekben a mannoz 6 foszfat a lizoszomalis enzimek valogatasi jele, a ndvényekben
mas szignalok jatszak ezt a szerepet. A megveleld N terminalis valogatasi jellel rendelkezd fehérjék egy membranban
talalhato receptormolekulahoz kapcsolodnak (BP80/AtELP —Arabidopsis thaliana EGF receptor like protein). A
receptor egy adaptor fehérjén (AP-1) keresztiil klatrint kot meg a kiils6 felszinén, és levalik a transz Golgi halozatrol.
A vezikula falaban talalhato egy olyan fehérje is (v-SNARE), amelyik a célvakudlum falaban talalhat6 komplementer
talalhato protonpumpak miikddése révén a belsd kornyezet elsavasodik, a chlatrinburok levalik, és az eddig inaktiv
emésztdenzimek aktivalodnak. A vezikulak vagy kozvetleniil egy litikus vakudlummal fuzionalnak, vagy a nvényi
vakuolaris rendszer f6 elosztojanak tekinthetd un. prevakuolaris kompartmenttel (PVC). Ez az allati sejteknél
multivezikularist testként (MVB) leirt vakudlum, valtozatos megjelenésii, altalaban egy tagabb feji vakudlumrésszel,
¢és az ahhoz kapcsolddo vékony csdszerii nyulvannyal rendelkezik. A PVC membranjaban talalhaté dokkold protein
(t-SNARE) kapcsolodik a vezikula SNARE fehérjéje, és végbemegy a fuzid. A BP80/AtELP receptorok lebomlanak,
vagy retrograd transzporttal visszajutnak a Golgi késziilékbe. A PVC-bdl vezikuldk tovabbszallitjak az
emésztéenzimeket a litikus vakuolumba. A litikus vezikulak/vakuolumok megkiilonboztetése a raktarozo vezikulaktol
egy masik plazmamembran fehérjecsalad segitségével is torténhet. Ezek a funkcidjukat tekintve viztranszportot
biztositd aquaporinok, a tonoplast intrinsic proteinek (TIP). Ezek egyik tipusa a yTIP jellemz a litikus enzimeket
tartalmazo vezikulakra és vakudlumokra. A litikus vakudlumok végzik a sejt lebonto folyamatainak jelentds részét,
ide értve az autofagiat, az endocitdzissal bejutott anyagok lebontasat, az ubiquitinalt mebranfehérjék lebontasat.
Eppen ezért benniik gyakran taldlunk sejtorganellumokat mielinburokszeriien feltekert membréanszerkezeteket. A
litikus vakudlumok pH-ja savas, ami a savas hidrolazok aktivitasanak feltétele.
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A novényi vakuolaris rendszer kapcsolatai

A ndvényi sejtek az allati sejtekhez képest korlatozottabb mértékben képesek endocitézisra. Ennek egyik oka a
sejtfal sziiréhatasa, vagyis csak azok az anyagok képesek a sejtmembranig eljutni, melyek a sejtfalon atjutnak. A
masik tényez6 a ndovényi sejtek turgora. Mindezek nem akadalyozzak meg az endocitozist, de tobb energiat igényel
a turgornyomas ellenében torténd endocitozis, és a sejtfal szlirhatasa miatt a fagocitozis szerepe csokken. Ennek
ellenére ezek a folyamatok lejatszodnak a ndvényekben is, és példaul a baktériumok fagocitozisa gyakori jelenség
éppugy, mint a receptor medialt endocitozis. Az endocitoézisnak szintén jelentds szerepe van a membranfehérjék
lebontasaban. Az ubiquitinalt transzmembran fehérjék dsszegytilnek egy adott membranteriiletre, majd endocitozissal
levéalasztodnak a membranrdl. Az igy 1étrejott vezikula a PVC-be kertil, majd onnan a litikus vakuélumba, ahol
ezek a fehérjék lebomlanak.

Fontos szerepet jatszik a névényi vakuolaris rendszer a sejtorganellumok, membranok lebontasaban is. Az allati
autofagiahoz hasonl6 folyamatok a névényi vakudlomban jatszodnak le. A szeneszcencia (6regedés) soran lebomlo
anyagok is a vakudlumba keriilnek, majd innen transzportalédnak a lebontott, de még felhasznalhaté anyagok a
ndvény tuléld szovetei felé.

A fehérjeraktarozo vakudlumok keletkezése alapveten kétféle modon torténik. Ebben fontos szerepe van maganak
a raktarozott fehérjének. Az Osborne féle fehérjecsoportositas szerinti konnyen oldhaté albuminok és globulinok
alkotjak az egyik tipust, mig a nehezen oldhato6 prolaminok és a diszulfidhid kétést gluteinek (esetenként albuminok
¢s globulinok is) a masik tipust. A két tipus természetesen azonos kezdeti 1épésekkel rendelkezik, vagyis a fehérjék
szintézise mindkét esetben a durva felszini endoplazmatikus retikulumban megy végbe. Az elsd tipus szerinti
utvonal a Golgi késziiléeken keresztiil halad. A DER-ben szintetizalt fehérjék vezikularis transzporttal jutnak a
Golgi cisz oldalara. A transz oldalon a fehérjéket a C terminalis végiikon talalhaté szignal alapjan a ciszternak
membranjaban levé receptorok valogatjak ki. A fehérjék ezutan vezikuldkba csomagoltan valnak le, de ezek kortil
nem alakul ki chlatrin burok. Membranjukban az o TIP fehérjék mutathatok ki. Ezeket a vezikulakat erés festddésiik
alapjan denz vezikuldknak (DV) is nevezik. A denz vezikuldk vagy kozvetleniil fuzionalnak a fehérje raktarozo
vakudlummal (PSV), vagy a PVC/MVB kozbeiktatasaval jutnak el a vakudlumba. Fuzidval iritik tartalmukat a
fehérje raktarozo vakuolum belsejébe. Jellemzd példa a raktarozott globulinokra a hiivelyesek fazeolinja.

A masik utvonal a Golgi késziilék megkeriilésével halad. A késon, a differnciacio6 utolsé szakaszaban szintetizal6do
prekurzor akkumulélé vezikuldk (PAC) altaldban kozvetleniil a fehérje raktarozé vakudlumhoz szallitodnak, és
kihagyjak a Golgi késziiléket. Anyagaikat nem fuzidval juttatjak be a vakudlumba, hanem a vakudélum membranja
bekebelezi a vezikulakat, igy abban a - membranok késébbi lebontasaig — membranba csomagolt fehérjeraktarozas
folyik. Ilyen raktarozott prolaminok a gabonafélék szemtermésében gyakoriak. A kukorica tartalék fehérjéje a zein
is ide tartozik.
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A kétféle vakuolum illetve a PSV és a litikus enzimeket tartalmazé vezikuldk fuzionalhatnak egymassal, ami a
raktarozott fehérjék felhasznalasanak eldfeltétele. Egyes fehérjeraktarozo vakuolumok, mint pl a heterogén
aleuronszemcsék biztosan ilyen fuzios termékek anélkiil, hogy a lebontds rogton megindulna. A heterogén
aleuronszemcsékben az alapallomanyt alkoto raktarozott fehérje mellett egy kristalyos szerkezetii, membranfehérjéket
tartalmazo rész €s egy globoidnak nevezett inozitol hexafoszfatot, raktarozott tapanyagot (fitolsav) tartalmazo
képlet is talalhato. Fontos megemliteni, hogy a fehérjeraktarozas nem energiaraktarozas, a fehérjékre a ndvényeknek,
els6sorban a fejlédo csirandvénynek, mint fehérje épitdelemekre, aminosavakként van sziiksége.

A andvényi sejtek jelentds részében csak egyféle kozponti vakudlum talalhatod, mely inkabb a litikus vakudélumhoz
hasonlo, és benne lebontd folyamatok zajlanak. Ennek ellenére ugyanez a vakuoélum még szamtalan feladatot képes
ellatni, mint példaul szinanyagok, ionok raktarozasa. A kiilonb6zd feladatok egy vakudlumon beliili ellatasanak
szabalyozasarol egyenldre kevés informacidval rendelkeziink.

Lipidraktarozas

A novényi sejtek gyakran halmoznak fel lipideket a citoplazmaban. Ezek a lipideseppek nem tekinthetok
vakudlumoknak, vagy vezikuldknak, mert nem rendelkeznek teljes membranburokkal. A lipideket egy fél membran
burkolja, vagyis kifel¢ a polaros, befelé az apolaros oldalukkal elhelyezkedd foszfolipidek es egyéb membranépitd
lipidek, melyekbe fehérjék is beépiilnek. Eredetiiket megvizsgalva egyértelmtivé valik ez a szerkezeti felépités. A
raktarozott lipidek szintézise az endoplazmatikus retikulum tubularis végein, pontosabban annak membranjaban
torténik. Mivel a durva felszinli és a sima felszinti retikulum nem mindig kiilonithetd el hatarozottan, - hiszen
atmennek egymasba, - a tubularis és ciszternalis tipusok elkiilonitése itt praktikusabbnak tiinik. Az irodalomban
ezért néha a DER, néha a SER szerepel a lipidszinézis helyeként.

Riboszéma @

Lipidcsepp

Lipidcseppek kialakuliasa az endoplazmatikus retikulumbol Az ER felszinéhez kapcsolt riboszémakon oleozin
szintézis folyik. Az oleozin a két membran k6z¢é benyulik az apolaros részével, és stabilizalja a lipidcseppet. Szerpe
van a lipaz enzimek (pirossal) megkotésében is.

A raktarozott lipidek mint triacil-glicerolok (TAG) halmozo6dnak fel az ER membranjanak kettds foszfolipid rétege
kozott. A lipidek (TAG) szintéziséért felelds enzimek az ER membranjaban talalhatok. A lipidcseppek keletkezésében
jelentds szerepe van az oleosin nevii fehérjének, ami a membranba épiil be, kifelé hidrofil felszinével a citoplazmaval
érintkezik, hidrofob része pedig a lipidek kdzé nyulik. Az oleosin az ER-hez kotott riboszomakon szintetizalodik,
és mint membranfehérje nem keriil be a ciszterndba, hanem a membranban marad. A membranban mozogva eljut
a tubularis ER végéhez, ahol a lipidcseppek levalésa torténik. Ezen a teriileten — és a lipidcseppeken éppugy —
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nincsenek riboszoma dokkolo fehérjék, mivel azok a fél membranban nem férnek el. A felduzzadt ER membran,
mint lipidcsepp levalik a membranrol, gyakorlatilag az ER membranjanak kiilso felével burkolva. A membranba
épiilt oleosin fehérjék megakadalyozzak a kisméreti lipidcseppek Osszeolvadasat, stabilizaljak azokat, és kotodési
helyet biztositanak a lipidek lebontasdban késébb fontos lipazoknak. Nem minden ndvényi sejtben talalhato
lipidcseppet burkolnak oleosin molekulak. Els6ésorban olyan olajos magvakban fordulnak eld, melyek kiszaradnak
(repce, napraforgo), de hidanyoznak példaul az olajfa termésének olajcsepjeibdl, mivel itt nincs fiziologias kiszaradas.
Az ilyen lipidcseppek nagyobb méretiiek is a sorozatos 6sszeolvadasok eredményeképpen alakulnak ki.
Kérdések:

1. Milyen feladatokat 14t el a novények vakudluma?

2. Hanyféle vakudlumot kiilonbdztetiink meg a névényi sejtben?

3. Milyen eredetiick a LV-0k?

4. Honnan szarmaznak a raktarozott fehérjék?

5. MiaPVC?

6. Hogyan torténik a LV-ok emésztéenzimeinek a vakudlumba torténd transzportalasa?

7. Hogyan alakul ki a sejt turgora?

8. Miben kiilonboznek a fehérje raktarozo és a litikus vakudlumok?

9. Milyen szerepe van a novényi vakuolaris rendszernek a védekezésben?

10. Hogyan jonnek 1étre a lipidcseppek?

11. Mi az oleosin szerepe?
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12. fejezet - A mikrotestek

A mikrotestek gyakorlatilag minden eukariota sejttipusban megtalalhato, egyszeres membrannal hatarolt, kozelitdleg
gdmb alaku, 0,1-1,5 mikrométer &tmérdji sejtszervecskék. A membran altal hatarolt teret a matrix tolti ki, amelyben
gyakran fehérjekristaly (cor vagy kristalloid) helyezkedik el. Szamuk a sejt fiziologiai allapotatol fliggden valtozo
lehet, funkciojuk igen sokféle, az adott szervezettdl és annak sejttipusatol fliggéen valtozo.

A mikrotestekrdl feltételezik, hogy a mitokondriumhoz és a szintestekhez hasonldan, de azokat az evolicios
iddskalan megel6zve, endoszimbiontaként valtak az eukaridta sejtek organellumaiva. Evolucios fejlodésiik sordn
elvesztették sajat genetikai és fehérjeszintetizalod apparatusukat. Ez a hipotézis nincs kellden bizonyitva.

A peroxiszomak

Minden eukariota sejtben megtalalhato sejtalkotok, melyek peroxiszomdlis membrannal hatarolt, kozelitdleg gomb
alaku, néhadny mikrométer atmérdju sejtszervecskék. Mindig tartalmaznak hidrogén-peroxidot generald (innen
ered elnevezésiik) oxidazokat (pl. hugysav-oxidaz) és a reakcié eredményeként keletkezd hidrogén-peroxidot bontd
katalaz (peroxidaz) enzimet. A katalaz akar a peroxiszomalis matrix fehérjekészletének harmadat is kiteheti (gyakran
,.Kikristalyosodnak” 1étrehozva a kristalloidot).

Peroxiszoma TEM fotdja. A matrixban a krisztalloid jol lathato.

A 1égzési oxigén felhasznalasaval a peroxiszomalis oxidazok meghatarozott szerves molekulakat dehidrogénezik,
mikozben peroxid keletkezik:

(o)) n}daz\ H>O> pm?; 2H,0
RH: R RH: R

A fenti két reakcioban RH, valamilyen szerves szubsztrat, a reakcioban hidrogéndonor. Allati sejtekben a
szubsztratok lehetnek L- és D-aminosavak, higysav, hosszii C-lanct alkoholok vagy hosszii C-lanct aldehidek
stb.. Az alkoholokbdl aldehidek, az aldehidekbdl zsirsavak keletkeznek. A hidrogéndonoroknak megfeleléen
szamos peroxiszomalis oxidazt ismeriink. A masodik 1épésben a katalaz enzim ujabb szubsztratokat (beleértve az
1 szénatomos hangyasavat, formaldehidet, etilalkoholt és egyéb a sejt/szervezet szamara mérgez6 anyagot)
dehidrogénez, igy eliminalva a rendszerbdl a toxikus hidrogénperoxidot. Ha valamilyen okbol hidrogénperoxid
halmozaddik fel a sejtben, a katalaz enzim képes azt vizz¢é alakitani. Az utobbi reakciok a gerincesek szervezetében
a majban (méregtelenités) és a vesében (mérgezé anyagok kivalasztasa) kiilonosen fontosak.

kataliz

2H>0y — 2H0+ O

A peroxiszomak fo fiziologias funkcidja azonban hosszu C-lancu zsirsavak oxidacioja, a B-zsirsavoxidacio. A
reakcioban a zsirsavak a koenzim-A-val kialakitott tiol-észter kdtésben vesznek részt. A kezd6 1épésben az a és B
szénatomok kozott kettds kotés alakul ki és hidrogénperoxid keletkezik:
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A mikrotestek

R-CH2-CH>-CO-SCoA + 02 R-CH=CH-CO-SCoA+H203

[ 7] |5 V)

ahol R hossztlancu zsirsav, SCoA — koenzim-A (S a molekula SH csoportjanak kén )

A B szénatom tobb 1épésben tovabboxidalodik, amely végiil egy két szénatomos molekularész levalasat (acetil-
koenzim-A formajaban) és a 2 szénatommal révidebb zsirsavlanc koenzim-A-ra kotddését eredményezi:

R-CH=CH-CO-SCoA ——— (R-2)-CO-SCoA + CH;—CO-SCoA

A peroxiszomaban nincs elektrontranszportlanc és ATP-szintetdz (mas néven ATP-szintaz), ezért az oxidacio soran
felszabadul6 energia hé formajaban szabadul fel.

A peroxiszomak zsirsavoxidalo enzimrendszere a hossza szénlancu (10-22 szénatomos) molekulék feldolgozasara
specializalodott a 8 és annal rovidebb szénlancu zsirsavakat a mitokondridlis zsirsavoxidald rendszer oxidalja
hatékonyabban. Ez a ,,munkamegosztas feltételezi a két organellum egyiittmiikodését is, amit a kdzottik megvaldsuld
lipidforgalom is alatdmaszt.

A peroxiszomaknak nincs sajat fehérjeszintetizalo rendszere, fehérjéik a citoplazmaban, szabad riboszémakon
szintetizalddnak és utdlag transzportaldodnak a peroxiszomaba. A fehérje importot a peroxiszomalis fehérjék C-
vagy N-termindlisan 1évd szignal biztositja (PTS1 és PTS2; PTS = peroxisomal targeting signal), amelyet a
citoszolban 1évé szabad peroxiszomalis receptor molekuldk ismernek fel. A receptor megkoti a PTS szignalt
tartalmaz6 fehérjét, amely ebben a komplexben importalodik a peroxiszoma matrixaba. Itt a receptor felszabadul,
és visszajut a citoszolba (receptor reciklizacio). Az importot a membran receptorai €s transzlokacios fehérjéi segitik.

A peroxiszoma lipid importra is raszorul. Az importalt fehérjék és lipidek miatt a peroxiszoma térfogata megno,
majd kettéosztodik. A peroxiszomalis membran az endoplazmas retikulumboél szarmazik. Az ER-bdl kismérett
vezikulak (mikroperoxiszomak) fiizddnek le, melyek egymassal vagy a mar 1étez6 peroxiszomakkal fuzionalnak.

A peroxiszoma fehérjekészlete 32 ismert fehérjébdl all, ezek a peroxinok, melyeket a PEX gének kodolnak.

GlioxiszoOma

Novények és fonalas gombak specialis sejtszervecskéje. Novényekben az olajos magvak raktarozéd szovetében
talalhatd meg. Az oxidacios/peroxidacids és a -zsirsav-oxidacio enzimkészletén tul a glioxalat-ciklus enzimeit is
tartalmazza. Csirdz6 magban a lipid depdkban a zsirsavbontasbol keletkezd acetil gyokokbdl szénhidratok
eléallitdsdhoz (glikoneogenezis) sziikséges koztes reakcidtermékek jonnek létre. A szénhidratok eléallitasara ezt
az anyagcsere-utvonalat a fotoszintézis beinduldsaig hasznaljak a csiranovények.

Levél peroxiszoOma

A levél peroxiszéma a C3-as novények fotorespiracios komplexének egyik tagja. A peroxiszomalis enzimkészleten
tul a glikolsav anyagcsere-uitvonal enzimeit is tartalmazza. A szintesttel és mitokondriummal képzett fotorespiracios
komplex tagjaként fontos szerepet tolt be a ndvényi sejtek anyagceseréjében. Részletesebben 1asd a plasztiszokrol
sz616 fejezetben.

Glikoszoma

Az ostoros egysejtlick kozott (pl. Trypanosoma spp.) eléforduld sejtorganellum. A gliikogént és a glikolizis
enzimkészletét is tartalmazza. A gliikolizis gyors és hatdkony elinditasaért felelds, a folyamat a glicerinaldehid-
foszfat keletkezéséig jatszodik le a glikoszémaban.

A gliikoz raktarozasért felelos majsejtekben is megtalaltak a glikoszémakat.
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A mikrotestek

Hidrogenoszéma

Az 1970-es években azonositottak anaerob parazita egysejtiickben, korabban a peroxiszémabol szarmaztattak, ma
mar altalanosan elfogadott, hogy eredete a mitokondriumbdl vezethetd le (redukaldédott mitokondrium). Két
membran hatarolja, molekularis hidrogént, acetatot, széndioxidot és ATP termel. Kutatasanak modellszervezetei
Trichomonas fajok.

Kérdések:

1. Mi a peroxiszomak jellemz6 k6z6s enzimatikus reakciofolyamat?

2. Mi a katalaz?

3. MiaPTS?

4. Mit tartalmaz a kristalloid?

5. Sorolja fel a mikrotestek tipusait!
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13. fejezet - A mitokondriumok

Az allati sejtek az anyagcsere-folyamataikhoz sziikséges energiat a tdpanyagok, elsésorban zsirok és szénhidratok
lebontasabol nyerik. A tapanyagok aerob, oxigén felhasznalasaval torténd lebontasa specializalt sejtszervecskékben,
amitokondriumokban jatszodik le. A mitokondrialis oxidacios energia legnagyobb része ATP-szintézisére forditodik,
vagyis nagyenergiaju foszfatkotések formajaban konzervalddik. A 1égzéshez kapcsolt ATP-szintézis folyamatsorat
nevezziik oxidativ foszforilacionak. Az oxidativ foszforilacidé a mitokondriumok f6 funkcidja. Emellett jelentds
szereplik van egyes ionok, elsésorban a kalcium eloszlasanak szabalyozasaban, a szervezet hdegyensulyanak
fenntartasaban és szintetikus folyamatokban (pl. a citratkdr koztes termékei zsirsav- €s aminosav-szintézis kiinduld
anyagai).

A mitokondriumok gyakorlatilag minden eukaridta sejtben talalhatd, fénymikroszkoppal is azonosithatd, fonal
vagy palcikaszerii, néhany mikrométeres testek. Szamuk, eloszlasuk sejttipusonként valtozo, majsejtekben pl. az
Ossztérfogat kb. 6tdd részét teszik ki. Jellemzd, hogy a sejt azon teriiletein csoportosulnak, ahol intenziv ATP-
fogyaszté folyamat megy végbe (pl. izmokban a miofibrillumokhoz simulva).

A mitokondrium felépitése

A mitokondriumot két membran hatarolja. A kiils6é membran sima feliiletli, a bels6 membran mély reddket
képez, melyek beemelkednek a mitokondrium belsejébe. A redék lehetnek a mitokondrium hossztengelyére
merdleges lemezszerl képletek (un. cristak) vagy rendezetlen lefutasu csévek (tubulusok). Mindkét esetben a redok
igen nagyra ndvelik a bels6 membran felszinét, szamuk és Osszfelsziniik egyenes aranyban all az oxidativ
foszforilacio intenzitasaval. A két membran kozotti keskeny, kb. 10 nm széles intermembran rés a kiilsé kamra.
A red6k altal hatarolt keskeny tér kozlekedik a kiilsé kamraval. A belsé membran altal hatarolt tér a bels6 kamra,
amit a matrix tolt ki. A mitokondrium membranjai és az altaluk hatarolt terek 6sszetételitkben és funkcidjukban
is jelentdsen eltérnek egymastol, de a kiilonboz6 terekben €s felszineken lejatszodo folyamatok szorosan egymashoz
kapcsoltan miikddnek.

Tubularis tipusi mitokondrium hosszmetszete (TEM)

A kiils6 membran fehérje lipid aranya a plazmamembranéhoz hasonldan 1:1 (szarazanyag tartalomra vonatkoztatva).
Nagy mennyiségben tartalmaz egy porin nevii fehérjét, ami B-redéket formalo transzmembran doménjai segitségével
igen nagyméretii hidrofil csatornat alkot (a legpermeabilisabb membrant 1étrehozva). Ennek kszonhetden a kiilsé
membran atereszti a citoszol szamos molekulajat (kb. 5 kD molekulatomegig), igy a kiilsé kamraban az 5 kD-nal
kisebb tomegili molekulak (ionok, cukrok) koncentracioja kozelit a citoszoléhoz, bar fehérje Gsszetétele jellegzetesen
eltéro.

A bels6 membran feltinéen sok fehérjét tartalmaz (szarazanyagtartalmanak kb. 75%-a fehérje). Benne lokalizalddnak
az elektrontranszportlanc (légzési lanc, terminalis oxidacio) fehérjekomplexei, az ATP-t szintetizalo
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A mitokondriumok

enzimkomplexek €s egy sor transzlokalofehérje. A belsé membran erdsen szigeteld tulajdonsagu, specialis lipid
komponense a kardiolipin, amelynek kdszonhetden még a kis molekulak, ionok szamara sem atjarhato.

A kiils6 és bels6 membran transzlokalofehérjéi kozott vannak egymashoz kapcsolodok is, amelyek a citoplazmaban
szintetizdlodott mitokondridlis fehérjéket juttatjak be a citoszolbol a mitokondriumok belsejébe.

A matrix anyaga tartalmazza a mitokondrium fehérjéinek kb. kétharmadat. Itt talalhaté a mitokondrium sajat
génallomanya, gylr(i alaki mitokondrialis DNS (mtDNS) tobb kopiaban, sajat fehérjeszintetizald szervecskéi, a
mitokondrialis (70S) riboszémak, tovabba a citratkor és a zsisav-B-oxidaié enzimrendszere.

A mitokondrium muikodése

A glikolizis, a szénhidratok anaerob lebontasa 3 szénatomos termékig (pirosz6lGsavig) a citoszolban torténik. A
piruvat ezutan belép a mitokondrium matrixdba, dekarboxilalodik és acetil-CoA keletkezik beléle. Ugyanez a
termék keletkezik a zsirsavak lebontasabol is. Az acetil-CoA a citratkorben oxidalodik el, ahol ciklusonként a
koztes termékekbol 2 molekula széndioxid és 4 par proton és elektron 1ép ki. Ez utdbbiakat elektronakceptor
koenzim molekulak (NAD", ill. FAD") veszik fel:

CH;COOH (koenzim-A-hoz kétve) + 2H>0 + 3NAD™ + FAD® —— 2C0O: + 3NADH + 3H" + FADH:

A redukalt akceptorok (NADH és FADH,) elektronjaikat az elektrontranszportlanc fehérjekomplexeinek adjak at.
A NADH oxidacioja soran mérhet6 standard szabadenergia-valtozas kb. 52 kcal/mol. Ez kozvetetten hasznosulhat
ATP-szintézisben és a belsé membran egyes transzportrendszereiben. Egy molekula NADH + H' oxidalsa soran
2,5-3 ATP-molekula keletkezhet, mig egy molekula FADH, oxidalasa soran felszabadul6 energia 1,5-2 molekula
ATP szintézisét fedezi. Ez azt jelenti, hogy egy ecetsav molekula mitokondridlis metabolizalasa kb. 10 molekula
ATP szintézisét eredményezi.

NADH ¢és FADH, nagyenergiaju elektronjai egy soklépcsGs rendszeren, az elektrontranszportlancon keresztiil
jutnak el az oxigénig, mikézben energidjukat fokozatosan adjak le, mely protontranszportra forditodik. Az
elektrontranszportlanc fehérjéi nagyobb komplexekbe tomoriilve agyazddnak be a belsé membranba. Négy ilyen
enzimkomplexet ismeriink, kozottiik két elektronhordozo molekula, az ubikvinon (koenzim-Q, CoQ) és a citokrom
¢ biztositja a kapcsolatot.

Az elektrontranszportlancban az egyes komplexek elektronaffinitasa (redoxpotencialja) eltérd, és ugy kapcsolodnak
egymashoz, hogy mindegyik az el6tte levot képes oxidalni. Az dramlas a 1. komplextél, mely kozvetleniil a NADH-
tol veszi at az elektronokat, a legnagyobb elektronaffinitassal (legpozitivabb redoxpotenciallal) rendelkezd végso
elektron akceptor, az oxigén felé iranyul. Az egyes 1épésekben felszabaduld energiat a komplexek arra hasznaljak,
hogy protonokat pumpaljanak ki a matrixbol a kiilsé kamréba. igy a membran két oldala kozott protonkoncentracid-
és elektromos potencialkiilonbség (pH-gradiens, értéke kb. 1-1,4 pH-egység) alakul ki. A kett6 egyiittesen (kdzos
néven elektrokémia potencialkiilonbség, elektrokémiai gradiens) hajtja vissza a protonokat a belsé kamraba.
Azonban a belsé membran a protonokat csak protoncsatornakon engedi at.

A {6 visszaaramlasi (kiegyenlit6dési) ut az ATP-szintetazon (ATP-szintetaz) keresztiil vezet. Ez egy tobb alegységbdl
allo fehérjekomplex, amelynek katalitikus— ATP-szintetizald — egysége a bels6 membran matrix fel6li oldalan van,
mig transzmembran egysége a belsd membranba rogziil és protoncsatornaként miikddik. A csatornan keresztiil
visszaaramlo protonok energiaja hajtja az ATP-szintézist. Az ATP-szintetaz akkor allit el ATP-t, ha az elektrokémiai
gradiens elég nagy. Ha a gradiens (vagyis a kiils6 kamraba keriild protonok koncentracidja) tal kicsi, az ATP-
szintetaz ATP-t bont és protont pumpal ki a matrixbol.

A mitokondriumok miikddése a kiilonboz6 anyagceseretermékek folyamatos ki- és bearamlasa mellett biztosithato.
Mivel a bels6 membran e molekuldk szamara nem atjarhatd, szallitasukat a belsé membranba épiilt integrans
transzlokalofehérjék végzik. A zsirsavak és a piroszolésav transzportrendszerei a pH gradienst hasznositjak,
csakugy, mint a foszfatkicseréld rendszer, mely szervetlen foszfatot hoz be hidroxil-ion egyidejii kiszallitasaval.
Az ADP/ATP-transzlokalofehérje negativ toltést visz ki a matrixbol, vagyis a potencialkiilonbség kihasznalasaval
dolgozik. Szintén a proton gradiens miikddteti a mitokondrialis Ca-ion transzportot, mely normal esetben csak a
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A mitokondriumok

sajat ionsziikséglet fedezésére szolgal, de a sejt sériilése esetén fontos szerepe lehet a citoszol Ca-szintjének
szabalyozasaban.

Bidrofeb fehirje r‘ P horda fehérje
(transzporier) | Q
D R

P o
catoma

feherje (dimer)

A mitokondrium-membranok transzportrendszere.

A transzlokalorendszerek tehat valamilyen modon az elektrokémiai potencialkiilonbséget hasznaljak fel a
transzportra, igy versenyeznek az ATP-szintetazzal. Szamitasok szerint minden 4 kipumpalt protonbol hozzavetdleg
3 visszaaramlasa sziikséges 1 molekula ATP szintéziséhez, mig a negyedik proton energidja a transzportrendszereket
hajthatja.

A bels6 membran integritdsa alapvetd az elektrokémiai gradiens kialakitdsaban €s hasznositasaban. A membran
miikddésének sériilése az oxidacio és foszforilacio szétkapcsoldsahoz vezet, Ebben az esetben a protonok az ATP-
szintetdz megkertilésével is visszajuthatnak a matrixba. ATP nem keletkezhet, a 1égzési energia h6 formajaban
szabadul fel.

A szétkapcsolas fiziologiai szerepére példa az emldsallatok barna zsirszovetének mitkodése. Mitokondriumaiban
egy kiilonleges protoncsatorna, a termogenin fehérje lokalizalodik, melyen a protonok szabadon atjuthatnak. igy
nem alakulhat ki az ATP-szintézishez sziikséges elektrokémiai gradiens viszont, az oxidacié fokozott hotermeléshez
vezet. Ezért a jol kapillarizalt barna zsirszovet fontos szerepet jatszik, kiillondsen az Gjsziilott és fejletlen szervezetek
hoéhaztartasaban.

Kiilonb6zo szervezetekben, mas-mas mértékben RNS importra is sor keriilhet. Novényekben, egysejtiiekben és
¢élesztdsejtekben a citoszolbol tRNS keriil a matrixba. Emlésdkben kis RNS-ek importjat figyelték meg.

A mitokondriumok osztédasa

A sejtekben 1év6 mitokondriumok szdma és mérete nagy valtozatossagot mutat, altalaban igazodik a sejt anyagcsere
szintjéhez. Uj mitokondrium nem keletkezik de novo, hanem csak a meglévok novekedésével és befiizodéssel
torténd osztédasa utjan johet létre. Osztodasuk hasonlit a baktériumok hasadéassal torténd osztodasara és
nagymértékben fiiggetlen a sejt sajat osztddasi ciklusatol. A megtermékenyités soran a spermiumbodl a
mitokondriumok nem jutnak be a petesejtbe, ami azt jelenti, hogy a szervezet sejtjeinek mitokondriumai mind
anyai eredetiieck. A mitokondriumok ndvekedéséhez fehérje- és nukleinsav-szintézis sziikséges. Ehhez a
mitokondrium sajat génallomanya nem elegendd, hiszen a mtDNS kevés bazisparbol allnak (a human mtDNS kb.
16 000 bazispar hosszsagn), egy-egy gytrii a riboszomalis és transzfer-RNS génjein kiviil kevés fehérjekodolo
gént (human mtDNS mindossze 13-at) tartalmaz, igy a mitokondrium fehérje-importra szorul. A mitokondrialis
fehérjék dontd tobbségének génje a sejtmagban lokalizalodik. A mitokondriumok, a névényi szintestekhez hasonléan,
szemiautondm organellumok. A mitokondrialis fehérjék legnagyobb része a citoplazmaban szintetizalddik, onnan
jut a mitokondriumba. A transzlokacidt bonyolult receptorokbdl, transzportalo- és feldolgozofehérjékbdl allo
apparatus végzi. A legtobb ilyen fehérje a citoszolban, szabad riboszémakon szintetizalodik, N-terminalisukon
mitokondrialis lokalizacios szignal van. Ezt a szignalt a kiilsé membranban 1évé receptor ismeri fel. A ligandumot
kotott receptor a transzlokécios rendszerekhez kapesolodik és megindul a fehérje transzlokacidja. Az importalt
fehérje a transzport-komplexek kdzvetitésével altalaban a matrixba keriil, ott nyeri el végsé formajat (pl. lehasitodik
réla a szignal) €s jut a rendeltetési helyére, a matrixba, a kiils6 kamraba vagy a membranokba. A transzport alatt
chaperon fehérjék segitik a folyamatot. A transzport energiaigényes folyamat.
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Eredete

A mitokondrialis DNS ¢és fehérjeszintetizalo apparatus, a DNS miikodése és molekularis sajatossagaik alapjan, a
prokariotak genetikai apparatusahoz hasonloak. Ezt az endoszimbionta elmélettel lehet magyarazni. Az elfogadott
nézet alapjan a mitokondriumok 6se valamilyen aerob anyagcserére képes prokariota szervezet lehetett, amely
endocitozissal jutott be egy 6si eukariotakba, kdzottik tartds egyiittélés alakult ki.

Kérdeések:

1. Mit jelent a szemiautonémia a mitokondrium esetében?

2. Rajzoljon le egy mitokondriumot és sorolja fel a részeit?

3. Melyek a mitokondrium legfontosabb funkci6i?

4. Hol lokalizalodnak ezek enzimkészletei?

5. Hogyan kapcsolédnak egymashoz a részfolyamatok?

6. Mi a kemiozmotikus kapcsolas 1ényege?

7. Hogyan alakul ki az elektrokémiai gradiens?

8. Mi a kiilonbség a kiils6 és belsé membranok felépitésében?
9. Milyen szerepe van a porin fehérjének

10. Milyen folyamatok versengenck az ATP-szintetazzal?
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14. fejezet - A plasztiszok és a
fotoszintézis

A viszonylag kevés kemoautotrof €161énytdl eltekintve, melyek a szervetlen anyagokbdl torténd szerves anyag

s

¢él6lények melyek ezt kdzvetleniil képesek felhasznalni a fotoautotrof szervezetek, mig a heterdtrof szervezetek az
autotrofok altal felépitett anyagokbol taplalkoznak.

A fotoautotrof szervezetek a fény energiajaval széndioxidbol és valamilyen redukald anyagbol képesek szerves
vegyiileteket, elso korben szénhidratokat felépiteni. A reduktiv kdrnyezetben €16 fotoautotrof szervezetek redukalo,
elektrondonorként szolgal6 anyagként féként kénhidrogént hasznalnak fel (pl. kénbaktériumok), mig az oxidativ
kornyezetben €16k elektrondonorként vizet hasznalnak. Az altalanos fotoszintetikus folyamat a kdvetkez6 képlettel
jellemezhetd

CO,+2H,A+fényenergia-=+(CH,0)+2A+H,O

(ahol A =S vagy O)

A fotoszintézis a novényeknél a bakterialis eredetli, endoszimbiota plasziszban, elsésorban a fotoszinézisre
specializalodott kloroplasztiszban jatszodik le.

Kloroplasztisz

A kloroplasztisz a ndvényekben kettds membrannal boritott sejtorganellum, mely sok prokariota jellemvonast
mutat, bizonyitékaul a bakterialis, endoszimbionta eredetnek. Ilyen prokariéta jellemvonasok:

« cirkularis DNS t6bb kopiaban

* sejtmag, illetve mindenféle, belsé membrannal koriilvett kompartimentum (organellumok) hianya
* bakterialis riboszomak, fehérjeszintézis

* baktériumokra jellemz6 membranalkotok a belsd és részben a kiilsé burkolomembranban

* osztodassal torténd szaporodas (nincs de novo keletkezés)

Kloroplasztisz tilakoid rendszere

A plasztiszok burkoldmembranjai a fehérjék transzportja soran kialakulo transzlokonoktol eltekintve soha nem
kapcsolodnak egymashoz. A két membran dsszetételében jelentsen kiilonbozik egymastol, ami az eltérd eredetnek
(a belsé membran bakterialis a kiils6 kevert eredetit) koszonhetd.
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A plasztiszok és a fotoszintézis

Levél mezofillum sejtek kloroplasztiszokkal.

A kloroplasztisz belsejét az alapanyagnak, plazmanak tekintheté matrix a sztroma alkotja, melyben a fehérjeszintézis
és még sok egyéb folyamat zajlik. Itt talalhato a plasztiszok DNS-e, mely tipikus gytirti alaki DNS, tobb kopiaban.

A sztroméban helyezkedik el a plasztisz belsd membranrendszere, a tilakoidrendszer. A tilakoidok zsakszerti
membranszerkezetek, melyek allhatnak szabadon (sztroma tilakoidok), vagy egymasra rétegzédve (granum
tilakoidok). A tilakoid membranok altal korbezart tér a tilakoid lumene. A tilakoidok kapcsolatban allhatnak a
belsd burkolomembrannal, de keletkezésiik kiilon szintézissel torténik, és nem egyszertien a belsé burkolomembran
betiirddésével jonnek létre. A tilakoid membranokban folyik a fotoszintézis fényszakasza, mig a sotét szakasz, a
Calvin-ciklus a sztromaban zajlik.

A plasztiszok egyéb tipusai

A plasztiszok nagyon sokféle formaban jelenhetnek meg a sejtben ezeknek csak egyik, bar leggyakoribb formaja
a kloroplasztisz. Maga a plasztisz sz6 a plasztikussagra utal, mivel a plasztiszok formaja, szerkezete nagyon
valtozatos lehet, és a kiilonbozo tipusok egymasba is atalakulhatnak.

A magasabbrendii ndvények kloroplasztisza altalaban lencse alaku kb. 510 pm hossza és 3—5 pm széles organellum,
de alakja valtozo, és néha fénymikroszkoppal az é16 kloroplasztiszoknak egy hosszil, farokszer(i nytlvanya is
30-150 plasztisz is eléfordul. Algakban lehet egy sejtben csak egy plasztisz is. Az algak plasztiszai alakban
rendkivill valtozatosak, lehetnek csavarodott szalag, vagy csillag alaktiak, kehelyszerlien be6blos6dok stb.
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A plasztiszok és a fotoszintézis

Leukoplasztisz

Proplasztisz

Plasztisz tipusok, és egymasba alakulasuk

Stromulak.

Proplasztisz

A kiilonb6z0 plasztisz tipusok ebbdl a kevéssé differencialt proplasztiszbol alakulnak ki. Ilyen plasztiszok talalhatok
a merisztematikus sejtekben, de sok szovetben megmaradnak a proplasztiszok a szoveti differenciacié utan is. gy
megtalalhatok az epidermisz sejtjeiben, a rhizodermiszben, és a gyokér mas szoveteiben is el6fordulhatnak. Méretiik
altalaban 0,2—1 pm, belso szerkezetiik gyengén fejlett. A tilakoid rendszer csupan néhany lamellara és a bels6
membran kevés invaginacidjara korlatozodik. A sztromaban kevés riboszoma €s egy, vagy néhany kisméretii
keményitészemcse talalhato.

Kromoplasztisz

A szines, altalaban sarga, narancsszinli vagy vords plasztiszok. Sziniiket a benniik felhalmoz6dé karotinok és
xanthofillok adjak. A kromoplasztiszok felelések nagyon sok termés (paradicsom, paprika), virag (kdromvirag,
biidoske) és gyokeér (sargarépa) szinéért. A kromoplasztiszok kialakulhatnak kdzvetleniil proplasztiszokbol, vagy
z61d szinti kloroplasztiszokbdl is. A termések szinének megvaltozasa az érés soran a kloroplasztisz kromoplasztissza
alakulasaval fligg 6ssze. A karotinoidok bioszintézise a membranokban torténik, ezért a kromoplasziszokban itt
rengeteg enzim talalhatd. A karotinoid bioszintézisét végzo sokféle enzim mind a magban kodolt, a citoplazmaban
szintetizalodik, és ezutan transzportalodik a plasztisz sztroma allomanyaba, ahol chaperonok segitenek a
fehérjestruktura kialakitasaban. Ezek az enzimeknek a sztromaban inaktivak, csak a membranhoz val6 kapcsolodassal
aktivalodnak. Itt talalhatok a szubsztratjaik is. A karotinoidok nagyon sokfélék, konjugalt kettdskotéseket tartalmazo
szénlancok. Bioszintézisiik kozponti tipusa a likopin, mely példaul a biidoske viraganak sarga szinét adja. A likopin
még egyenes szénlancat kiilonbozé enzimek atalakitjak és a szénlanc végein gyiriik jonnek létre. A karotinok
szinét elsésorban a konjugalt kettGskotéseket tartalmazo szénlanc delokalizalt elektronjainak a gerjeszthetdsége
biztositja. A kromoplasztiszok kialakulasa nem keverendd 0ssze a szeneszcens plasztiszok, a gerontoplasztiszok
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A plasztiszok és a fotoszintézis

kialakulasaval, bar a kloroplaszisz szine itt is sargara valt. A kromoplasztiszok miikddo plasztiszok, és vissza is
képesek alakulni kloroplasztissza, mint ahogy azt a sargarépa foldbol kikeriild és megzoldild részein
megfigyelhetjiik. A kromoplasztiszok kialakuldsa soran a lipid tartalmt plasztoglobulusok felszaporodnak a
sztromaban, majd megnyult tubulusokka alakulnak. Ezekben torténik meg a karotinoidok felhalmozodasa. A karotin
kristalyok ezekben a lipidcseppekben, vagy a sztromaba kikeriilve talalhatok. Amennyiben az atalakulas
kloroplasztiszbol torténik, a tilakoid rendszer lebomlik, beldliik egyrétegli membranlipidekkel burkolt
plasztoglobulusok alakulnak és a fejlett kromoplasztiszban a tilakoid rendszernek mar csak a maradvanyai talalhatok
meg. A kromoplasztiszokban 0j membranok alakulnak ki, melyek zsakokat, vagy csdszerli képleteket alkotnak.

Leukoplasztisz

Szintelen plasztiszok, igen fejletlen tilakoidokkal. Elsérendi feladatuk a lipid anyagcserében vald részvétel,
els6sorban a monoterpenoidok bioszintézise. A terpenoidok fontos illdolajok, gyantdk, melyek gydgyaszati,
¢lelmiszeripari alapanyagok is. Maga a klorofill fitol oldallanca, és a karotinoidok is terpenoidok. A terpenoid
bioszintézis a névényekben a plasztiszokban és az endoplazmatikus retikulumban torténik, de a kiindulé alapanyag
a citoplazmaban szintetizalodik acetil-CoA-bol. Az endoplazmatikus retikulummal valo szoros egyiittmitkodésre
utal, hogy a leukoplasztiszok koriil gyakran taldlunk ER tubulusokat. A leukoplasztiszok els6sorban a kivalasztd
képletekben, virdgokban, epidermiszben taldlhatok. Nem keverenddk oOssze a keményitét tartalmazo
amiloplasztiszokkal.

Amiloplasztisz

A novényi sejtekben a keményité raktarozasa kizarélag plasztiszokban, nagy mennyiségben az erre specializalddott
amiloplasztiszokban torténik. Az amiloplasztiszok belsé membranrendszere gyengén fejlett, gyakran az egész
sztromaallomanyt keményitGszemcsék toltik ki. A ndvényi keményitd a-1,4-gliikozpolimer, (amil6z) mely idonként
1,6-0s elagazasokat is tartalmaz (amilopektin). Az amiléz molekulak egy kristalyosodasi gocbdl indulnak ki
sugarasan, ¢s a szerkezet kiritkulasanak megakadalyozasara idénként 1-6-os oldalelagazasokat hoznak 1étre. Az
ilyen, sok elagazast tartalmazd szakaszok eltéré térésmutatojuk miatt fénymikroszkoppal is lathato gytriiket
alkotnak a keményitészemcséken. A keményitd tehat nem kétféle anyagbol (amiloz és amilopektin) all, csupan
egyes szakaszokon a gliikkozpolimer nagyobb gyakorisaggal agazik el. Keményitészemcsék mas plasztiszokban,
is el6fordulnak, ha nem is nagy mennyiségben. A kloroplasztisz altal szintetizalt gliikoz molekulak ideiglenesen
keményitében raktarozoédnak mivel egyébként ozmotikus problémat jelentenének. Amiloplasztiszok elsésorban
raktarozo szervekben, magvakban, termésekben fordulnak elé nagy mennyiségben. Az amiloplasztiszok képesek
kloroplasztiszokka alakulni (fényre keriilt burgonya megzoldiilése) és forditva.

Etioplasztisz

Fény hianyaban a proplasztiszbdl torténd kloroplasztisz kialakulas megakad, és egy specialis plasztisz az etioplasztisz
kertil6ut allomasanak tekinthetd. A kloroplasztisz kialakulasahoz, a belsé tilakoidrendszer kifejlodéséhez sziikség
van a klorofill-fehérje komplexek kialakulasara. A klorofill bioszintézisének azonban van egy fényfiiggd 1épése
(a protoklorofillid — klorofillid atalakulas) aminek eredményeként a szintelen protoklorofillid halmozddik fel, de
ez nem képes megfeleld fehérjekapcsolatok kialakitasara. A tilakoid szerkezet ennek hianyaban nem jon létre, de
a felhalmozddo membranalkotok egy sajatos kristalyszerti, térbeli csészerkezetté alnak dssze. Ez az un. prolamellaris
test (PLB). Fény hatasara gyorsan kialakul a klorofill, és a prolamellaris test atrendezddik a kloroplasztiszra jellemz6
tilakoidrendszerré. Etioplasztiszok normalis koriilmények kozott csak ritkan fordulnak elé a ndvényekben (pl.
riigyek belsejében) inkabb a fénytdl elzart hajtasokban alakulnak ki kényszerliségbdl. Kloroplasztiszbol
visszaalakulas etioplasztissza nem fordul el6, mert a tilakoid rendszer nem alakul vissza prolamellaris testté.

Gerontoplasztisz

A szeneszcens plasztiszokat nevezziik gerontoplasztiszoknak is. A plasztiszok lebomlasanak jellegzetes 1épései
vannak melyek a levelek lehullasa el6tt mennek végbe, amennyiben erre megfeleld id6 all rendelkezésre. Szép
megnyilvanuldsa ennek az 6szi lombszinezddés. [lyenkor a plasztiszok sarga, barna, voros szinlivé alakulnak, de
ez a folyamat eltér a kromoplasztiszok kialakulasatol. Ilyenkor nem intenziv karotinoid szintézis miatt alakul ki a
szin, hanem a jelenlévo karotinoidok valnak lathatova, mivel a sziniiket elfedd klorofill bomléasa korabban indul
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A plasztiszok és a fotoszintézis

meg. A klorofill bomlasaval az elektrontranszportlanc szétesésével, a fény gerjesztésének eredményeképpen reaktiv
gyokok keletkeznének, ezt gatolja egy bizonyos mértékig a karotinoidok jelenléte. A kloroplasztisz a programozott
sejthalal folyamatainak fontos résztvevdje, és a novény igyekszik a levélhullas el6tt minden fontos anyagot
felhasznalni, visszaszivni. A szeneszcencia elsé jeleként a tilakoid rendszer dezorganizalddik, a sztromaallomany
denzitésa jelentésen megnd. A membranok lipidtartalma lipidcseppekbe, plasztoglobulusokba keriil at, majd kijut
a plasztiszbdl és a sejt mas anyagaival egyiitt a ndvény taléld részeibe transzportalodik. A folyamat végére a
plasztisz szinte teljesen kiiiriil és elpusztul. A folyamat egy ideig reverzibilis, pl. giberellinsav kezeléssel
visszafordithato.

Gerontoplasztiszok Az 6szi lombszinezddés a szeneszcens plasztiszok eredménye. A plasztiszok tilakoidrendszere
szétesik, a membranok lipidtartalma lipidcseppekbe (plasztoglobulusok) keriil.

A plasztiszok (és mitokondriumok) eredete,
endoszimbioéta elmélet

Ma mar kétségbevonhatatlan tény, hogy a plasztiszok, és a mitokondriumok valaha ¢élt cianobaktériumok illetve
a mitokondrium esetében egy a-proteobaktérium endoszimbionta leszarmazottai. Sachs mar 1882-ben leirta
konyvében, hogy a plasztiszok a sejtben osztédassal szaporodnak, szamukban alkalmazkodva a sejthez, mintha
6nallo lények lennének. 1885-ben Schimper leirta a proplasztiszokbol torténd kloroplasztisz differencialodast, és
az a tény hogy a kloroplasztiszok mindig egy szintelen plasztiszbol alakulnak ki, valamint Sachs megfigyelései
arra a kovetkeztetésre juttattak, hogy a plasztiszok szimbidzisban élnek a ndvényi sejttel. Arra is ramutatott, hogy
megfigyeléseit a mitokondriumok festddésével kapcsolatban. Felfigyelt ra, hogy a mitokondriumok ugyanazokkal
a festékekkel mutathatok ki eredményesen a novényi és allati sejtekben, mint amik a baktériumok festésére is
alkalmasak. Ezek alapjan Altmann arra a kdvetkeztetésre jutott, hogy a mitokondriumok a sejtben €16 baktériumok.
Mivel cikkében e fontos megfigyelésen tul sok megalapozatlan allitas is szerepelt (példaul a sejtmagot 6nallo életre
alkalmas bioplazmanak tekintette) nem kapott tudomanyos timogatast. Egy fiatal orosz biologus Mereschkowsky
1905-ben publikalta eldszor pontos megfigyelésekkel és érvekkel alatdmasztott elképzelését arrol, hogy a plasztiszok
»idegen mikroorganizmusok”, cianobaktériumok a novényi sejtben, melyek a sejtfejlodés korai stadiumaban
kertiltek be a heterotrof taplalkozasu sejt belsejébe, és ott szimbidzisba keriilve egyiitt evolvalodtak a novényi
sejttel. A ndvényi sejtek szerinte olyan allati sejtek, melyeket megszalltak a cianobaktériumok. Ebbdl az elképzelésbol
fejlodott ki az endoszimbionta elmélet.
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Elsédleges endoszimbidzis

Cyanobaktérium

Eukaritta @ - - K@

Masodlagos endoszimbidzis

Chlorarachniophytak Euglenophytak

Sorozatos masodlagos endoszimbidzis

Dinophysis  Karenia Kryptoperidinium Lepidodinium

e

A plasztiszok,és kiilonb6z6 él6lények endoszimbiozissal tortént kialakulasa

A plasztiszok tehat valamikor €élt cianobaktériumok leszarmazottai. Az endoszimbiozis eredményeként a sok millio
¢év alatt az egykori endoszimbiontak elvesztették onallosagukat, a sejt feliigyelete ala keriiltek és sejtorganellumokka
valtak. Az endoszimbidzis elsé 1épéseként egy eukaridta sejt bekebelezte a cianobaktériumot és az a sejtben élve
szaporodott, fotoszintetizalt. Génjeinek nagy része atkeriilt a sejtmagba. Eredeti, 4-5000Kb méret(i DNS-iik kb.
200Kb-ra csokkent, és mintegy 120 gént tartalmaz. A sejtmagba atkeriilt gének szama mintegy 800. Az els6dleges
szimbidzis eredményeként 1étrejott €l61ények harom csoportjat ismerjik: Glaukofitak, vorés moszatok és zold
moszatok. A Glaukofitak kis csoportjaban talalhato plasztisz hasonlit talan leginkabb a cyanobaktériumra. A
plasztisz két membranja kozott megtalalhato a cianobaktériumokra jellemzo sejtfal. A plasztiszban csak klorofill
a, ¢s fikobilinek talalhatok, a keményitd a plasztiszon kiviil raktarozodik. A vords és zold algak plasztiszai nem
rendelkeznek fallal a két membran kozott. A két membran eredetérél nincs egyértelmi tudasunk. Mivel a
cianobaktériumnak eleve két membranja és kozotte sejtfala volt, a bekebelezé6 membrannal egyiitt az elsédleges
szimbionta plasztisznak harom membranja kellene, hogy legyen. Valosziniileg a bekebelezé membran koran eltint,
de a plasztisz kiils6 membranjanak dsszetétele alapjan az vegyes (prokariota és eukariota) eredetiinek tekinthetd.
Benne eukariota foszfatidilkolin és prokariota galaktolipidek is megtalalhatok. A zoldmoszatokbodl szarmaztathatok
a szarazfoldi novények, tehat plasztiszaik, bar sokféle megjelenésiiek, ennek a valamikori cianobaktériumnak a
maradvanyai.

Az elsddleges szimbiontak Ujabb bekebelezés aldozataiva valtak, igy ujabb élélények alakultak ki. Mind a
zdldmoszatok, mind a vordsmoszatok 4gan talalunk masodlagos szimbiozissal kialakult é161ényeket. A z6ldmoszat
bekebelezésével alakult ki a Chlorarachniophyta csoport és az Euglendk. A Chlorarachniophytak estében a
bekebelezd eukariotaban €16 elsddleges szimbionta megdrizte sejtmagjanak maradvanyait is, ez az in. nukleomorf.
Ezeknek a plasztiszoknak négy membranja van, beliilrél kifel¢ haladva kettd az eredeti plasztisze, egy az elsédleges
bekebelezd eukariotaé, és egy a masodlagos bekebelezd eukariota bekebelezé membranja. Az eredeti sejtmag
maradvanya tehat a masodik és harmadik membran kozott talalhatd. Az eredeti sejtbél gyakorlatilag mas nem
maradt meg. Az Euglendk esetében csak 3 membranja van a plasztisznak, mivel a bekebelez6 membran és az
elsédleges endoszimbionta sejtmembranja valosziniileg egybeolvadt. Nukleomorf sem talalhatod a plasztiszban.
Az eugléna a plasztiszvizsgalatok egyik kedvelt kisérleti alanya, mivel a sejt elviseli a plasztisz elvesztését és képes
heterotrof taplalkozasra attérni. Természetesen az elvesztett, vagy kiirtott plasztiszt sohasem tudja regeneralni.
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A vorosmoszatok vonalan a masodlagos endoszimbiozis eredményeként nagyon kiilonb6z6 csoportok jottek 1étre.
Az egyik csoport a Chromistak, ide tartoznak a Heterokont ostorosok (Diatomdak, barnamoszatok, Oomycotak), a
Haptophytak, és a Cryptomonadok (Cryptophytak). Mindegyikiik négy membrannal burkolt plasztisszal rendelkezik,
de a nukleomorf csak a Cryptomonadoknal maradt meg, amit cryptonucleusznak neveznek. A masik agon az
Alveolata csoport tagjai talalhatok. A Dinoflagellatak harom membrannal burkolt plasztisszal rendelkeznek,
fotoszintetizalnak és sok koziiliik egyben heterotrof modon is taplalkozik (mixotrofok). A Csillosok csoportja nem
rendelkezik plasztisszal ami magyarazhato a plasztisz elvesztésével, de a Chromalveolata csoport egységes
szarmazasanak megkérddjelezésével is. Akik plasztisz tartalmi 6soktdl vezetik le a Ciliata csoportot, igazolast
talaltak az ujabban megjelent cikkekben, miszerint a plasztisz gének ,,Jdbnyomaira” bukkantak a csillosok magjaban.
Mivel azonban a csillésok k6zott is vannak fotoszintetizald organizmusokat bekebelez6 fajok, illetve mas forrasok
is elképzelhetbek, tobben felvetik a horizontalis géntranszfer lehetdségét. A harmadik Alveolata csoport az
Apicomplexa. Ebben a csoportban kizardlag parazita organizmusok talalhatok, mint példaul a malaria, vagy a
babesia korokozdja. Jellemzdjiik egy apicoplastnak nevezett, nem fotoszintetizald plasztisz, melyet harom, vagy
négy membran burkol. A plasztisz a sejt szamara fontos anyagokat allit eld, gyakorlatilag nélkiilozhetetlen, és
feltételezhetéen masodlagos endoszimbiodzis eredményeként keriilt a sejtbe. Az endoszimbidzis (ijabb harmadlagos
szintjét is ismerjiik, melyben a Dinoflagellatik kebeleznek be elsddleges, vagy masodlagos szimbiontakat. Mind
z6ldalgéakkal, mind a Chromistak csoportjaival alkotnak szimbidzist.

Mai endoszimbionta példak

Bar sokaig ugy gondoltak, hogy az endoszimbiodzis egy egyedi folyamat volt, ami csak igen ritkan toérténhet meg,
egy kiilonleges ¢él6lény a Paulinella chromatofora racafolni latszik erre a paradigmara. A Paulinella egy améba,
melyben kloroplasztiszként miikod6 cianobaktériumok élnek szimbidzisban. Ez a szimbidzis joval fiatalabb mint
a mar ismert elsédleges szimbidzis. A Paulinnella sejtmagjaban eddig mintegy 30 plasztisz eredetii gént sikeriilt
azonositani, €s a cianobaktérium elvesztette génjeinek mentegy 75%-at. Amiért annyira kiilonleges ez az é161ény
az abbol ered, hogy az eddigi elképzelések szerint a cianobaktériumbol a sejtmagba torténé géntranszfer, és az
ezzel 6sszefliggo plasztiszba iranyuld fehérjetranszport az eddigi elképzelések szerint rendkiviil 6sszetett folyamat,
¢és csak lassan, fokozatosan alakulhatott ki. Ez az é161ény esetleg megadhatja a kulcsot ehhez a rejtélyhez. A
Paulinella esetében a plasztiszba iranyulo fehérjetranszport a ndvényekkel ellentétben a szekréciés mechanizmuson
(ER, Golgi) keresztiil vezikularisan torténik. Tobb olyan €l6lényt is ismeriink, amelyik valamilyen mértéka
a cianobaktérium allandésuldsat a sejtben. Ismertek tengeri csigdk (pl. Elysia chlorotica) melyek algékkal
taplalkoznak, de az algdk plasztiszait érintetleniil hagyva, azokat specialis sejtekbe szallitjak. Itt a plasztiszok
hénapokon keresztiil is képesek fotoszintetizalni, és energidval ellatni a gazdaszervezetet. Hasonld plasztiszlopast
megfigyeltek a Csillosok (Myrionecta rubra) és az egyébként heterotrdéf modon €16 Dynoflagellatak (Pfisteria
piscicida) esetében is. E két utobbi csoport esetén ez kevésbé meglepd, hiszen plasztiszt tartalmazéd Osokkel
rendelkeznek.

Plasztisz—-mag géntranszfer

A cianobaktériumok endoszimbiontaként valo stabilizalédésa a bekebelezd és az endoszimbionta kdzotti informécio-
¢s anyagaramlds pontos szabdlyozasat kovetelte. Valosziniileg ennek a stabilizalasnak fontos 1épése volt a
cianobaktérium génjeinek atjutasa a sejtmagba. A géntranszfer a sejtmagba viszonylag egyszeriien végbemehet,
ilyen kisérleteket a maternalisan 6roklodo plasztiszgenom alapjan a spermasejt degradalodo plasztiszaiban jelenlévd,
¢€s a magba atjuto rezisztenciagének segitségével sikeresen, és viszonylag nagy gyakorisagot kimutatva végeztek.
A probléma els6sorban a prokariota és az eukaridta génszabalyozas kiilonbségében rejlik. A prokariota gén a
sejtmag DNS dallomanyaba beépiilve még nem lesz miikodéképes. Mindezeken til, még kodolni kell a
géntermékeknek a plasztiszba torténd bejutasat biztositd szekvencidkat is, hiszen az eredeti géntermék helyben
késziilt, mig a sejtmagba atkeriilt gén termékét két, harom, vagy négy membranon is at kell juttatni. Egyelére nem
tudjuk, hogy ez a szervezddés hogyan alakult ki.

Kiilonésen érdekesek ebbdl a szempontbol a masodlagos szimbiozissal kialakult élélények. Ezek jelentls részénél
az elsédleges bekebelezé sejtmagjabol a gének teljes mértékben dtkeriiltek a masodlagos bekebelezé sejtmagjaba,
de a Chlorarachniophytak és Cryptomonadok (Cryptophytak) esetében az elsédleges gazdasejt sejtmagja bizonyos
meértékben fennmaradt. Ez a nukleomorf a Chryptomonadok esetében még miikods géneket tartalmaz, és koriilotte
megmaradt a citoplazma egy része is, 80 S riboszomakkal, és miikodo fehérjeszintézissel. Ily modon az eredeti
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cianobaktérium genom jelentésen atalakitva harom helyen lokalizalodik, melyeknek egyiitt kell miikodni, és a
géntermékeket célba kell juttatni.

A csillosok esetében annak ellenére, hogy a legtobben plasztiszt tartalmaz6 6sokre vezetik vissza 6ket, a plasztisznak,
illetve az elsddleges bekebelezonek nyoma sem maradt. A legtijabb genetikai analizisek azonban tobb (16) plasztisz
specifikus gén nyomat fedezték fel a sejtmagban. Még nem eldontott kérdés, hogy ezek egy tényleges plasztisz
labnyomai, vagy esetleg horizontalis géntranszferrel keriiltek be a sejtmagba.

Fehérje transzport a plasztiszba (targeting)

A ndvényi sejtek esetében a plasztisz szamara késziilo fehérjék jelentds része a sejtmagban kodolt, és csak egy
kisebb része magéaban a plasztiszban. A legismertebb példa a Rubisco enzim, melynek kisebbik alegységének a
génje a magban, a nagyobbiké a plasztiszban talalhat6. A sejtmagban kodolt fehérjék szintézise a citoplazmaban,
szabad riboszomakon torténik. A fehérjék célbajuttatdsa végett, az N-termindlis végen tranzit peptid szakasz
talalhato. A tranzit peptid biztositja, hogy a fehérje atjusson a plasztisz két membranjan. A fehérjéket chaperonok
(Hsp 70) transzportra alkalmas forméaba hozzak, majd a fehérjék kapcsolddnak a plasztisz kiilsé membranjan
kialakul¢ transzlokonhoz. Ez a TOC (translocon of the outher chloroplast membrane), mig a bels6é membranban
egy hasonl6 transzlokon, a TIC (translocon of the inner chloroplast membrane) szervezddik. A két transzlokon
Osszekapcsolodik, és a fehérje egyszerre jut at a két membranon. A sztromaban levagodik a tranzit peptid szakasz,
majd chaperonok segitségével (Hsp 60) helyreall a fehérje konformacidja. Amennyiben a fehérjének még a tilakoid
membranon is at kell jutnia, egy masik tranzit peptid szakasszal is rendelkezik az els6 utan. Az ilyen fehérjékrol
a sztromaba keriilve az els6 tranzit peptid levagddik és igy exponalddik a masodik tranzit peptid, ami a kiilsé
membranokon val6 atjutdshoz hasonldan biztositja a tilakoid membranon torténd atjutast. A plasztisz membranjaiban
talalhato transzportald fehérjék részben a cianobaktérium szekrécios rendszerének elemeibdl alakultak ki.

-3 -
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= = > _ _..-/.-. o
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riboszéma Chaperonin

A citoplazmaban szintetizalt fehérjék bejuttatasa a plasztiszba.

A magban kédolt fehérjék transzportja a masodlagos szimbiontdk esetében kiillondsen bonyolult és még eléggé
ismeretlen folyamat. Az elsédleges szimbionta eukariota magbol a gének teljes egészében, vagy nagy részben
atkertiltek a masodlagos bekebelezd eukaridta sejtmagjaba. Ezzel egyiitt 0 transzport feladatokat is meg kellett
oldani, hiszen a termelt fehérjének most harom, vagy négy membranon keresztiil kell eljutni a plasztisz belsé
sztréma allomanydig. A transzportmechanizmusok a membranok szama és azok tipusa szerint kiillonbozo, bar a
pontos részletek még nem tisztazottak.
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A komplex plasztisszal rendelkezo, masodlagos szimbiozissal létrejott éllények esetében a sejtmagban kodolt
plasztiszfehérjék célba juttatasa bonyolult feladat, hiszen harom, vagy négy membranon kell a fehérjének atjutnia
ahhoz, hogy a plasztisz belsejébe keriiljon. A két belsé membranon torténd atjutds nagy vonalakban minden
masodlagos szimbiontanal megegyezik az elsddleges plasztiszéval, tehat tranzit peptid szekvencidak révén
transzlokonokon keresztiil térténik. A bonyodalmat a tovabbi membran illetve membranok okozzdk.

A harom membrannal rendelkezo euglénak, és a dinoflagellatak esetében, annak ellenére, hogy eltérd szarmazasuak, -
hiszen az egyik a zoldalga, mig a masik vérosmoszat bekebelezésével alakult ki,- viszonylag hasonlo a fehérjék
célba juttatasanak modja. A harmadik membran tulajdonképpen a masodlagos bekebelezo vakuolaris membranjanak
tekinthetd, vagy esetleg kevert szarmazasu. Két fo hipotézis létezik a harmadik membran szarmazasat illetéen. Az
egyik szerint a masodlagos gazdaszervezet olyan taplalkozast folytatott, hogy nem kebelezte be dldozatat, hanem
meglékelve annak membranjat csak a benne levé anyagokat szivta ki, és emésztette meg. Ebben az esetben az
elsodleges eukariota gazdasejt membranja nem is keriilt be a sejtbe. A masik elképzelés szerint ugyanugy, ahogyan
az elsddleges szimbiozis esetében is tortént, a bekebelezé membrdan, és a bekebelezett kiilsé membranja egyesiilt.
Mivel itt mindkét membran eukariota membradn, az eredet felderitése nem olyan egyszerii, mint az elsédleges
endoszimbiozis esetében. A magba atkeriilt gének egy erdsen hidrofob szignal szekvenciat kodolnak, igy a fehérjék
szintézise a durvafelszinii endoplazmatikus retikulumhoz kapcsolodo riboszomdkon torténik. A tranzit peptid szakasz
utan a fehérjék jelentos részénél még egy stop transzfer funkcioju hidrofob szakasz is kévetkezik, ami meggdatolja
a fehérjék transzlokalodasat az ER lumenébe. A tranzit peptid tehat belog a lumenbe, de a tényleges fehérje a
citoplazmaban helyezkedik el, az ER membranjahoz kihorgonyozva. A fehérjék vezikularis transzporttal, a Golgi-
keésziiléken keresztiil jutnak el a plasztisz kiilsé membranjahoz (PPM-periplasztidalis membran). A membranfiizio
eredményeként a fehérjék a PPM-be keriilnek, és tranzit peptid résziik belog a periplasztidalis térbe. Itt receptor
fehérjék felismerik Gket, majd transzlokon, és transzportdlo fehérjék révén bejutnak a plasztiszba.

A négy membrannal kériilvett plasztiszok esetében meg kell kdlonbéoztetniink a CER-el (chloroplast endoplasmatic
reticulum) rendelkezé chromistikat az Apicomplexatol, valamint a zéldalga tartalmu Chlorarachnophytatol,
melyeknél a CER nem alakult ki. A helyzetet a nukleomorf megléte tovabb bonyolitja.

A CER-el rendelkezé csoportok esetén az endoplazmatikus retikulum a ket kiilsé membrannal folytonos, és a
plasztiszok legkiilsé membranjan riboszomak talalhatok. Itt torténik a plasztiszfehérjék transzlacioja. A fehérjéken
itt is tranzit peptid szakasz talalhato a két belsé membranon valo atjutashoz. A Chyiprophytdaknal fedezték fel azt,
hogy a szintetizalt fehérjék a két kiilsé membran kozétti térbol (CER lumene) hogyan jutnak ki a plasztisz iranydaba.
Annak ellenére, hogy ER a PPC-ben (periplasztidalis kompartment), vagyis az eredeti eukariota maradvany
citoplazmajaban nem talalhato, a nukleomorf kodol ERAD (endoplazmatikus retikulum asszocialt degradacio)
fehérjéket, és ezeket meg is szintetizalja az itt levé riboszomakon. Ezek a feherjék eredetileg arra szolgalnak, hogy
a hibas szerkezetii fehérjéket kijuttassak az endoplazmatikus retikulumbol a citoplazmdaba, ahol a proteaszoma
rendszer degraddlja dket. Ezek a fehérjék most a plasztiszba szant fehérjék PPC-be juttatasat végzik. A PPC-bdl
a mar ismert transzlokon altali transzporttal jutnak be a plasztisz belsejébe. (A nukleomorf nélkiili CER-el burkolt
csoportoknal a sejtmagba vindoroltak az ERAD gének, ahol igy duplikalva talalhatok meg.)

Fotoszintézis

A fotoszintézis soran a kloroplasztiszok megkotik a fény energiajat. Az energia
E=hv=h¢/A
Egy moélnyi 490 nm-es foton energiaja tehat 240 kJ, mig egy mol 700 nm-es fotoné 170 kJ. A fényenergiat végso
soron széndioxid fixalasara hasznaljak fel. Egy molnyi CO, fixalasdhoz 2840 kJ energia kell. A fotoszintézis egy
biologiai redox folyamatnak tekinthetd, ahol a CO, az elektonfelvevd, (vagyis redukalodik) és a H,O, vagy H,S
az elektrondonor (vagyis oxidalodik). Az eredmény CH,O szénhidrat.
CO; + 2H,0 = CH;0 + O; + H;O

illetve

CO; + 2H2S = CH»0 + 28 + H.0
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egyenlet az anoxigenikus fotoszintetizal6é baktériumokra (pl. kén-bibor baktériumok) jellemz6. Bar ez utobbiak
mind evolucids, mind kisérleti szempontbol fontos ¢él6lények, mi a tovabbiakban a ndvények fotoszintetikus
folyamatait targyaljuk.

Bar a fotoszintézis nettd egyenlete egyszeri, a folyamat szdmos részreakcié eredményeképpen alakul ki. A
fotoszintézist alapvetden két szakaszra lehet osztani, egy fényfiiggd fényszakaszra, és egy fénytdl fiiggetlen
sotétszakaszra. (Megjegyzendd, hogy a sotétszakasz fényben €s sotétben egyarant végbemehet.) A fényszakaszban
a fényenergia felhasznalasaval a kloroplasztiszok oxidaljak a vizet, és igy oxigén, valamint NADPH és ATP
keletkezik. A sotétszakaszban, vagy Calvin ciklusban a széndioxid redukcidja torténik szénhidratokka, és ehhez
a fényszakaszban termel6dott NADPH és ATP hasznalddik fel. A fényszakasz a kloroplasztiszok tilakoid
membranjaihoz kotott folyamat, mig a Calvin ciklus a sztromaban zajlik.

A fotoszintézis fényszakasza

A fényszakasz soran a vizb6l nyert elektron egy membranban elhelyezkedd elektrontranszportlancon szallitodik,
majd a szintén vizbdl szarmazo proton felhasznalasaval NADP redukalaséra, vagyis NADPH el6allitasara hasznalodik
fel. A folyamat soran protonok koncentralodnak a tilakoidok lumenében, melyek a potencidlgradiensnek megfeleléen
a lumenbdl az ATP-szintetaz enzimen keresztiil kijutva ADP + P — ATP atalakulashoz szolgaltatnak energiat. Az
egész folyamat energiafedezetéiil az a fényenergia szolgal, melyet a tilakoid membranokban elhelyezkedd két
fotorendszer (PSI és PSII) pigmentjei nyelnek el.

A fényabszorpci6 soran a pigmentek aktivalodnak, elektronjaik magasabb energiaszintre keriilnek. A gerjesztett
elektron alapallapotba valo visszajutasa soran kibocsajthat hot és fényt (fluoreszcencia), de kozvetleniil is atadhatja
energiajat egy hozza kozel elhelyezked6 masik molekulanak. Ennek feltétele az igen szoros kapcsolaton kiviil,
hogy a kibocsajtott energia a masik molekula gerjesztési energidjanak feleljen meg. (Masképp fogalmazva, a
molekula altal kibocsajtott emisszios (fluoreszcens) fény a masik molekula abszorpcids tartomanyaba essen.)
Ilyenkor nincs fluoreszcencia, az energia kdzvetleniil jut at a masik molekulara. Ez a folyamat a pigmentekbdl allo
antennarendszerben biztositja a kiilsobb pigmentektdl a kozpontiak felé torténd energiadramlast. A pigment
gerjesztett elektronja fotokémiai reakcioba is 1éphet egy masik anyaggal, nagy energiaju elektronjat annak atadva
maga oxidalodik, mig a masik anyag redukalodik. Ez a folyamat jatszodik le a pigmentrendszerek kdzpontjaban.

Chlorophyll a

Klorofill a molekula szerkezete

A Kklorofill az egyik legfontosabb pigment a kloroplasztiszokban. Szinte minden fotoszintetizal6 organizmusban
megtalalhatoé valamilyen formaja. A klorofill egy feji porfirin (tetrapirrol) gyiiriibél, és egy ahhoz kapcsolodo
hosszl szénlancu (20 C atomos) hidroféb fitol farokrészbdl all. A porfirin gytirti nagyon hasonlo a hemoglobin
hem részéhez, de belsejében Mg ion talalhat6. A névényekben klorofill a és b talalhato, a fotorendszer kzpontjdban
a klorofill a helyezkedik el, mig az antennarendszerben mindkettd megtalalhato. A klorofill z6ld szinét az adja,
hogy elnyeli a kék és vords hullamhosszu fényt, de a zoldet nem.
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Klorofillok abszorpcios spektrumai

A masik legfontosabb pigmentcsoport a karotinoidok. Tetraterpének, melyek nyolc izoprén egységbdl épiilnek fel.
A 40 C atomos lanc konjugalt kettoskotéseket tartalmaz. A karotinoidok a klorofill altal nem hasznositott 400-500
nm-es hullamhossztartomanyban nyelnek el, és az energiat a klorofill felé tovabbitjak. Sziniik ennek megfeleléen
sargatol a vorosig terjed. Fontos szerepiik van abban is, hogy a klorofillok altal felvett, de a fotoszintézisben fel
nem hasznalt energiat atveszik, igy a reaktiv oxigéngyokok képzését megakadalyozzak. Ez kiilondsen fontos a
gerontoplasztissza torténd atalakulasban, ahol a fotoszintetikus elektrontranszport mar szétesésben van, de a klorofill
molekuldk még jelen vannak, és gerjesztddnek. Ezért a karotinoidok késébb bomlanak le, mint a klorofillok. Ez
az alapja a szép 0szi lombszinezddésnek.

A béta-karotin szerkezeti képlete.
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A Kkarotin és fikobilinek abszorpcios spektruma.
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A fikobilinek a cyanobaktériumok és vorosmoszatok jellemzd pigmentjei, melyek az 500-650 nm-es tartomanyban
nyelnek el. Jellegzetes fehérjékkel asszocialodott komplexeket, Gn. fikobiliszomakat alkotnak. Linearis tetrapirrol
felépitéstiek, de fém ion nem asszocialodik hozzajuk. A ndvényekben nincsenek.

A nem oxigéntermeld fotoszintetikus organizmusokkal ellentétben az oxigént termel6k nem egy, hanem két
reakciocentrummal, fotorendszerrel rendelkeznek, amelyben a fotokémiai folyamat, azaz a fényenergia segitségével
torténd elektronleadas végbemegy. Ez a két centrum a folyamat sorrendjében a kettes fotorendszer (PS II) és az
egyes fotorendszer (PS I). A fotorendszerekben a kdzponti részhez fénygytijté antennarendszerek kapcsolédnak,
melyek az abszorbedlt energiat kdzvetlen energiadtadassal a kozpont felé tovabbitjak. A klorofill a molekulak
elektront adnak le az elektron akceptor molekuldknak. A gerjesztési hullamhossz szerint a PS 11 P680-as klorofill
centruma feofitinnek (klorofillhoz hasonlé6 Mg-ot nem tartalmazoé pigment), mig a PS I P700-as klorofill reakcid
centruma egy madsik klorofill a molekuldnak adja at gerjesztett elektronjat. A PS II-ben az elektron ezutan két
plasztokinon molekuléra (plasztokinon A, majd plasztokinon B) jut, a PS I-ben pedig el6szor egy plasztokinonra,
majd F, nek jelolt Fe-S centrumra keriil. Mindkét fotorendszerben fehérjék kapcsolodnak mind a kézponti klorofill
molekulakhoz, mind a fénygytijté antennapigmentekhez, specidlis felépitésii pigment-protein rendszereket alkotva.
A tilakoid membranok legnagyobb mennyiségben jelenlevé fehérjéi a fénygyiijté komplexek (LHC —light harvesting
complex). Ezek a transzmembran fehérjék 12 klorofill és 2 karotin molekulat kdtnek meg és gyakran trimerizalt
formaban fordulnak el6.

A fotorendszerek elektrontranszporter molekulakkal vannak osszekdtve egymassal, vagyis a PS I1-b6l szarmazo
elektronok potoljak a PS I leadott elektronjait. A PS II a leadott elektronjait a vizbontasbol potolja. A PS I elektronjai
pedig végiil a NADPH képzésben hasznalodnak fel. A fotoszintézis elktrontranszportjanak ez az Gn. Z sémaja,
mivel a redox potencialnak megfelden felrajzolt elektrontranszfer egy eldontott Z betlire emlékeztet. A fény hatasara
a PS II egy er6s oxidansbol (elektron elvonobol) egy gyenge reduktanssd (elektron leadd) valik, ami,
elektronegativabb révén, elektront ad le az oxidansként miikodé egyes fotorendszernek. Fény hatasara az egyes
fotorendszer vélik elektronegativva és redukalja (elektront ad 4t) a NADP-t.
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A fotoszintézis in. Z-sémaja az elektrokémiai potencial fiiggvényében.

A PS II tehat egy integrans membran komplex, mely all egy P680 reakcidocentrumbol, pigmentekbdl, pigmentkotd
fehérjékbdl, a viz oxidalasaban résztvevo fehérjékbol, feofitinbdl, plasztokinonbol stb. Fény hatasara gerjesztodve
a reakciocentrum elektront ad 4t a plasztokinonnak. A hidnyz6 elektronokat a PS II a viz bontasabol szarmazo
elektronokkal potolja. A PS Il ennek megfelelden egy viz-plasztokinon oxidoreduktazként mitkodik. A viz bontasabol
a lumenben oxigén, proton (H") és elektron keletkezik, mely utobbi a reakciocentrum leadott elektronjat pétolja.
Az oxigén (0O,) atdiffundal a membranon, és végiil a 1égkorbe jut. A protonok a lumen belsejében halmozddnak,
mignem az ATP szintetdz enzimen keresztiil, ATP szintézissel egybekapcsolt transzporttal ki nem jutnak a sztromaba.
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sztréma

A 1I1. fotorendszer felépitése (PS II).

Az elektronok a plasztokinonrdl (PQ) a citokrom bgf komplexre keriilnek tovabb, mikdzben természetesen
energiaszintjiik folyamatosan csokken. A cit bgf komplex a plasztokinonnal egyiittmiikodve egy sajatos
elektroncirkuldciot valosit meg, amit Q ciklusnak is neveznek. Ennek soran az elektronok részben visszajutnak a
plasztokinonra, ami a sztromabol protonokat felvéve PQH,-vé alakul. A protonokat a sztomabol a tilakoid lumenébe
transzportalva ismét leadja két elektronjat, és plasztokinonna alakul vissza. A folyamatban fontos szerepet jatszik
akomplex egyik vas és kén tartalmu fehérjéje a Rieske Fe-S protein. A ciklus hajtoereje az a tobblet elektronaramlas
ami a PQ és a citokrom bgf komplex kozott végbemegy. Az elektronok a citokrom bgf komplexrél a plasztocianinra
keriilnek. A plasztocianin a tilakoid lumen fel6li oldalan talalhato viszonylag kis méretii (11 kD), réz tartalmi
szolubilis fehérje. mely a membran belsé felszinén gyors mozgasra képes. Ez a fehérje az elektront felvéve elmegy
a PS I komplexhez és ott az elektront annak atadja. Mivel a PS II els6sorban a granum tilakoidok teriiletén talalhato,
mig a PS I a sztroma tilakoidokban, a plasztocianinnak viszonylag nagy utat kell megtennie. Az elektron leadasa
utan az oxidalodott plasztocianin visszajut a citokrom bgf komplexhez az Gjabb elektronszallitmanyért.

A PS T hasonl6 felépitésti komplex, mint a PS II. A PS I a fény abszorpcidjanak segitségével elektront ad at a
sztréma oldalon talalhaté szolubilis FE-S proteinnek, a ferredoxinnak. A PS I tehat egy fényfiiggd plasztocianin-
ferredoxin oxidoreduktaznak tekinthet6. A PS 1 reakcidocentrumabol (P700) az elektron tobb sajat
transzportermolekulan 4t juttatja az elektront a ferredoxinra. A ferredoxin redukalt formaja a ferredoxin NADP*
reduktaz molekuldhoz kapcsolodva biztositja a redukaloerét (-420 mV potenciala elektront) a NADP' + H —
NADPH atalakulashoz.

Lumen

ATP szintetdz i \h‘
Sztréma HT % »

A fotoszintetikus elektrontranszport a tilakoid membranban.

A lumenben protonok halmozddnak fel a fényszakasz miikddése soran. Ezek egy része kozvetleniil a viz bontdsébol
szarmazik, masik része pedig a plasztokinon-citokréom bgf komplex egylittmiikddésével a sztromabdl a lumenbe
transzportalt proton. A lumen pH-ja egyre savasabba valik, a proton koncentracio kiilonbsége a sztréma és a lumen
kozott pedig egyre nd. Ez a koncentraciokiilonbség a hajtoereje az ADP +P — ATP reakcionak, melyet az ATP-
szintetaz komplex katalizal. Egy molekula ATP szintéziséhez az ATP-szintetaz komplex csatornajan négy protonnak
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kell athaladnia. A folyamat igen hasonlé a mitokondriumokban végbemend ATP szintézishez. Ezt, a proton kémiai
potencialkiilonbségébol szarmazd energiat ATP szintézisre felhasznaldo folyamatot leird elméletet hivjuk
kemiozmotikus hipotézisnek.

Ciklikus fotofoszforilacio

A novények képesek ATP eldallitasara a PS II mikddése, azaz vizbontas nélkiil is. Ennek az a 1ényege, hogy a PS
I fényelnyelése révén nyert energiaval az elektront cirkulaltatjak, mikozben protont pumpélnak a lumenbe. A
ferredoxin redukcidja utan az elektront (és a protont) nem a NADPH el6allitasara hasznaljak fel, hanem a ferredoxin
azt a ferredoxin-plasztokinon oxidoreduktaznak adja at. Innen az elektron a plasztokinonra kertil, és az a sztromabol
protonokat pumpal a lumenbe. A folyamat innentdl a megismert modon folyik tovabb, vagyis a protongradiens
karara ATP szintetizalodik. Az elektron visszakeriil a ferredoxinra, és a folyamat kezdddik elolrél. Ez a ciklikus
fotofoszforilacio, melynek sordn természetesen NADPH nem keletkezik.

Calvin-ciklus

A fotoszintézis fényszakasza altal termelt NADPH és ATP a sotétszakaszban a CO, fixaldsara és ezzel cukrok
szintézisére hasznalodik fel. A folyamathoz mar nincs sziikség fényenergiara ezért kapta a kissé megtéveszto
sOtétszakasz elnevezést. A folyamat a plasztisz sztroma allomanyaban megy végbe. Az 1950-es években Melvin
Calvin, Andrew Benson, és James A. Bassham fedezte fel, innen kapta a Calvin-ciklus elnevezést. 14C02-t juttattak
be fotoszintetizalé zoldalgakba, és siirli mintavétellel vizsgaltak a keletkezett radioaktiv termékeket. Az elsd
radioaktiv termék a 3-foszfoglicerinsav (3-PGA) volt, de nem harom, csak egy 14-es C izotdpot tartalmazott. A
ciklus 1épéseit mara mar részletesen felderitették. A folyamat kulcsenzime a ribuldz-1,5-bifoszfat
karboxilaz/oxigenaz, koézismertebb nevén a Rubisco. Ez az enzim 8 kis és 8 nagy alegységbdl épiil fel. A kis
alegységet a sejtmag kodolja, és a citoplazmaban szintetizalodik, mig a nagy alegység a plasztiszban kddolt, és ott
szintetizalodik. A Rubisco a f61d legnagyobb mennyiségben eldallitott fehérjéje, a plasztiszok sztromaallomanyanak
mintegy felét teszi ki. Szubsztratja a ribuldz 1,5 bifoszfat, ami egy 6t szénatomos cukor. A Rubisco enzim ezt egy
széndioxid felhasznalasaval karboxilalja, de a keletkez6 6 C-atomos cukor szétesik két 3-foszfoglicerinsavra (3-
PGA). A folyamat sok lépést kovetden zart ciklussa valik, melyben 3 CO, fixdlasa eredményez nettd egy 3
szénatomos cukrot (3-PGA). A ciklusban 13 enzim vesz részt, 3 ATP és 2 NADPH hasznalodik fel, mig a ciklus
soran a ribuldz-1,5-bifoszfat Gjratermelddik. Mivel a folyamat elsé terméke egy 3 C-atomos cukor, a széndioxid
fixalas ezen modjat Cs-as utnak, az ezt kivitelez6 novényeket Cs-as novényeknek is nevezik. A szénhidratok
szintézise révén trioz foszfatok, abbdl hexdz foszfatok keletkeznek, végiil keményité formajaban raktarozédnak
a kloroplasztiszban. Innen gliikkozza lebontva keriilnek a citoplazmaba, majd szachardzként szallitddnak el mas
sejtekhez a floémen keresztiil.

C,-es szénasszmilacios ut

A Rubisco enzim nevében benne van, hogy karboxilaz, és oxigendz is egyben. A Rubisco a ribuldz 1,5 bifoszfat
molekulat oxidalni is tudja oxigén felhasznalasaval, aminek eredményeképpen egy PGA és egy két szénatomos
molekula, a foszfoglikolsav keletkezik. A Rubisco oxigenaz képessége még az obligat anaerob baktériumok
esetében is megvan, amibdl azt a kdvetkeztetést vontak le sokan, hogy az enzim még az anaerob légkdri viszonyok
soran alakult ki. Az oxigén és a széndioxid az enzim azonos részé¢hez kapcsolodik, tehat vetélkedés folyik kozottiik.
Normal 1égkori viszonyok mellet a karboxilacié mintegy haromszoros sebességgel folyik az oxigenacidohoz képest,
ami azt jelenti, hogy a fixalt széndioxid egy része mindenképpen elvész az oxigenaz funkcioé miatt. Ez a veszteség
két folyamat egyenstlya az enzim kozvetlen kornyezetében levd széndioxid koncentraciotol fiigg. Normal
koriilmények ko6zott a levélben miikodd kloroplasztiszok altal elhasznalt széndioxid a kdrnyezd levegébdl a
gazcserenyilasokon keresztiil viszonylag gyorsan potlodik. Amennyiben a levelek valamilyen oknal fogva nem
nyitjak ki a sztomaikat, a levél sejtkozotti jarataiban, és igy a plasztiszokban is csdkken a széndioxid koncentracio.
A sztomak kinyitasa a parologtatas novelésével jar, ezért vizhiany esetén a novény kénytelen gazcserenyilésait
zarva tartani, hogy a kiszaradast elkeriilje. Ez viszont az oxigenaz folyamat felé tereli a Rubisco enzim miikodését,
ami végso soron széndioxid keletkezéssel jar a széndioxid fixalas helyett (fotorespiracio). Egyes ndvények, foként
a szaraz koriilményekhez alkalmazkodottak, kifejlesztettek egy széndioxid koncentralasara alkalmas modszert,
melyet az els6 megkdtott széndioxid molekulat tartalmazé négy szénatomos termékrél (oxalecetsav) Cy-es
szénasszimilacios Utnak neveztek el. A C4-es novények gyakran sajatos morfologiai bélyegekkel is rendelkeznek,
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ami ennek a sajatos anyagcsere folyamatnak a megnyilvanulasa. A legjellemzdbb ezek koziil a Kranz (a német
koszorii szobdl) szindromat mutatd novények levélfelépitése és mikodése. Ezeknek a leveleiben kétféle
fotoszintetizalo alapszovetet kiilonithetiink el, a nyalabok kortil elhelyezkedd nyalabhiively sejteket, és a kortilottiik
sugarasan elhelyezkedé mezofillum sejteket. Ilyen névény példaul a kukorica is. A kétféle sejtben a plasztiszok
is eltérd felépitéstiek. A mezofillum sejtekben a plasztiszok granumosak, de nem tartalmaznak keményitot, mig a
nyalabhiively sejtjeinek plasztiszaiban a granumok hianyoznak, de sok keményitdt tartalmaznak. Ez latszolag
ellentmondas, hiszen a keményito, illetve cukor szintézishez NADPH is kell, ami csak a vizbontassal 6sszekapcsolt
fotoszintézis révén keletkezhet. A vizbontas viszont a PS II rendszerhez ko6tott, ami a granumtilakoidokban talalhato.
Granumok viszont nincsenek a nyalabhtively plasztiszaiban.. A mezofillum sejtekben vannak granumos plasztiszok,
de azokban nincs keményit6. A kétféle sejt, illetve az azokban talalhatd kétféle plasztisz egyiittmiikddése a
magyarazat a latszolagos ellentmondasra. A mezofill sejtek kotik meg a széndioxidot, a plazmaban levo foszfoenol
piroszdlésav karboxilaz (PEP karboxildz) segitségével. A keletkezett négy szénatomszamu oxalecetsav a
plasztiszokban NADPH felhasznalasaval almasavva alakul, majd szimplasztikus Gton szallitodva eljut a nyalabhiively
sejtekig. A nyalabhiively sejtek plasztiszai az almasavat dekarboxilezik, igy széndioxid és piroszéldsav keletkezik.
A dekarboxilezéssel egyiitt NADPH képzddik. A piroszélésav szimplasztikusan visszajut a mezofill sejtek
plasztiszaiba, ahol ATP felhasznalasavsl foszfoenol piroszéldsavva alakul és a citoplazmaba kertil, készen arra,
hogy tjabb széndioxidot vegyen fel. A mezofillum plasztiszai granumosak, tehat mind NADPH-t, mind ATP-t
képesek szintetizalni, vagyis az almasav eléallitasdhoz sziikséges redukalé erd, és a PEP eldallitasahoz sziikséges
ATP is megtermel6dik benniik. A nyaldbhiively plasztiszaiban az almasav dekarboxilezésével a széndioxid
koncentraci6 megemelkedik, ami a Rubisco enzim karboxilaz hajlamat erdsiti. A Calvin ciklushoz sziikséges
NADPH pedig az almasav dekarboxilezése soran termelddik. Az itt 1évo plasztiszok PS II nélkiil is képesek ATP-
t eléallitani a ciklikus fotofoszforilacio segitségével, igy a Calvin ciklus zavartalanul miikddhet. A Cy4-es ut tehat
nem alternativ utvonala a Cs-as széndioxid asszimilacionak, hanem annak egy kiegészitése. A Cy-es it révén a
levél sejtjei képesek széndioxidot transzportalni a nyalabhiivelybe, ahol a C5-as széndioxid asszimilacié végbemegy.
A széndioxid transzportalas révén a nyalabhiivelyben a széndioxid koncentracid magas lesz, igy a Rubisco
karboxilazként mikodik. A Cy4-es ndvények igy nem kényszeriilnek olyan gyakran kinyitni a sztomaikat, ezaltal
csokkentik a parologtatast, és nem er6sodik fel benniik a fotorespiracié sem.

Fon N

OA ﬂ
E NADPH NADP

CO; _""> CO2
e

A C 4 -es szénnasszimilacio.

A Cy-es utnak az el6bb leirtaktol némileg eltérd egyéb formai is 1éteznek. Egyik érdekes megoldasa ennek a
Crassulaceae tipusu széndioxid asszimilacio. Ezekben a novényekben a C4-es és C3-as it nem térben, hanem idében
kiiloniil el. Ejszaka, amikor a sztomak nyitasa kevésbé jar egyiitt intenziv parologtatassal, ezek a ndvények fixaljak
a széndioxidot, és almasav formajaban a sejtnedv vakudélumban raktarozzak. Nappal bezart gazcserenyilasok mellett
az almasavbol széndioxidot és piroszdlosavat készitenek dekarboxilezéssel, és a széndioxidot a Calvin ciklus révén
megkotik.
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Crassulaceae tipusu szénasszimilacio.

Fotorespiracios komplex

A Rubisco enzim oxigenaz aktivitisa révén a széndioxid fixalasa helyett a ribuloz 1,5-bifoszfatbol 3-
foszfoglicerinsavat, és két szénatomos 2-foszfoglikolsavat hoz Iétre. Ez a foszforizalt két szénatomos molekula
redukalodva glikolsavva alakul, és atjut a kloroplasztisszal szomszédos peroxiszomaba. Itt oxigénnel reakcioba
Iépve hidrogénperoxidda és glioxilsavva alakul. A hidrogénperoxidot a peroxiszoma kataldz enzime bontja, a
glioxilsav pedig glicinné alakulva tovabbkertil a mitokondriumba. Itt két glicin molekulabol széndioxid kilépése
mellett egy harom szénatomos szerin molekula keletkezik, mely a peroxiszomaba visszajutva hidroxipiroszélésavva,
majd glicerinsavva alakul. A glicerinsav visszajut a kloroplasztiszba, foszforilalodik, és 3-foszfoglicerinsavként
belép a Calvin-ciklusba.

A fotorespiracidoban résztvevd harom sejtorganellum szoros kapcsolata anatomiailag is megnyilvanul.
Elektronmikroszkopos felvételeken gyakran taldlhatok szorosan egymdas mellett. Ezt a képletet nevezziik
fotorespirdcios komplexnek.

A fotorespiracié vazlatos folyamata.

A Rubisco enzim oxigenaz tulajdonsagéanak hatterérol keveset tudunk, de még az anaerob viszonyok kozott alakult
ki. Mivel a 1égkor széndioxid koncentracidja a f6ldtdrténet soran csokkent, oxigén koncentracidja viszont rohamosan
emelkedett, a Rubisco enzim széndioxid fixalasi hatékonysaga fokozatosan romlott. A mai szarazf6ldi novények
Rubisco enzime szazszor nagyobb affinitdst mutat a széndioxid, mint az oxigén irdnyaba, de az alacsony (0,036%)
széndioxid koncentracié miatt a karboxilaz-oxigendz miikddés aranya kb. 3:1. Mivel két glicinbdl szarmazik egy
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széndioxid ezért kb. minden 6 megkdtott széndioxidbol 1 felszabadul a fotorespiracio révén. A baktériumok Robisco
enzime még kevésbé hatékony, ezért sokan annak ellenére, hogy képesek lennének az oxigént toleralni, nem tudnak
aerob koriilmények kozott élni, fotoszintetizalni. A homérséklet emelkedése a helyzetet tovabb rontja, mivel a
vizben oldott széndioxiddal és oxigénnel kell kalkulalnunk, és a széndioxid oldékonysaga a hdmérséklet ndvelésével
az oxigénnél gyorsabban csokken. A hatékonysag novelésének egyik utja a mar bemutatott C4-es fotoszintézis,
vagyis a széndioxid koncentralasa a Calvin ciklusra specializalodott sejtek plasztiszaiba.

Kérdések

1. Mi az elektrondonor a fotoszintézis folyamataban?

2. Milyen sejttani jellegzetességek utalnak a plasztiszok prokariota eredetére?
3. Milyen plasztisztipusok vannak?

4. Mekkora egy kloroplasztisz?

5. Milyen szerkezetii a kloroplasztisz belsé membranrendszere?

6. Milyen ¢€16lénybdl alakult ki a plasztisz?

7. Az elsédleges szimbidzis eredményeként milyen élolények keletkeztek?
8. Milyen él6lénycsoportok alakultak ki a masodlagos szimbidzis altal?

9. Mely csoportokban maradt meg a nukleomorf?

10. Milyen ujabb endoszimbiozist ismeriink?

11. Mi a fotoszintézis nett6 egyenlete?

12. Milyen két 6 szakaszra oszthato a fotoszintézis és ezek hol jatszédnak le?
13. Hol torténik a vizbontas?

14. A tilakoid melyik oldalan halmozddik a proton?

15. Melyik elektrontranszporter egység miikddik protonpumpaként is?

16. Mi az elektron végso felvevdje a fényszakaszban?

17. Hol hasznalédik fel a fényszakaszban termelt ATP és NADPH?

18. Miért nevezziik C3-as szénasszimilacios utnak a Calvin-ciklust?

19. Mi a Iényege a C4-es fotoszintézisnek?

20. Mi a fotorespiracios komplex?
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15. fejezet - A sejtvaz

A mikrotubularis vaz

Az eukaridta sejt egyik jellegzetes szerkezeti eleme az intracellularis vaz, mely molekularis dsszetevéi alapjan
harom komponensre bonthatd: a mikrotubulusokra, az aktin halézatra és az intermedier (koztes) fonalak
rendszerére.

A bels6 vaz megjelenése az evolucid egyik fontos 1épése volt, megnyitotta az utat a bonyolult felépitésii eukariota
sejtek kifejlodése és végsd soron a soksejtliség kialakulasa el6tt. Korabban ugy vélték, hogy a prokariotaknak
nincsen belsé vazrendszeriik. Azonban az utobbi idében tobb baktériumban is talaltak tubulin- illetve aktinszera
molekulakat, melyek polimerizacidjaval egyszerii szerkezetli belsé vaz alakulhat ki.

A haromféle vaz funkciodja részben atfedd, de emellett jellegzetes eltéréseket is mutat. Az intermedier filamentumok
mechanikai szilardsagot kdlcsondznek a sejtnek. Az aktinvaz 6 funkcidja az alak fenntartasa, ill. a letapadast, az
alak- és helyvaltoztatast eredményez6 mozgasjelenségek generalasa. A mikrotubulusok tartjak fenn a sejt belsd
rendezettségét, a sejtmag ¢és az organellumok jellegzetes elhelyezkedését. Ok teszik lehetévé — a hozzajuk kapesolodo
a sejtosztodas soran, altalaban a bels6 atrendezddést eredményezd mozgasokat. A mikrotubulusok alkotjak a sejt
mozgasszerveinek, a csilloknak, ill. ostoroknak a vazat. A vazelemek Osszességiikben az intracellularis
membranokéval 6sszemérhetd, hatalmas hordozofeliiletet alkotnak, melyhez szamos makromolekula (enzimek,
nukleinsavak) képes hozzako6tddni, és igy lokalisan az altaluk katalizalt reakcidk szamara optimalis mikrokérnyezet
alakul ki.

Mind az aktin, mind a mikrotubularis vaz dinamikusan valtozo, allanddan atépiil6 halodzatot alkot.

A mikrotubulusok

A mikrotubulusok kb. 24 nm atméréjii, valtozo — altalaban néhany mikron — hosszisagu csovek, melyek fala
tubulinbdl all. A tubulin két, egymashoz hasonlo, kb. 55 kDa tdmegii polipeptidbdl, az a- és a B-tubulinbdl alld
heterodimer. A sejtekben kimutathaté egy harmadik tubulintipus, a y-tubulin is, mely az Gn. mikrotubularis
organizald centrumokban — MTOC — lokalizalédik. Mind az a-, mind a B-tubulin képes egy-egy GTP-molekulat
megkotni. A polimerizacios folyamatban a B-tubulinhoz kétott GTP GDP-vé és foszfatta hidrolizal, az a-tubulinhoz
kotott GTP azonban valtozatlan marad.

A polimerizacid soran, mely in vitro is jol tanulmanyozhatd, a tubulin-heterodimerek ,,fej-farok™ orientacioban
(az egyik dimer a-alegysége a kovetkezd dimer B-alegységéhez kotddve) Osszekapcsolodnak és fonalszer(
struktirakba, protofilamentumokba szervezddnek. 13 protofilamentum lateralisan egymashoz illeszkedve és
egymashoz képest 0,9 nm-rel elcstiszva alakitja ki a mikrotubulus hengeres formajat. A protofilamentum két vége
nem egyforma, a bel6liik szervezdd6 mikrotubulus polarizalt szerkezetii: egyik, iigynevezett “gyors”, vagy plusz
végén szabad B, mig masikon ( “lass”, vagy minusz vég) szabad a alegységeket hordoz.
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ha ez magas, az asszocidcio keriil tulstlyra és a mikrotubulus ndvekedni fog, alacsony értéknél viszont a tubulin
alegységek levalnak, és a cs6 kezd rovidiilni. Azt a szabad dimerkoncentraciot, melynél az iddegység alatt torténd
raépiilés és levalas éppen kiegyenliti egymast, kritikus koncentracionak nevezik. Erdekes médon a kritikus
koncentracio a cs6 két végére nézve nem egyenld: a “gyors” végen alacsonyabb, mint a “lasst” végen. Ezért [étezik
olyan dimerkoncentracio-tartomany, ahol a mikrotubulus gyors vége még novekszik, mikdzben a lasstu vége mar
rovidiil.

A két vég eltéro viselkedésének oka az, hogy a polimerizaciot jelentésen befolyasolja a B-tubulin GTP-az-aktivitasa.
A cs6végekre beépiil6 GTP-tartalmu dimerek B alegységén a GTP a polimerizaciot kdvetéen hamarosan elhidrolizal,
ezért a csovek faldban mar GDP-tartalmu B-tubulin van. A hidrolizis csokkenti a dimerek kozotti kotés erdsségét:
a GDP-tartalmu tubulin disszociaciora hajlamos. Mivel szabadon kil6go P alegység csak a “+” végen van, ez a
vég reagal érzékenyen a szabad dimer koncentracid valtozasara. Novekedése akkor figyelhetd meg, ha a GTP-
dimerekbdl 4ll6 ,,sapka” alakul ki, mely nem hajlamos disszociaciora. Ha a raépiilés lelassul (pl. a GTP-tartalmu
dimerkoncentracio6 lokalis csokkenése miatt), ez a sapka eltlinhet, a csdvégeken a hidrolizis kovetkeztében GDP-
tartalmu dimerek jelennek meg, €s ez azonnali depolimerizaciét eredményez. Ez vezet a mikrotubulusok dinamikus
instabilitasahoz, ahhoz az ¢16 sejtekben jol megfigyelhet6 folyamathoz, melynek soran az dsszpolimer (az dsszes
mikrotubulus) mennyisége a sejten beliil idében ugyan jelentdésen nem valtozik, de az egyes mikrotubulusok végei
hol névekedési fazisban, hol rovidiilésben vannak). A dinamikus instabilitas kovetkezményeként a sejt mikrotubularis
apparatusa folyamatosan atépiil: a sejt energiat (GTP-t) hasznal fel arra, hogy a rendszert allandoan atalakulasra
kész allapotban tartsa.

Az osztodas gatlasara széleskoriien alkalmazott citosztatikumok jelentos része tulajdonképpen a dinamikus
instabilitas megzavarasan keresztiil fejti ki hatdsat. Az dszi kikerics hatoanyaga, a kolchicin, vagy a Vinca-fajokbol
kinyerheté alkaloiddk és szarmazékaik (vinblasztin, vincristin) kis koncentracioban gatoljik a csévégeken a
kicserélddesi folyamatokat és befagyasztjak a mikrotubuldris rendszert, mig nagyobb koncentrdcioban teljes
depolimerizaciot okoznak. A tiszafaféelékbdl kinyerhetd taxol és szarmazékai ellentétes hatasuak, tulzott polimerizaciot
okoznak és stabilizaljak a mikrotubulusokat.

A mikrotubulusok térbeli elrendezédését a mikrotubulus-organizalé centrumok (MTOC) iranyitjak. Allati
sejtekben a dominans MTOC a sejtkézpont (centroszoma), de MTOC-aktivitassal rendelkeznek a csillok bazalis
testei is. A térbeli rendezettség azaltal jon 1étre, hogy a mikrotubulusok minusz végeikkel agyazddnak a sejtkdzpont
anyagaba. Ennek a ténynek két fontos kovetkezménye van: egyrészt az egész mikrotubularis apparatus iranyultsagra,
polaritasra tesz szert, mivel a csdvek gyors végei egyontetiien kifelé néznek, masrészt a centroszoma anyagaba
beagyazott minusz végek stabilizalédnak, mivel az asszociacio/disszociacio itt gatlodik. A mikrotubulusok végei
tulajdonképpen a centroszéma anyagéaban lokalizal6dd, gamma-tubulinbél 4116 gytirikh6z erésodnek hozza. Egy-
egy ilyen gylr(i 13 alegységbdl all és polimerizacios magként mikodik, melyre az a- és B-tubulinbdl alld
heterodimerek fokozatosan raépiilnek. A gyiirik szama egyben a sejtkozpontbol szétsugarzd mikrotubulusok
lehetséges szamat is behatarolja.

A felsorolt tényezokon kiviil a mikrotubulusok viselkedését jelentdsen befolyasoljak a mikrotubulusokhoz
asszocialt fehérjék (MAP) is. A MAP-ok egyik csoportjat az Gn. strukturafenntart6é (szerkezeti) fehérjék
alkotjak. Ezek hosszl, szdlszerti molekulak, melyek a mikrotubulusokhoz asszocialva kilognak azok feliiletérdl.
Kiilondsen nagy mennyiségben fordulnak eld idegszovetben. A MAP-ok szerepe sokréti: eldsegitik a tubulin
polimerizaciot, stabilizaljak és kotegekbe rendezik a mikrotubulusokat. A csoporton beliil az egyes mikrotubulusok
kozotti tdvolsagot a felsziniikrdl kilogd MAP-ok hossza hatdrozza meg. A MAP-ok egy tovabbi fontos funkcidja
a ,,horgonyzas”: képesek megkdtni, és ezaltal a mikrotubulus kézelében régziteni mas fehérjéket, igy kiillonb6zo
enzimeket is. Ezéltal az egyes mikrotubulusok kdriil sajatos mikrokdrnyezet alakul ki.

A MAP-ok egy masik nagy csoportjat az in. motorfehérjék (mechanokémiai MAP-ok) alkotjak. A motorfehérjék
mechanokémiai enzimek, képesek ATP-t hidrolizalni, és a felszabadul6 energiat mechanikai munka — elmozdulés—
végzésére felhaszndlni. A mikrotubulusokkal kapcsolatban két nagy csaladjuk ismert: a kinezinek és a dineinek.
Fontos tulajdonsaguk, hogy felismerik a mikrotubulus polaritasat és az egyik meghatarozott vég felé haladnak: a
legtobb kinezin plusz-vég motor mig a jelenleg ismert dineinek minusz-vég motorok. A sejten beliili irdnyitott
anyagmozgatas (pl. vezikularis transzport, kromoszomak szallitdsa a mit6zisban) a mikrotubulusokhoz kapcsolt
motorfehérjék kozremiikddésével valosul meg.
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A sejtkozpont

A sejtkozpont a sejtmag kdzelében elhelyezkedd viszonylag kicsi (~1-2 um atmér6jii), bizonytalan konturt test,
melyet membran nem hatérol, ezért anyaga élesen nem kiiloniil el a kornyezd citoplazmatél. Allati sejtekben
morfologiailag két részre kiilonithetd el: a centridlumokra és az ket felhdszertien koriilvevd pericentriolaris
anyagra. A magasabbrendl novényi sejtekbdl a centridolumok hianyoznak.

A centridlumok henger alaku, néhany tized mikron hossziisagu testek, melyek falat 9 tubuluscsoport alkotja. Egy-
egy csoport harom mikrotubularis tagbol (triplet) all. A centridlumok szama a sejtciklus soran valtozik. Az
osztodasbol kilépd sejtekben altalaban egy par figyelhetd meg. Késébb a par két tagja eltavolodik egymastol, és
mindegyik mellett egy-egy 0j centriolum képzodik. A kdvetkezd osztddasba 1€pd sejtben tehat mar 2 par centriolum
van, mindegyik parban egy id6s és egy Gjonnan képzddott centriolummal. Osztodaskor egy-egy par jut a keletkezo
két utodsejtbe, €s a ciklus ismétlodik.

A pericentriolaris anyag néhany jellegzetes fehérjét tartalmaz, kozottiik a mar emlitett gamma-tubulinbdl allo
gylriiket. A citoplazmatikus mikrotubulusok minusz végeikkel a pericentriolaris anyagba agyazodnak

A sejtkdzpontnak harom funkcidja van: nukleéacios helyként szolgal, ahol megindulhat a tubulin polimerizacidja,
szervezi a mikrotubularis vazat (kialakitja a mikrotubuléris hal6zat térbeli rendezettségét, polaritasat) és képes
reprodukalni 6nmagat. A mikrotubulus-szervezd és nukleal6 aktivitas a pericentriolaris anyag sajatossaga, ehhez
a centridlumok nem sziikségesek. A reprodukcié mechanizmusat nem ismerjiik, 1étére a centridlumok szadmanak
ciklikus valtozasaibol lehet kovetkeztetni.

A csilldk és ostorok

A csillok és ostorok a sejtek mikrotubulusokbdl felépiil6 mozgasszervecskéi, melyek eredetiik szerint a centriolumok
szarmazékainak tekinthetdk. Ezt a tényt a XIX. szazad végén Lenhossék Mihaly ismerte fel. Szerkezetiik hasonlo,
a kiilonbség szamukban, hosszukban, a mozgas mddjaban és szabalyozasaban van. A csillok szama tobb szaz is
lehet egy sejtben, mig ostorbdl altalaban egy van. A csillok joval rovidebbek (5—10 pum), mint az ostorok
(150-200 pm), csapasuk gyorsabb és dsszehangolt. Csillok az egysejtiiek nagy csoportjaban (Ciliata) és a soksejtliek
kiilonbozo tireges szerveit béleld hamban (1égzdszervek, emésztokésziilék, hugy- és ivarvezetékek) fordulnak eld.
Modosult csillok a fényérzékeld sejtek csapjai és palcikai. Tipikus ostoros sejtek a himivarsejtek.

A csillok jellegzetes szerkezete eredetiikbdl kovetkezik. Kialakulasuk elsé 1épése az, hogy a sejtkdzpont
pericentriolaris anyagaban bazalis testek képzddnek. Ezek a centridlumoktol morfologiailag nem kiilonbzd, apro,
henger alaku testek, melyek fala 9 darab harmas tagolasu csdcsoportbol (tripletekbdl) all. Késobb a bazalis testek
a plazmahartya ala keriilnek és ott sorokba rendezédnek ugy, hogy hossztengelyiik a membranra merdlegesen all.
Ezutan minden triplet els6 két tagjan polimerizacioé indul meg: a bazalis test MTOC-ként viselkedik. A névekvo
mikrotubulusparok (dupletek) maguk el6tt toljak kifelé a plazmamembrant, igy alakul ki a csillo.

Paramecium faj csillojanak keresztmetszet (TEM). Jol azonosithatd 9+2-es szerkezet.

Keresztmetszetben vizsgalva a csillokra az un. 9+2-es szerkezet jellemz6. Ezzel jelzik, hogy a plazmamembran
alatt, a csillo palastjaban az emlitett 9 mikrotubuluspar fut végig (+ végeik kifelé néznek, — végeik a bazalis testbe
agyazddnak), mig kdzépen, a csill6 tengelyében 2 kiilonallé mikrotubulus helyezkedik el. Minden periférias csépar
egyik (un. ,,A”) tagjan egymastol szabalyos tavolsagban két kar helyezkedik el, mely képes a kdvetkezd csépar
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,,B” tagjahoz kotddni. A karok dineinbdl allnak. A bazalis testbdl a citoplazma felé gyakran fonalak indulnak ki,
ezek a gyokérnyulvanyok, melyeknek kihorgonyzo, stabilizald szerepiik van.

Vorticella faj csillosor hosszmetszet. JOI lathatok a bazalis testek és a beldliik ,,kindvd” mikrotubulusok. (TEM
felvétel)

A csillok és ostorok miikddésiik kozben valtozatos mozgast végeznek. Csillok esetében ez rendszerint gyors
lecsapasbol all, melyet egy lassabb visszatérés kdvet, mikdzben a csilld erdsen behajlik és oldaliranyban kitér. Az
ostorokon altalaban szinusz hullamok futnak végig. A csillok miikodése 6sszehangolt: a lecsapasok egyiranyuak,
és a sejtet boritd csillosorok nem egyszerre, hanem egymas utan csapnak le: a sejtek felszinén csillohullamok
futnak végig, melyek egy iranyba hajtjak a sejtek felszinére tapadt anyagokat (pl. a 1égutakbodl a garatba sodorjak
a porszennyezddest).

Az aktinvaz

Az aktin az allati sejtek egyik leggyakoribb fehérjéje, dsszfehérje-tartalmanak kb. 5—10%-at (izmokban kb. 20%-
at) alkotja. Szabad monomer (globularis aktin, G-aktin) vagy polimer (filamentalis aktin, F-aktin, aktinfonal)
formajaban fordul el6. Minden aktin monomer egy molekula ATP megkotésére képes. Az aktinfonalak atmérdje
kb. 6 nm, hosszuk tobb pm is lehet. Az aktinvaz az aktinfonalak és a hozzajuk kapcsolodo fehérjék dsszessége. A
polimerizaciés folyamat mechanizmusa és a polimer viselkedése sok tekintetben hasonld ahhoz, ami a tubulin-
mikrotubulus rendszerben megfigyelhetd. A polimerizacié néhany monomerbdl 4116 nukleacios hely kialakulasaval
kezdédik. A szalndvekedés soran ujabb és tjabb monomerek asszocialddnak, és kialakul a fonalas szerkezetii
aktinpolimer. A ndvekedés sebessége a hozzaférhetd szabad monomer koncentracidjatol fiigg. A kritikus koncentracio
elérésekor a végek ndvekedése leall: az iddegység alatt torténd monomer-raépiilés és -levalas ilyenkor kiegyenliti
egymast. Azonban, a mikrotubulusokhoz hasonléan, az aktinfonal két végére jellemz6 kritikus monomerkoncentracio
eltér6, az un. gyors (,+7) végre nézve alacsonyabb, mint a lassu (,,—7) végen. A kettd kozotti
koncentraciotartomanyban az aktinfonal allandé atépiilésben van. Ilyenkor a gyorsan névo véghez idéegység alatt
annyi monomer asszocialodik, amennyi a lassan ndvé végen levalik, ezért a polimer 6ssztomege (hossza) nem
valtozik, de anyaga folyamatosan kicseré¢lddik (un. taposémalom-allapot). A monomerekhez kotott ATP a beépiilést
kdvetden gyorsan hidrolizal, ezért a fonalak belsé tomegét ADP-tartalmu aktin alkotja, ATP-tartalmi aktin csak
avégeken, az elébb emlitett taposdmalom-allapotban gyakorlatilag csak a gyors végen figyelheté meg. A nukleozid-
trifoszfat hidrolizis labilizalja a polimert, mivel az ADP-tartalmu aktinmolekuldk kozott a ktés gyengébb, mint
az ATP-tartalmti molekulak kozott. Ezért a végen levé ATP-tartalmu aktinmonomerek sapkaként védik a polimert
a gyors széteséstdl. Ha ez a sapka eltlinik és ADP-tartalmu aktin jelenik meg a polimer végén, a fonal gyorsan
szétesik.

Az aktinhalozat szervez6dését tucatnyi, aktinhoz asszocialt fehérje iranyitja. Ezek egy része a polimerizacid
Iépéseit szabalyozza. Ide tartoznak a G-aktinkotd fehérjék, melyek a monomerekhez koétédve gatoljak azok
beépiilését a polimerekbe, tovabba a fragmentald- és sapkaképzo fehérjék, melyek rovid darabokra torik a polimereket
és a végeikhez kotddve leallitjak a monomerek kicserélédését. Masik csoportjuk, a haldzatba rendez6 fehérjék, az
aktinfonalakat parhuzamos koétegekbe vagy laza haldzatba szervezik. Ilyen haldzat alakul ki a plazmamembran
alatt (un. kortikalis vaz), melynek jelentds szerepe van az alak fenntartasaban.
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Az aktinvaz motorfehérjéi a miozinok. A miozinok dontd tobbsége ,,+” vég motor: ATP elbontasa kdzben az
aktinszalon a ,,+” vég iranyaban csusznak el. Jellegzetes képviseldjiik a II. tipusu (konvencionalis) miozin, mely
nagy mennyiségben fordul el6 izmokban, de mas sejtekben is. A molekula egy-egy nehéz lancbol és két-két konnyii
lancbdl allo hexamer. A két nehéz lanc globularis feji régidi és a hozzajuk asszocialodott konnyti lancok kétédnek
az aktinpolimerhez, hosszu farki végeik egymas koré tekerednek, €és mas miozinmolekulak farki végeihez
kapcsolodnak. Nem izom tipust sejtekben egy masik miozin (miozin 1.) is eléfordul, mely nem képez dimereket.
Feji része ennek is az aktinszalhoz kotédik, mig révid farki része membranokhoz, vezikulakhoz kotédve azok
szallitasat végzi. A mikrotubulusokhoz hasonldéan az aktinvazhoz is kapcsolodhat ,,— vég irany motorfehérje,
ilyen a miozin VI.

Motorfehérjék

Az aktinvaz kozremiikodésével torténd alak- és helyvaltoztatas kétféle molekularis mechanizmusra vezethet6
vissza. Az allabak, nyulvanyok képzddését lokalis, gyors aktinpolimerizacié okozza. Ezt tipikusan valamilyen
inger valtja ki, melyet sejtfelszini receptorok érzékelnek. A jel specialis kis G fehérjék kozvetitésével nuklealo és
polimerizaciot gyorsito fehérjéket aktival. A gyorsan ndvekvo aktinszalak toljak kifelé a plazmamembrant, a miozin
ebben a folyamatban nem jatszik szerepet. Ha a kitliremkedésbe mikrotubulusok is beépiilnek, akkor a nyulvany
stabilizalodik. igy alakulnak ki pl. a neuronok hosszi nytilvanyai. Helyvaltoztatishoz mar miozin kozremiikodése
is sziikséges. A mozgas soran az allab egyes pontjai letapadnak az aljzatra, és a tapadasi pontok k6zott miozint is
tartalmazo6 aktinkotegek képzédnek.Ezek miozin jelenlétében kontrakciora képesek és elérehuizzak a sejtet. Kitapadas
hianyaban a kortikalis vaz egyenletes 6szehtizodasa gomb alak felvételére készteti a sejtet.

Szarkoméra. A kép két szélén vannak a Z-vonalak az aktin filamentumokkal, kdzépen az M-vonal, hozza két
oldalrol kapcsolodnak a miozin molekulak.

Mind a sejtvandorlasnak, mind a nyulvanyképzodésnek fontos szerepe van az egyedfejlédés soran a szoveti
strukturak kialakitasaban és az egyes szervek kozotti kapcsolat 1étrehozasaban.

Az intermedier filamentumok

Az intracellularis vaz harmadik komponensét az intermedier fonalak (filamentumok) alkotjak. A fonalak atmérdje
kb. 10 nm (vastagabbak, mint az aktinfonalak, viszont vékonyabbak, mint a mikrotubulusok — innen ered az
intermedier, ,,koztes” elnevezés), hosszuk t5bb mikron. Altaliban rendezetlen, az egész sejtet behalozé fonadékot
alkotnak, melynek egyes részei kiilonbdzo sejtkapcsolo strukturakhoz erésddnek. Az intermedier fonalak nehezen
atépiilo, stabilis vazszerkezetet hoznak 1étre, melyhez motorfehérjék nem kapcsolodnak.

Az intermedier filamentumok egyik csoportja, a sejtmag vazat alkotd lamin fonadék, minden eukariota sejt magjaban
megtalalhat6. Nem minden sejt citoplazmajaban fordulnak eld intermedier filamentumok (hidnyoznak példéaul az
izeltlabtiak sejtjeinek citoplazmajabol). A legvaltozatosabb citoplazmatikus intermedier vdz a gerincesekben
talalhato, itt az intermedier filamentumokat szdvettipusonként eltérd fehérjék alkotjak.

Bar a fonalakat alkoto fehérjék molekulatémegben, aminosav-szekvencidkban eltérnek egymastol, szerkezetiik
koz0s vonasokat mutat, polimerjeik hasonloak: molekulaik k6zépso része mintegy 310-350 aminosavnyi hosszu,
palcika formaju, a-helikalis szerkezetii szakaszt tartalmaz. A polimerizacio soran elszor dimerek, majd ezekbdl
ki. Bar az intermedier fonalak altalaban stabilisak, bizonyos koriillmények kozott, pl. az 0sztodo sejtekben, mégis
depolimerizalodnak. Ez kindzok hatasara torténik, melyek foszforilaljak a fonalak fehérjéit, és ez vezet a polimer
széteséséhez.

Keérdeések:
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A sejtvaz

8.

9.

. Milyen evolucids eldnydket biztositott a sejtvaz kialakuldsa?
. Csoportositsa a sejtvaz alkotoelemeit!
. Milyen feladatokat 14t el, milyen funkcidkat biztosit a sejtvaz?

. A sejtvaz mely komponensei jatszanak szerepet a sejtosztodasban? Sorolja fel, hogy az egyes komponensek

milyen funkciét toltenek be az osztddas egyes fazisaiban!

. Mi a jelentdsége a kortikalis aktinvaznak?

. Magyarazza meg a dinamikus instabilitas jelenségét! Ertelmezze a mikrotubulusok és az aktin filamentumok

esetében!

. Milyen molekulakat sorolunk az intermedier filamentumok k6z¢? Indokolja a csoport elnevezését!

Milyen kapcsolat van az aktin globularis és a filamentalis formai k6zott?

Milyen fehérjéket sorolunk a motorfehérjék k6z€? Mi a jellemzd funkciojuk?

10. Vazolja fel a vazizom aktomiozin rendszerének felépitését és magyarazza el a ,,csiszo-filamentum” mechanizmus

Iényegét!

11. Mi a kiilénbség az anterograd €s a retrograd transzport k6zott?

12. Mi a jelentdsége a dinein molekuléknak a csillok felépitésében?

13. Sorolja fel a tubulin fehérje tipusait! Jellemezze szerepiiket a sejtvaz kialakitasaban!

14. A sejt milyen strukturdira jellemz6 a gamma tubulin eléfordulasa!

15. Miben kiilonbozik a centridlum és a citocentrum?

16. Rajzolja le egy csilloszal keresztmetszetét, €s magyarazza el kép alapjan a csilloszal felépitését!

17. Mit jelol a GTP-sapka kifejezés? Mi a jelentosége a sejtvaz miikodésében?

18. A sejt mely funkcidi karosodhatnak, ha a mikrotubulusok képz6édését meggatoljuk?
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16. fejezet - Sejt-sejt, sejt-ECM
kapcsolatok, jelatvitel

Az allati szervezet nem sejtek véletlenszerii halmaza, hanem specifikusan 6sszekapcsolt — szovetekbe rendezédott
— sejtcsoportokbdl épiil fel. Kapcesolatok nélkiil a sejtek nem életképesek (kisérleti koriilmények kozott kimutathato,
hogy tartoésan izolalt, kapcsolatoktdl megfosztott sejtekben Onpusztitd program aktivalodik). A kapcsolatot a
plazmamembran specialis fehérjéi, a sejtadhézios molekulak alakitjak ki. Mikodésiik a jel/receptor rendszer
miikddéséhez hasonld: az adhézidés molekula egyszerre tekinthetd ligandumnak, mely stabilan a sejtfelszinhez
rogziil, és receptornak, mely megkoti a szomszéd sejt felszinén vagy a sejtkdzi allomanyban (extracellularis
matrixban) elhelyezkedd partner adhézids molekuldkat. A hasonlosag abban is megnyilvanul, hogy a kapcsolat
Iétrejotte a sejt belsejében valaszfolyamatokat indit el: legtobbszor a citoszkeleton atrendezddését, kindzok
aktivalodasat eredményezi. A kapcsolat lehet homofil vagy heterofil, aszerint, hogy azonos tipusu vagy eltérd
adhézios molekulak kozott jon 1étre. Egy sejt felszinén egyidejiileg tobbféle adhézios molekula is kimutathato, de
ezek lokalizaciodja eltérd, és funkcioik is kiilonbozok.

A sejtkapcsol6é molekulak és szerkezetek fo
tipusai

Occludin és Claudin

Az occludinok és claudinok gerinces allatok sejtjeiben eléfordulo integrans membranfehérjék, melyek a hamsejtek
kozotti Gn. szoros kapcsolat (zardkapcesolat, zonula occludens, tight junction) f& molekularis komponensei. A
szoros kapcsolatok a sejtek oldalfelszinei kdzott alakulnak ki, kozvetleniil az apikalis régid alatt. Az occludin és
claudin molekulak itt fonalakba rendez6dnek, melyek kdrbefogjak a sejtet. A szomszédos sejtek fonalkotegei
pontosan egymashoz illeszkednek és lezarjak a sejtkozotti jaratokat. A szoros kapcsolatok szerepe kettds: meggatoljak
az Un. paracellularis transzportot, vagyis nem engedik anyagok atszivargéasat az apikalis oldalrol (pl. a bél iirege
feldl) a bazalis oldalra a sejtkdzotti jaratokban; meggatoljak a plazmamembran molekulainak oldalirdnyt (a
membran sikjaban torténd) elmozdulasat, és ezzel stabilizaljak a membran apikalis és bazolateralis oldalai kdzotti
molekularis kiilonbségeket. Gerinctelen allatokban nincs sem claudin, sem occludin, de kimutathat6 egy specialis,
a szoros kapcsolatok funkciojat ellaté struktira, az ugynevezett szeptalis (valaszfalas) dezmoszoéma. Ez tipikusan
izeltlabtiak sejtjei kozott fordul eld. A kapcsolat helyén a szomszédos sejtek kozott 1étrafok-szertien elhelyezkedd
hidak figyelhet6k meg, melyek zarjak a sejtek kozotti jaratokat. A szeptumok molekularis sszetétele nem ismert.
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Sejt-sejt, sejt-ECM kapcsolatok, jelatvitel

Rekeszes dezmoszéma (hidrabol, TEM foto).

Cadherinek

A cadherinek mintegy 700—750 aminosavbdl all6 transzmembranfehérjék.

Sok valtozatuk ismert, igy az E-cadherin a hamsejtekre jellemzd, az N-cadherin neuronokban, izomszdvetben
fordul eld. Homofil kotést alakitanak ki, vagyis a szomszédos sejtek cadherinmolekulainak extracellularis régioi
kapcsolddnak Gssze. A kotés kalciumfiiggd (innen az elnevezés — kalcium-dependens-adhézio), kelatorokkal
(kalciumelvoné anyagokkal) kezelve a szoveteket, azok szétesnek sejtjeikre. A molekula citoplazmaba nyul6 C-
terminalis szakasza kozvetité fehérjéken (o- és B-catenineken) keresztiil az aktinvazhoz kotédik. A cateninek a
membran belsd, citoplazmatikus oldalan morfoldgiailag jol észlelhetd megvastagodast, lemezt alkotnak. Ebbe
agyazodnak be az aktinfonalak. A B-cateninnek emellett egy masik funkcidja is van: szabad (nem cadherinhez
kotott) molekulai bejuthatnak a sejtmagba, ahol egyes gének expressziojat szabalyozzak. A cadherinek tehat
attételesen, a szabad/kotott B-catenin arany befolyaslasan keresztiil, ellendrizni tudjak egyes gének mikodését. A
cadherinek eloszlasa a hamokban nem véletlenszer(i: altaldban a szoros kapcsolatok alatt, azok kozelében
lokalizaloédnak, egy Ovszeri zonat alkotva a sejt koriil. Ezt a zonat és a beliilrél hozzakapcsolt aktinfonalak
Osszességét adhéziés 6vnek (adhéziods szalagnak — zonula adherens) nevezik. Szerepe kettds: mechanikai stabilitast
kolcsondz az Osszekapcesolt sejtpopulacionak; az aktinvaz lokalis Osszehtizodasa az Gsszekapcesolt sejtréteg
deformalodasat, redok, bemélyedések kialakulasat okozza.

Az adhézios 6v mellett a stabil sszekapcsolodast egy masik sejtkapcsold szerkezet, a dezmoszéma (macula
adherens) biztositja. A dezmoszoémak foltszer(i, korong alaki képzédmények, az adhézids 6v alatt elszortan
helyezkednek el és sejt-sejt kozotti kapesolatot hoznak 1étre. F6 molekularis komponenseik a cadherincsaladba
tartoz6 dezmoglein és dezmokollin nevii integrans membranfehérjék, melyek a cadherinhez hasonldan,
extracellularis részeikkel homofil kotésben kapcsoljak dssze a szomszédos sejteket. A molekulak citoplazmatikus
régioihoz cateninszerli kapcsolomolekuldk és vazelemek, de nem aktin, hanem intermedier filamentumok
kapcsolddnak. A hamok mellett kiilondsen sok dezmoszoma talalhaté a szivizomban.

A hamokban gyakori egy tovabbi kapcsoloszerkezet, a hemidezmoszoma, mely alakjaban, funkcidjaban hasonlit
a dezmoszoémakhoz, de molekularis 6sszetétele attol eltérd. A hemidezmoszomak foltszerti képz6dmények, a sejtek
bazalis oldalan helyezkednek el, és feladatuk a sejt rogzitése az extracellularis matrixhoz (a kotoszoveti allomany
molekulaihoz). F6 alkotoelemiik az integrin nevii membranfehérje, mely két alegységbdl 4ll6 dimerek formajaban
csoportosul a hemidezmoszomakban. Az integrinek extracellularis régioi a kotészovet molekulaihoz, elsdsorban
a fibronektinhez kotddnek, mig citoplazmaba nyuld végei a citoszkeleton intermedier fonalaihoz kapcsolodnak.

101

http:// www.renderx.com/


http://www.renderx.com/
http://www.renderx.com/reference.html
http://www.renderx.com/tools/
http://www.renderx.com/

render -~
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Két mirigysejt kzott a piros nyil mutatja a dezmoszémat.

Az integrinek

Az integrinek alkotjak a sejtadhézios molekuldk legnagyobb csoportjat. Két (alfa és béta) alegységbdl allo
heterodimerek formajaban mutathatok ki a legtobb sejt felszinén. Egy-egy alegység hosszu extracellularis részbol
(ez a ligandumkotd régio), egyszeres membranativeld szakaszbol és viszonylag révid citoplazmaba nyuld C-
terminalis régiobdl all. Ez utdbbihoz kézvetitd fehérjék, kinazok és citoszkeletalis elemek (aktin- vagy intermedier
filamentumok) kapcsolodnak. A cadherinekhez hasonloan, a ligandum kétéséhez kationok, kalcium vagy magnézium
jelenléte sziikséges.

Az integrinek f6 funkcidja a sejt-extracellularis matrix kapcsolat kialakitasa, de egyes sejttipusok kozott sejt-sejt
kapcsolatot is tudnak 1étesiteni. A tipikus receptorok miikodéséhez hasonloan a ligandumok — a matrix molekulainak
— megkotése jelatviteli folyamtokat indit meg. A ligandumkdtott integrinek foltszer(i képletekbe tomorddnek,
aggregalddnak, €s a citoplazmaba nyulé C-terminalis szakaszaihoz szamos mas fehérje kezd asszocialodni. Az igy
kialakulo szerkezet az un. fokalis adhéziés korong, mely kiilonosen jol megfigyelhetd szovettenyészetben tartott
sejteken, ahol az aljzathoz vald letapadast biztositja. A korong anyagaban kimutathato egy jellegzetes fehérje, a
fokalis adhézios kinaz (FAK), melynek aktivitasa szamos mas fehérje mikddését szabalyozza. A letapadas mint
jel a FAK kozvetitésével két nagy folyamatsort befolyasol. Egyrészt kiilonbozo attételeken keresztiil szabalyozza
a sejtciklust: normalis novekedésre, osztodasra csak a kornyezetiikkel kapcsolatot kialakitott, letapadt sejtek
képesek. Masrészt, az adhézids korongok szervezik az aktinvdzat: miozint is tartalmazé aktinkabelek kdtddnek
hozzajuk. Ennek a mozgasban van jelentdsége. Ugyanis a mozgo sejt kinyuld allabainak kézelében folyamatosan
fokalis adhéziés korongok alakulnak ki, és az ezekhez er6s6do aktinkabelek segitségével tudja elérehtizni magat
a sejt. Ehhez viszont az is sziikséges, hogy a hatso letapadasi helyek folyamatosan szétszerelddjenek. A jelenség
ravilagit az integrinmedialt adhézid egy fontos tulajdonsagara: esetenként a kapcsolatok nagyon labilisak, gyorsan
kialakulnak, de konnyen meg is sziinnek.

Az integrineket alkotd két alegység mindegyikének tobb valtozatat képesek a sejtek eldallitani, ezért szamos
alfa/béta heterodimer-kombinacio alakulhat ki. Ezek koziil eddig kb. 20-at ismeriink. Az egyes kombinaciok mas
és mas ligandumot kdtnek meg, pl. az a5B1 heterodimer specifikus liganduma a fibronektin, az a11 kombinacid
kollagént kot nagy affinitassal, a hemidezmoszomakban a6p4 Gsszetételti dimer talalhato. Nyilvanvalo, hogy a
dimerésszetétel valtoztatasaval a sejt szabalyozni tudja, hogy kornyezetének mely komponensével 1étesitsen
kapcsolatot.

Immunglobulinszeri adhéziés molekulak

A csoportba olyan transzmembranfehérjék tartoznak, melyek extracellularis régidja Un. Ig-szerd
(immunglobulinszertl) doméneket (szakaszokat) tartalmaz, melyek szerkezetiikben hasonlitanak az ellenanyag-
molekuldk (immunglobulinok) egyes régidihoz. Mintegy 20-féle valtozatuk ismert, a legtobb sejtféleség felszinén
kimutathatok. A csoport legjobban ismert tagja az un. N-CAM (neuronalis sejt(cell)-adhéziés molekula), mely a
neuronok mellett sok mas sejtben is eléfordul. Az Ig-szerii adhéziés molekulak leggyakrabban homofil kdtést
létesitenek, de eléfordul heterofil kapesolat is. Igy pl. az endotel sejtek Ig-szerti adhézios molekulaikkal kotik meg
a leukocita integrineket. A kotés kialakitasahoz kalcium jelenléte nem sziikséges. Az Ig-szerti adhézidés molekulak
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jarul kiilondsebben hozza a szovet mechanikai stabilitasanak biztositasahoz. Jelentdsége abban van, hogy az Ig-
szerl adhézios molekulak segitségével az azonos tipusba tartozo sejtek felismerik egymast, laza kapcsolatot tudnak
létesiteni, melyeket azutan a cadherinen alapulo kotések egy kovetkezd 1épésben stabilizalnak.

Szelektinek

A szelektinek olyan sejtfelszini adhézids molekulak, amelyek egy masik sejt felszinén jelenlévd specialis szerkezetii
(szialsavat, galaktozt, fukozt és acetil-glikdzamint tartalmazd) oligoszacharid lancokat ismernek fel és kotnek
meg. Csak gerincesekben talalhatok és a keringésben sodrodo sejtek, illetve a kapillarisok falat bélelé endotel
sejtek felszinén mutathatok ki. Harom valtozatuk ismert: az L-szelektinek leukocitak felszinén, az E- és P-szelektinek
az endotel sejtek, illetve vérlemezkék felszinén fordulnak eld. A szelektinek gyenge, dtmeneti kapcsolatokat
létesitenek az endotel sejtek €s a kapillarisokban sodrddd leukocitdk kozott, ez utdbbiakat lelassitjak, és igy
elésegitik a mar emlitett, integrineken alapul6 stabil kitapadast.

Jelatvitel receptorokkal

A sejtek allando6 kapcsolatban allnak kdrnyezetiikkel, amelybdl anyagokat vesznek fel, és amelybe sajat termékeiket
iiritik. Ezek az anyagok informaciot hordoznak annak a kdzegnek az allapotardl, amelyben a sejt ¢l és miikodik.
Az evoluci6 soran bonyolult jelfogd rendszer alakult ki ezen informacidk feldolgozasara, mely lehetévé teszi a
kornyezet valtozasaira adott korrekt valaszreakciot, végsd soron a sejt életben maradasat.

A jelfogo rendszer egyszer(i formaban mar a prokariotakban és egysejtii eukariotakban (Protista) is megtalalhato
(pl. a kemotaxist kivalto rendszer), de kiilonds jelentOségre és fejlettségre tett szert az allatokban, ahol a szervezetet
alkoto sok sejt miikodésének Gsszehangolasa a f6 feladata.

A rendszer elemei a jelhordozé molekulék (ligandumok vagy elsédleges hirvivok), az ezek felfogasara — megkotésére
— specializalodott receptorok, az intracellularis kdzvetité molekulak, melyek az aktivalt receptorrol a célmolekulak
felé kozvetitik a jelet, és a célmolekulak, melyek miikodésének beindulasa (esetleg kikapcsolasuk) jelenti magat
a valaszt. A jelkozvetito rendszerre altalaban jellemzod az érzékenység (a receptorok a sokszor csak nanomolos
koncentracioban jelen 1év6 ligandumaikat is képesek megkdtni, a valasz egy koncentraciokiiszob elérésekor indul
be). A jelatvitel jelent6s erdsitéssel torténik (pl. egyetlen adrenalin- vagy gliilkagonmolekula megkotése majsejtekben
tobb millio gliikdzmolekula felszabadulasat idézheti el6). A sok 1épésbol allo jelatviteli folyamat szamos beavatkozasi
helyet kinal, ezért finoman szabalyozhato; az atviteli lancban mindig van negativ visszacsatolas, ezért a rendszer
egy bizonyos id6 utan 6nmagatol leall.

A ligandumok kémiai szempontbol ugyan valtozatos molekuldk, de a plazmamembranon valé athatoloképességiik
alapjan két nagy csoportra oszthatok. A hidroféb (lipofil) jellegli anyagok konnyen atdiffundalnak a
plazmamembranon, receptoraik a citoplazmaban és a magban lokalizalédnak. Ebbe a csoportba tartoznak a szteroidok
(pl. progeszteron, tesztoszteron, mellékvesekéreg hormonjai, izeltlabuak vedlési hormonja), az A- és D-vitamin-
szarmazékok, a tiroxin (lasd a sorozat Endokrin szervek kotetét). A masik csoportba olyan ligandumok tartoznak,
melyek szamara a plazmamembran nem atjarhato, ezért a citoszolba belépni nem tudnak, receptoraik a sejtfelszinen
vannak. Jellegzetes képviseloik a kiilonb6z6 aminosav-szarmazékok (pl. (adrenalin, dopamin, hisztamin),
peptidhormonok (pl. inzulin), ndvekedési faktorok (pl. epidermalis ndvekedési faktor). Bar egyes szervek (pl.
endokrin mirigyek) kifejezetten jelhordoz6é molekulak szintézisére specializalodtak, gyakorlatilag minden sejt
eloallit és kibocsat olyan molekulakat, amelyekkel a kornyezetében 1€v6 mas sejtek miikddését befolyasolni tudja.
A ligandumokat legtobbszor a keringési rendszer szallitja el a célsejtekig. Gyakori azonban, hogy a jelmolekula
nem jut a keringésbe, csak lokalisan, a sejt kdrnyezetében hat. Ennek extrém példai a szinapszisok, melyekben a
ligandum (pl. acetilkolin) a szinaptikus rés szlik terébe iiriil, ahol azonnal kapcsolatba keriil az érintkezd sejt
posztszinaptikus membranjaban 1évo receptorokkal. El6fordul az a valtozat is, hogy a ligandum az 6t termeld sejt
felszinén marad. Ilyenkor a ligandumhordozo és a receptorhordozo sejtek dsszekapcsolodhatnak. A kapcsolodas
lehet atmeneti, de tartos is, ami stabilis sejtkapcsolatok kialakulasat eredményezi.

A receptorok fehérjék, amelyekre az jellemz0, hogy ligandumaikat reverzibilisen, specifikusan és altalaban nagy
affinitassal kotik meg és a receptor—ligandum komplex kialakulasa valamilyen jellegzetes valaszreakcio beindulasat
eredményezi. A specifitas azt jelenti, hogy a receptor a kdrnyezetében el6forduld legkiilonbdzébb molekulak koziil
csak a rea jellemzovel 1ép kapcsolatba (az inzulinreceptor pl. csak inzulint, és nem mas hormont kot meg stb.). A
nagy affinitas a receptor azon készségét jelenti, hogy ligandumot még akkor is képes kotni, ha az nagyon kis
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koncentracioban van jelen. Az affinitas szamszerlien azzal a ligandumkoncentracidval jellemezhetd, amelynél a
sejtfelszini receptorok fele foglalt allapotba keriil. Ez altaldban nagyon alacsony, 107°-10"" M keériili érték. A
ligandum kotodése aktivalja a receptort, vagyis képessé teszi valamely red jellemzd specifikus valaszreakcio
beinditasara. A valasz lehet pl. anyagcsere-folyamat (pl. glikogénlebontas/gliikozfelszabadulas adrenalin hatasara
méjban és izomban), membranpermeabilitas-véltozas (pl. Na'-bearamlas szinapszisokban acetilkolin hataséra),
sejtnovekedés/sejtosztodas (ndvekedési faktorok hatasara), citoszkeleton atrendezddése (sejt-sejt kapcsolatok
kialakulasakor). A valaszt eredményez6 reakcidsort befolyasolja a receptor lokalizacioja. A sejtfelszini receptorok
integrans membranfehérjék, a membrant elhagyni nem képesek, hatni a citoplazmaban vagy magban lejatszodo
folyamatokra csak kozbeiktatott — kdzvetité — molekulak sorozatan keresztiil tudnak. A citoplazmaban lokalizalédé
receptorok viszont kdnnyen kapcsolatba 1épnek célmolekulaikkal, a jelatvitel nem, vagy csak kevés kozbeiktatott
Iépést igényel. Ezt a szteroid hormonok hatdsmechanizmusaval lehet szemléltetni. E hormonok receptorai
tulajdonképpen transzkripcios faktorok, €s szabad allapotban a citoszolban lokalizalddnak. A receptoroknak harom
doménje (jellemzo szerkezettel és funkcioval rendelkezo régidja) van: a hormonkoto rész, a transzkripciot aktivalo
régio és a DNS-koto rész. A hormon megkotése utan a receptor dimerizalodik (két receptorfehérje 6sszekapcesolodik)
¢€s a maghartya porusain keresztiil a magba vandorol. Itt a dimer a DNS-molekulak azon és csakis azon részeivel
Iép kapcsolatba, melyek jellegzetes inverz bazisparsorozatbol allnak. Ha egy ilyen szekvencia valamilyen gén
szabalyozorégiojaban eléfordul, akkor a receptor oda tud kotddni, és meginditja az adott gén atirasat. A valaszreakcio
specifitasa tehat azon alapul, hogy az aktivalt receptor egy jellegzetes bazissorozatot ismer fel a DNS-molekulakon.
A szteroidok altal kivaltott valasz hosszan tarté (6rak, napok), miutan az atiras, majd az ezt kdvetd fehérjeszintézis
hosszabb iddt igényel.

A plazmamembranba épiilt felszini receptorok jelatviteli mechanizmusaik alapjan harom nagy csoportba sorolhatok:
ioncsatorna-receptorok, G-proteinhez kapcsolt receptorok és enzimaktivitassal rendelkez6 receptorok. Az
ioncsatorna-receptorok olyan transzmembranfehérjék, amelyek a ligandum kotésére kinyilnak és valamilyen ion
—pl. Na" — szamara atmenetileg atjarhatova valnak. Ilyen pl. az acetilkolin-receptor, de t5bb més neurotranszmitter
receptora is.

A G-proteinhez kapcsolt receptorok csaladjaba tobb szaz kiilonbdzé receptor tartozik. Kozds szerkezeti
jellegzetességiik, hogy peptidlancaikban mindig 7 transzmembran- (membrant ativeld) régié fordul eld, extra
(aminotermindlis) — és intracelluléris (C-terminalis) régidik valtozé hosszusaguak. Enzimatikus aktivitassal nem
rendelkeznek. G-proteinhez kapcsolt receptorok kozvetitik szamos hormon (pl. adrenalin, gliikkagon), illatanyagok,
kemotaxist kivaltd peptidek, fény (fotonok) hatasat a sejtekbe. Neviiket onnan kaptak, hogy a jelatvitel egy jellegzetes
fehérjecsalad, a heterotrimer (harom kiilonb6z6 alegységbdl allo) G-fehérjék kdzremiikddésével torténik. A G-
fehérjék a plazmamembran belso oldalan, a receptorok kornyezetében helyezkednek el. Egyik (o) alegységiikon
kotéhely van guanozin-di- vagy -trifoszfat szamara (innen ered a ,,G” fehérje név). GDP-kotott allapotban a
fehérje inaktiv. A jelatvitel azon alapul, hogy a ligandum altal aktivalt a receptor kicserél6faktorként kezd miikodni:
arra készteti a G-fehérje a alegységét, hogy GDP helyett GTP-t kdsson meg. GTP-kotott allapotban a G-fehérje
aktivva valik, disszocial a és Py alegységekre, melyek mindegyike hatni kezd valamilyen effektorfehérjére. Az a
alegység egyik tipikus effektora az adenilat-ciklaz, a By alegység tipikusan ioncsatornakat nyit és foszfolipazokat
aktival. A Ga-fehérje azonban GTP-az aktivitassal is rendelkezik, ezért rovid id6 alatt elbontja a rajta levd GTP-
t, ezaltal Gjra inaktiv allapotba keriil és a harom alegység ismét 6sszeall. A G-fehérje tehat kapcsoloként mitkodik:
az aktivalt receptor bekapcsolja, sajat enzimaktivitasa viszont egy id6 mulva automatikusan kikapcsolja, és igy a
jelatviteli lanc megszakad. A sejtekben a G-fehérjék sokféle valtozata fordul eld, és ezek mas és mas effektorokat
aktivalnak. Koziiliik egyik leggyakoribb az adenilat-ciklaz, egy plazmamembranhoz ko6tott enzim, amely ATP-bol
ciklikus adenozin-monofoszfatot (cAMP) szintetizal. A cAMP-t gyakran masodlagos hirvivének is nevezik a
jelatviteli lancban bet6ltott szerepe miatt. A cAMP hatasara egy kinaz (proteinkindz-A) aktivalodik, ez tovabbi
enzimeket foszforilal, és ezen keresztiil szabalyozza aktivitasukat.
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A cAMP szerkezet.
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Majban pl. az adrenalin — G-fehérje — adenilat-ciklaz — cAMP — proteinkinaz-A kaszkad egyik végso
célmolekuldja a glikogén-foszforilaz, amely glikogénbdl gliikozt szabadit fel. A cAMP transzkripcios faktorok
aktivitasat is befolyasolja, igy hat egyes gének expresszidjara is.

Egy masik G-fehérjén keresztiil aktivalodo effektor a foszfolipaz-Cp nevii enzim, mely a plazmamembran
foszfatidil-inozitol molekulait hasitja. A két keletkez6 termék (masodlagos hirvivé) koziil a diacil-glicerin (DAG)
egy kinazt (proteinkinaz-C — PKC) aktival. A PKC-hoz a sejtek névekedését, differencialodasat szabalyozo jelatviteli
utak kapcsolodnak. A masik termék, az imozitil-trisz-foszfat (IP;), kalciummobilizalo hatasu. Jelenlétében
kalciumionok szabadulnak fel az endoplazmatikus retikulum ciszternaibdl. A kalciumionok fontos masodlagos
hirvivok, mivel a citoplazmaban szamos olyan fehérje van, melyek aktivitasat kalcium szabalyozza. A citoplazma
szabadkalcium-koncentracioja alapallapotban olyan alacsony (kevesebb, mint 107 M), hogy a kalciumfiiggé
szabalyozofehérjék nem tudnak telitddni és inaktivak. Ha valamilyen jelatviteli folyamat Ca-szintndvekedést okoz,
akkor a kalciumkoto fehérjék telitddnek kalciummal, €s ilyen allapotban képesek mas fehérjék miikodését
legfontosabb univerzalisan eléforduld kalciumfiiggd szabalyozofehérje, a kalmodulin, mely szdmos enzim, igy
pl. kindzok, ionpumpa-ATP-azok regulatora. A kalciumpumpak (Ca-ATP-az) miikddése viszont egy id6 mulva
ujra alacsony szintre szoritja az intracellularis kalciumkoncentraciot, és a nyugalmi allapot helyreall.

A szamos G-fehérjéhez kapcsolt receptor specifikus hatasat tobb tényezo egyiittesen okozza: egyrészt egy adott
receptort csak sajat liganduma képes aktivalni, masrészt a kiilonb6z6 G-fehérjék eltérd receptorok hatasat kdzvetitik
és effektorenzimeik is kiilonb6zoek lehetnek. Az egyes jelatviteli utak egymast is szabalyozzak. Pl. a kalmodulin,
mely foszfolipaz-C-n keresztiil aktivalodik, stimuldlja az adenilat-ciklazt is, és rajta keresztiil a cAMP-fliggd
kinazok mikodését. Ismeriink gatlo hatast heterotrimer G-fehérjéket is. A jelatviteli rendszer fontos tulajdonsaga,
hogy tartésan magas ligandum koncentracio jelenlétében a valasz intenzitasa csokken. Ennek hatterében tobbféle
mechanizmus van. A receptoron keresztiil aktivalt kinazok sok esetben magat a receptort is foszforilalhatjak, és
ez altalaban csokkenti a receptor érzékenységét. Gyakori, hogy a receptorok endocitozissal a lizoszomakba keriilnek,
ahol degradalodnak. A sejt igy csokkenteni tudja a sejtfelszini receptorok szamat.

A membranreceptorok harmadik nagy csoportjat azok a receptorok alkotjak, amelyek ligandumké&tott allapotban
enzimaktivitdst mutatnak, vagy azért, mert maga a receptor rendelkezik katalitikus régioval, vagy azért, mert a
receptorhoz enzim, altaldban valamilyen kindz, asszocialodik. K6zds strukturalis jellemz6jiik, hogy harom doménbol
hely, ¢és a kett6t helikalis szerkezetli, a membrant egyszeresen ativeld transzmembrandomén kéti 6ssze. Legnagyobb
csoportjukat a receptor protein-tirozin kinazok alkotjak. Tipikus ligandumaik a kiilonb6z6 ndvekedési faktorok,
az inzulin, tehat olyan jelfehérjék, melyek a sejteket ndvekedésre, osztodasra késztetik. A ligandum megkdtése
autofoszforilalodnak. A csoport mas tagjai szerin/threonin kinazaktivitast mutatnak (vagyis nem tirozinra hanem
szerin- vagy threoninmaradékokra visznek ra foszfatcsoportot). Ismeretesek olyan receptorok is, amelyek foszfataz-
aktivitasuak vagy proteazokhoz asszocialodnak. A receptoron kialakult foszfotirozin-mintazatot kozvetitd — adaptor
— fehérjék ismerik fel, melyekhez viszont kicseréléfaktorok kotédhetnek. A membran citoplazmatikus oldalan, a
receptor kdrnyezetében talalhatd egy un. kis G-tipusu fehérje — a Ras — mely a jelatvitelben a kapcsolo szerepét
tolti be. A Ras alapallapotban guanozindifoszfatot kot meg és inaktiv. A kicseréldfaktor hatasara a GDP lecserélddik
GTP-re és a GTP-kotott Ras képes aktivalni egy kindzt, amely azutan tovabbi, un. MAP-kinazokat (mitogénaktivalt
proteinkindzok) kapcsol be, és a jel lavinaszeriien feler6sodik. A végsd célmolekulak altalaban transzkripcios
faktorok, melyeket a kindzok aktivalnak, és ez beinditja a ndvekedést szabadlyoz6 gének miikodését. A Ras maga
GTP-4z, ezért egy id6 mulva GDP-vé bontja a hozzakotédott GTP-t, ezzel inaktivalodik és kikapcesolja az egész
jelatviteli lancot (ez a mechanizmus hasonl6 ahhoz, ahogyan a heterotrimer G-fehérjék miikddnek a G-proteinekhez
kapcsolt receptorok esetében). A Ras egyes mutécioi a fehérje GTP-az aktivitasat bénitjak, ilyenkor a Ras tartésan
GTP-kotott, vagyis aktiv allapotban marad, nem tud kikapcsolni, és folyamatosan serkenti a kindzokon keresztiil
a sejtproliferaciot. A daganatos sejtekben gyakran kimutathat6 a Ras ilyen jellegli hibaja. A receptor protein-tirozin
kindzok nemcsak a Ras-MAP-kindz rendszeren keresztiil fejthetik ki hatasukat. Gyakori, hogy aktivalnak egy
masik kindz rendszert is, a foszfatidil-inozitol kinazokat, melyek a plazmamembranban elhelyezked? foszfatidil-
inozitol molekulékat foszforilaljak. Ilyenkor tehat nemcsak a receptor fehérjén, hanem a membran egyik lipid
komponensén is kialakul foszforilalt mintazat, melyhez tovabbi jelatvivd molekuldk (adaptorok, mas kinazok)
kapcsolodnak. A foszfatidil-inozitol kinazok aktivalasa fokozott fehérje szintézist, novekedést, sejtosztodast, a
sejtpusztulas gatlasat eredményezi.
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A novekedési faktorok gyakran nemcsak az itt leirt kindzkaszkadokat aktivaljak, hanem receptor-medialt endocitozist
is indukalnak. Ennek eredményeként a receptorok egy része a lizoszomakba kertil, ahol degradalodik, és ez csokkenti
a sejt ligandummal szembeni érzékenységét.

Az enzimaktivitasu receptorok tovabbi fontos csoportjat a szerin/treonin kinaz aktivitassal rendelkez6 receptorok
talalhato szerin/treonin maradékokat és ezaltal azt aktivalja. Az aktivalt receptor ezutan képes specialis transzkripcios
faktorokat foszforilalni, melyek a magba transzlokalodnak és ott egyes gének atirasat szabalyozzak. A receptor-
szerin/treonin kinazok ligandumai a sejtek sorsat, differencialodasat szabalyozé morfogén hatasu anyagok (pl.
activin, /. részletesen a sorozat*Fejlodéstan” kdtetében).

Mig az elébbiekben targyalt receptorok altaldban a novekedés/szintézis folyamatait szabalyozzak, a sejtekben
kimutathat6 a receptorok egy specialis csoportja is, a “haldl-receptorok”, melyek a sejtpusztulds egyik forma;jat,
az apoptozist képesek kivaltani.

LI 4

Jelatvitel: sejtek kozotti kommunikacio
reskapcsolatokon keresztul

Az allati szervezet sejtjei kozott mikodik a jelatvitel egy specialis formaja, mely nem igényel receptorokat: a
réskapcsolatokon (gap junction) keresztiili kommunikacié. Gerincesekben a réskapcsolatok folt alakd, néhany 100
nm atméroji tertiletek a plazmamembranon, melyekben a kapcsolat szerkezeti elemei, a konnexonok helyezkednek
el. Egy-egy konnexon 6 alegységbdl (6 konnexinmolekulabol) allo, henger alaktl szerkezet, amelynek kdzepén
csatorna huzddik. Az érintkezési helyeken a két sejt kozotti rés mintegy 22,5 nm-re sziikiil (innen a réskapcsolat
elnevezés), és a szomszédos sejtek konnexonjai szorosan egymashoz illeszkednek. igy az érintkezd sejtek kozott
a konnexonok csatornai kozvetlen kapcsolatot 1étesitenek, melyeken keresztiil kiilonb6z6 ionok, kismolekulaju
anyagok (kb. 1 kDa-ig) at tudnak aramlani. Réskapcsolatok talalhatok pl. az elektromos szinapszisokban és a
szivizom sejtjei kozott, ahol ionateresztd képességiik az ingeriilet gyors, késedelem nélkiili tovaterjedését teszi
lehetévé. Mas sejtek kozott a réskapcesolatok az anyagcesere-folyamatok 6sszehangoldsaban jatszanak fontos szerepet
azaltal, hogy masodlagos hirvivdket (pl. Ca-ionokat, cAMP-t), ATP-t, aminosavakat stb. eresztenek at. Jelentdségiikre
utal, hogy a réskapcsolatok mar az embrionalis fejlédés korai szakaszaiban (pl. egérnél mar a 8-sejtes stadiumban)
kialakulnak a sejtek kozott.

Gerinctelenekben nincs konnexin gén ezért a konnexinek is hianyoznak. Helyette egy masik fehérjét, az innexint
termelik. Ez aminosav szekvenciajaban ugyan a konnexint6l eltér, de funkcidjaban ahhoz hasonlit. Az innexinek
a gerincesek konnexonjaihoz hasonlo6 szerkezetli és miikodésli kommunikacios kapcsolatot képesek 1étrehozni a
szomszédos sejtek kozott.
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Keérdeések:

[

. Sorolja fel a sejtadhézios molekulak fobb csoportjait!

2. Csoportositsa a sejtkapcsolo struktirakat!

3. Mit takar a FAK rovidités?

4. Mi a kiilonbség a dezmoszoma és a hemidezmoszoma kozott?

5. Mi a heterofil és homofil kapcsolat kozatti kiillonbség molekularis hattere?
6. Melyek a jelatviteli rendszer f6 elemei?

7. Soroljon fel harom receptortipust!

8. Mi a heterotrimer G-fehérje miikodésének alapja?

9. definialja a ,,masodlagos hirvivé” fogalmat?

10. Mi a kiilénbség a konnexin és konnexon kozott?

107

render

http:// www.renderx.com/


http://www.renderx.com/
http://www.renderx.com/reference.html
http://www.renderx.com/tools/
http://www.renderx.com/

render

17. fejezet - A novényi sejtfal

A novényi sejteket sok mas ¢l6lényhez hasonloan (de az allatoktol eltérden) sejtfal hatarolja. A sejtfalak lebontasaval
a ndvényi sejtek - megfeleld ozmotikus kdzegben - gdmb alaku sejtekre esnek szét, protoplasztokka alakulnak. A
ndvényi sejtfal elhatarolja a sejteket egymastol, de a sejteket 6sszekoto, a sejtfalakon atnyulod citoplazmaszalak, a
plazmodezmak révén a sejtek kapcsolatban maradnak egymassal. Ez a fajta kapcsolat sokkal gyakoribb a ndvényi
sejtek k6zott, mint az allati sejteket 6sszekapcsold hasonlo struktarak, és nagyobbak is azoknal. A névények szinte
minden sejtje membran €s citoplazmas kapcsolatban all a szomszédjaival, igy a ndvényi test topologiai értelemben
szinte egyetlen - vagy néhany - sejtfalakkal feldarabolt sokmagvi sejtnek tekintheto.

A sejtfal szerepe rendkiviil sokrétli, és ennek megfelelden megjelenése, felépitése is sokféle. A sejtfal megszabja
a sejt alakjat, biztositja a turgort, védi a sejtet a kartevoktol, fizikai, kémiai behatasoktol, szignalok képzddési
helye, szallitasi palya, szlir6, vagy éppen szigeteloréteg. A sejtfal dinamikusan valtozd lebomlo és atépiild struktira,
melyet sokféle anyag épit fel. Kialakuldsa a sejtosztodas végén torténik, majd tovabbfejlodve kialakul az elsédleges
sejtfal. Ez a még a megnyulasra képes sejtfal tovabbi vastagodasokkal, kiillonbdz6 anyagok berakodasaval alakul
at az allandosult sejtek masodlagos falava. Ez utdobbi mar csak rendkiviili esetekben alakul vissza alakvaltoztatasra
képes sejtfalla. Az elpusztult sejtek fala megtartva alakjat, részt vesz a ndvényi test kialakitasaban, st bizonyos
sejtek pusztuldsa révén képesek a sejtfalak feladatukat betolteni. Ilyen élettelen de ,,miikdd6”, feladatukat beteljesitd
sejtek a tracheidak, tracheatagok, rostok.

A sejtfal képzodése

A ndvényi sejtek osztodasakor a sejtek a sejtfalképzodés révén valnak kiilon egymastol. A telofazis végén a magorsd
megmaradt mikrotubularis és mikrofilamentalis elemei mentén a Golgi-késziiléekbdl szarmazoé vezikulak a kdzépsikba
vandorolnak, és dsszeolvadnak. Ez a vezikulakbol, miktotubulusokboél, és mikrofilamentumolbdl allé képlet a
fragmoplaszt. A vezikuldk fizi6ja sordn a benniik talalhat6 pektin anyagok egybedmlenek, és ez fogja kialakitani
fontos szerepe van az endoplazmatikus retikulumbol kidramlé kalcium ionoknak. A folyamat fokozatosan megy
végbe, kezdetben a vezikuldk tubulusokat, majd lapos zsakszerii képleteket hoznak létre, melyen itt-ott nyilasok
talalhatok. Ezeken a nyilasokon a citoplazma folytonossaga megmarad a leendd sejtek kozott, és rajtuk gyakran
az endoplazmatikus retikulum is atnyulik. Ezekbdl alakul ki a plazmodezma.

A sejtfal széli részein a vezikuldk membranja fuzional a sejtmembrannal. Itt a mar meglevd sejtfal részbeni
lebontasara is sziikség van, hogy a kdzéplemezek talalkozzanak egymassal.

A kozéplemez foként cellulozrétegeknek a kdzéplemezre torténd szintézise révén vastagszik, és kialakul az
elsédleges sejtfal. Ez a foként pektinbdl és cellulozbol allo fal még rugalmas, és a cellulozszalak lefutasi iranyara
mer6legesen konnyen nyujthato. Tovabbi anyagok berakodasaval (inkrusztacio), és rarakodasaval (adkrusztacio)
a fal egyre merevebbé, és vastagabba valik. Ez az in. masodlagos sejtfal, ami mar megnyulasra nem képes. A
kialakult masodlagos sejtfalban altalaban harom réteget lehet elkiiloniteni, melyekben a celluldzszalak lefutasi
iranya is kiilénbozo.

Elsédleges sejtfal feliilnézeti képe (SEM foto).
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Masodlagos sejtfal feliilnézeti képe (SEM foto).

A sejtfal vastagodasa, elsdsorban tjabb celluloz rétegek kialakulasaval a membran felszinénél torténik, vagyis a
sejtfal a sejtek felé centripetalisan ndvekszik. Ettdl eltérd, un. centrifugalis sejtfalvastagodas figyelhetd meg a
sporak és pollenszemek esetében, mivel azok a kdrnyez6 sejtektdl kapnak sejtfalépitd anyagokat.

Kozéplemez

Elsédl Kozéplemez
— sodleges
sejtfal Elsédleges
sejtfal
Citoplazma Citoplazma S Mésodlagos
S: | Masodlagos S, [ sejtfal rétegei
S sejtfal 3
S | rétegei
Citoplazma

A sejtfal rétegei. A bal oldali abran két szomszédos sejt kozotti sejtfalegyiittes metszete, a jobb oldalin egy sejtet
koriilvevo sejtfal metszete lathato.

A sejtfalat felépité anyagok

A sejtfal anyagait szerkezeti szerepiik, ¢s kémiai természetiik, dsszetételiik alapjan csoportosithatjuk. Harom {6
csoportba rendezhetjiik a sejtfal alkotdit:

* Viazanyagok — A sejtfal hosszu, szélas szerkezetl alapanyagai, mint a cellul6z és a kalloz

» Matrix anyagok — A celluloz szalak kozotti, altalaban cellulozhoz, vagy kozvetleniil egymashoz kapcsolodo
szénhidratok és fehérjék

* Inkrusztalo és adkrusztald anyagok — Foként a masodlagos sejtfalra jellemzéek. Ilyen pl. a lignin, a para, a kutin.

Celluloz

Egyenes lanci modell Konformacios modell Haworth projekciés modell

Hec=0 Golyomodell

HCOH “ Y
a-D-Glukéz  HocH il
HCOH .
H{IZOH : '%
CI:H-‘,DH %0 © a-D-Glucopyranéz «-D-Glucopyranéz

Gliikéz szerkezeti képlete kiilonb6zd abrazolasokban.
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A ndvényi sejtfal

Celluléz

CH,0H H OH CH,OH H OH
H H H H
O H[H H|H 0

H OH CH,OH H OH CH,OH

Cellobioz

A celluléz molekula szerkezeti képlete.

A celluléz a novényi sejtfalak legaltalanosabb anyaga. 1-4 kotésti B-D-gliikoz polimer. A sejtfalban a
cellulézmolekuldk hosszl, parhuzamos szalakbol allo kotegeket, mikrofibrillumokat hoznak létre. A
mikrofibrillumokban 36 molekula fut egyiitt, és a kozottiik kialakuldé H-hidak kristalyszeriien rendezett, un.
parakristalyos szerkezetet alakitanak ki tobb ezer gliikdz molekulara is kiterjed6 hosszban. Ezeket a parakristalyos
szakaszokat micellaknak is nevezik. A mikrofibrillumok atmérdje a rendezettség mértékétdl fiiggden 5—12 um, az
elemi celluloz szalak 2-3 pum hosszaak, mig a mikrofibrillumok tobb szdz um hosszaak lehetnek. A celluloz
szintézisét a membranban talalhat6 enzimkomplex, az in. rozetta enzim végzi. Ez az enzimkomplex B-1,4-gliikan-
szintetaz, azaz celluloz szintetdz enzimeket tartalmaz. A rozetta komplexben 6 darab korben elhelyezkedd egység
figyelheté meg a fagyasztva tort mintak elektronmikroszkopos képén, innen kaptak neviiket is. Minden egység hat
celluléz szintetdz enzimet tartalmaz, igy egyiitt 6x6 = 36 molekulat szintetizalnak egyszerre, ez alkotja a celluloz
mikrofibrillumot. A komplex a membranon atnytlva, a citoplazmabol nyeri a szintézishez az alapanyagot, és a
membran kiils6 felszinére bocsajtja ki a celluloz lancokat. A celluldz szintézis kozvetleniil UDP-gliikdzbol torténik.
Az immuncitokémiai vizsgalatok arra utalnak, hogy a komplex citoplazma fel6li oldalahoz szorosan asszocialodnak
szachar6z szintetdz enzimek, melyek szachar6zbol UDP felhasznalasaval UDP-gliikozt és -fruktozt hoznak 1étre.
Az el6bbi a komplex katalitikus helyén polimerizalodik cellulozza, és a levalo UDP a szachardz szintetazhoz
visszakeriilve a kdvetkezé UDP-gliikoz molekula keletkezésével tjra felhasznalodik.

I
‘WL;&;’%

.'ﬁ-—'

—

Rozetta komplex és a celluléz mikrofibrillum szintézis.
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A ndvényi sejtfal

Celluléz mikrofibrillum

Celluloz szintetaz

X X))
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. Microtubulus
szachardz

szintetaz
fruktdz

szacharoz szacharédz

fruktéz

A celluloz mikrofibrillumok szintézise

A frukt6z molekuldk a citoplazmaba keriilnek. A membranba agyazott rozetta komplexek a celluloz mikrofibrillumok
szintézise soran el kell, hogy mozduljanak, mivel a celluloz szalakat nem lehet betolni a sejtfalba. Csak ugy
képzdédhetnek, hogy a rozetta enzim a szintézissel ellentétes iranyban folyamatosan mozog. ennek a mozgasnak
az iranya szabja meg a cellul6z mikrofibrillumok lefutasi iranyat. Amennyiben ez random modon tdrténne, a
celluloz szalak igen merev, szinte megvaltoztathatatlan halézatot alkotnanak, pedig az elsédleges sejtfalnak még
megnyulasra képesnek kell lennie. A rozetta enzimek elmozdulasi irdnyat, és ezzel a cellulozszalak lefutasat a sejt
kortikalis citoszkeleton rendszere, a mikrotubulusok és aktin filamentumok elrendezédése szabja meg. A rozetta
enzimek citoplazmaba benyul6 része ugyanis mikrotubulusok hatarolta sinpalyan mozdulhat csak el, igy a celluloz
mikrofilamentumok kiviil mintegy leképezik a membran alatti mikrotubulusok lefutasat.

A genomban a celluloz szintetdz génje nagyon sok kopidban talalhatdo meg. Ez a sejtfalépités szabalyozasaban
fontos szerepet jatszik, példaul mas gének mitkddnek az elsédleges és masok a masodlagos sejtfal épitése soran.

Kall6z

A kalloz a celluldztdl eltérden 1-3 kotésti f-D-gliikan lancokat alkot, amelyek kettds, vagy harmas hélixet formalnak.
Altalaban specialis helyeken alkotja a sejtfalat vagy annak egy részét. Jellemzé a sériilt szovetekben torténd
megjelenése. Kalloz fala van a pollentomlének, a fiatal mikrospdéranak, de kalléz taldlhaté a rostasejtek
rostamezdiben, vagy az elzar6dé plazmodezmak nyaki részén. A kalldéz bizonyos mértékben szigetel, a nagy
molekulakat nem engedi at. Szintézise a cellul6z€hoz hasonldéan a sejtmembranban talalhatd enzimek (B-1,3-gliikan
szintetdzok) révén torténik.

Keresztkoto glikanok vagy hemicellul6zok

A hagyomanyos hemicelluloz elnevezés mindazokra az anyagokra vonatkozott, melyeket a sejtfalbol 1M-os laggal
ki tudtak vonni. Tudjuk réluk, hogy poliszacharidok, melyek hidrogén hidakkal képesek a cellul6z mikrofibrillumokra
tapadni és haloszeriien 6sszekdtni azokat. Innen a keresztkotd glikanok elnevezés.

Glikanoknak nevezziik az egyféle cukor alkotta lancokat, homopolimereket (melyek glikozidos kdtést tartalmaznak).
Elnevezésiik a monomer cukor szerint torténik, vagyis a nevében levé -0z végzddeést lecseréljiik -an végzddésre.
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Hexo6zok képletei

A keresztkoto glikanoknak két f6 csoportjat szoktak elkiiloniteni. Az egyik a xiloglikdnok (XyG) a masik a
gliikuronoarabinoxilanok. Mig az elsé tipus a kétszikiiek és az egyszikiek koriilbeliil felének (pl. Arales, Liliales,
Orchhidales) a sejtfalaban megtalalhatd, az egyszikiieck masik része (Commelina-félék: Bromeliales, Ciperales,
Poales) a glikkuronoarabinoxilanokat tartalmazza.

A xilogliikanok a cellulozhoz hasonld gliikoz homopolimer gerincéhez (1,4-B-D-gliikan), a 6-os szénatomnal
bizonyos szamban xil6z molekuldk kapcsolédnak. A xiléoz molekuldkhoz mas cukrok is kapcsolodhatnak. A
gliikkuronoarabinoxilanok xiléz homopolimer vazahoz 1-3 kotéssel arabindz, vagy gliikuronsav kapcsolodik, és
mint az xilogliikanok esetében, ezekhez esetleg mas cukormolekulak is kapcsolodhatnak.

Xiloglukan

" 6 1-4 1-4 ‘
RERCRTATAEARSRERT
o C
‘ Glukéz
‘ Xiloz

Xilogliikan (XyG) felépitése

Kisebb mennyiségben, de egyes fajokban, specialis sejtek falaban esetleg feldisulva mannéanok is el6fordulnak.
Ilyenek példaul a datolya magvak falaban tartalék tdpanyag szerepét bet61td mannanok. A mann6z homopolimerhez
gliikoz, vagy galaktoz kapcsolodhat.
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A ndvényi sejtfal

Glukuronoarabinoxilan

Gliikuronoarabinoxilan (GAX) szerkezete

Pektin

A sejtfalbol kalcium kelatorokkal (EGTA, EDTA, ammonium oxalat) kivonhat6 anyagokat nevezziik pektinnek.
A pektinek szintén poliszacharidok, melyek erésen hidrataltak, és nagy mennyiségben galakturonsavat tartalmaznak.
A galakturonsav karboxilcsoportja miatt toltéssel rendelkezé molekulak, melyek kalcium pektatként vannak jelen
a sejtfalban. Befolydsoljak a sejtfal pH értékét toltéssel latjak el a falat, befolydsoljak ateresztoképességét, a
kozéplemez altal biztositjak a szomszédos sejtek 0sszekapcsolasat és fontos szignalmolekulak forrasai, amennyiben
a sejtfalat valamilyen karosodas éri. A sejtfalban toltéssel rendelkez6 halozatot alakitanak ki, mely a sejtfal celluloz
vazahoz és a keresztkotd glikanokhoz éppugy kapcsoldodik, mint a sejtfalban levo fehérjékhez, enzimekhez. A
pektinek kémiailag két f6 csoportja a homopolimerek és a heteropolimerek.

Galakturonsav

Homogalakturonan

A homopolimer pektinek leggyakoribb képvisel6i a homogalakturonanok (HGA) melyek 1-4 kotést galakturonsav
polimerek.

Xilogalakturonan

0
' Galakturonsav

Xiloz

Xilogalakturonan felépitése

Ezekhez a lancokhoz a xilogalakturonanok esetében 1-3-as kotéssel Xiloz molekuldak kapcsolodnak. A
ramnogalakturonan II (RG II) tipusu pektinek igen valtozatos cukrokat tartalmaznak melyek a galakturonsav
homopolimerhez kapcsolodnak (ramndz, apioz, fukdz stb.) gyakran sszetett oldallancként. Az RGII pektinek
apidz molekulaihoz bor kapcsolddik melyen keresztiil dimerizadlédnak. A viszonylag kis mennyiségben jelenlevo
RGII pektinek rendkiviili valtozatossagu és egyben igen konzervativ molekulak, ami a sejtfalban betoltott specialis
szerepiikre utal.
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Rhamnogalakturonan Il (RG 1)
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. . Egyéb cukrok

Ramnogalakturonan II felépitése

A heteropolimer pektinek f6 képviseldje a ramnogalakturondn I (RG I). A molekula gerincét ramnéz és galakturonsav
épiti fel valtakozva, és ehhez kiilonb6z6 neutralis cukrok alkotta oldalldncok (arabinan, galaktan, arabinogalaktan)
csatlakoznak. AZ arabinogalaktanok egyik tipusahoz jellegzetes fehérjék (arabinogalaktan proteinek) kapcsolodnak.

Rhamnogalakturonan | (RG 1)

@
..
@
&
- |

{ ) Galakturonsav

Rhamnoz

. Arabindz

Galaktoz

Ramnogalakturonan I felépitése
Fehérjék

A sejtfalban el6fordul6 strukturalis fehérjéket nagy multigén csaladok kodoljak. Szintézisiik az endoplazmatikus
retikulumban torténik, glikozilaciojuk pedig a Golgi-késziilékben megy végbe. Innen vezikularis transzporttal a
sejtmembranhoz szallitddnak és exocitdzissal keriilnek a sejtfalba. A sejtfalban a poliszacharidokhoz hasonldan
halozatot alkotnak. Csoportositasukat a benniik nagy mennyiségben eléforduld jellegzetes aminosavak alapjan
tehetjiik meg. Ilyen jellegzetes csoportok a hidroxiprolinban gazdag glikoproteinek (HRGP), a prolinban gazdag
fehérjék (PRP) és a glicinben gazdag fehérjék (GRP). A HRGP csoport legismertebb tagja az extenzin. Ez a
hossztikas glikoprotein a sejtfal megnyulasakor a vazszerkezet athidalasaval korlatozza a sejtfalszerkezet tulzott
fellazulasat. Hasonl6 alaktiak a PRP csoport tagjai is, mig a glicinben gazdag fehérjék B-redézott szerkezetet
mutatnak. Ok a sejtmembran-sejtfal kapcsolat kialakitisaban jatszanak fontos szerepet.
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A ndvényi sejtfal

A sejtfal strukturalis fehérjéinek negyedik nagy csoportja a mar emlitett arabinogalaktan proteinek vagy helyesebben
proteoglikanok, mivel a szénhidratok aranya a molekuldban tobb mint 95%.

A sejtfalban a strukturalis fehérjéken kiviil sokféle enzimet taldlunk melyek foként a sejtfal épitésében,
megnyulasaban, atszervezésében, lebontasdban vesznek részt. Ilyenek a sejtfal H-hid kotéseit fellazité expanzin,
a transzgikozilazok, pektinazok, a sejtfal asszocialt kinazok (WAK), de talalunk a falban mas funkcioju fehérjéket
is (lektinek, szignalfehérjék).

Inkrusztalo és adkrusztalé anyagok

A masodlagos sejtfalba és a sejtfal feliiletére kiilonboz6 anyagok rakddnak be ezek foként szilarditdo és védo
funkcioval rendelkeznek.

Lignin

A celluloz utan a legnagyobb mennyiségben termelt szerves anyag. A zarvatermé novények akar 30%-at is kiteheti.
A sejtfalak fasodésat a lignin okozza. Szintézise a sejtfalban a fenilpropanoid anyagesere aromas termékeibdl
(kumaril, koniferil és szinapil alkoholok) torténik. A lignin kialakulasainak részleteir6l keveset tudunk, de a korabbi
elméletekkel szemben, melyek az alkotéelemek autopolimerizaciojaval torténd képzodését tételezte fel, ma egyre
inkabb az enzimek segitségével torténd szintézis tlinik valoszinlinek. Immunhisztokémiai vizsgélatok alapjan
feltételezik, hogy a lignin polimerizacioban fontos szerepiik van a prolinban gazdag fehérjéknek.

Para vagy szuberin

Szerkezete és képzddése szinén alig ismert. A szuberin két doménbdl egy poliaromas részbdl és az ahhoz utdlag
hozzékapcsolddod hosszii (>20) szénlanct lipidek alkotta alifas részbdl all. Feladata a vizszigetelés és az
antimikrobialis hatas. Sériilt szovetekben nagy mennyiségben termelddik, de hajtaseredetii foldbeni szervek
felszinén, a masodlagos és harmadlagos bérszovet kialakuldsa soran is, és példaul az endodermiszben az egyik 6
komponense a sejtfalnak.

Kutin

Hosszl szénlancu zsirsavak és alkoholok észterei. Az észterképzOdés a zsirsavlancok karboxilcsoportja és egy
masik zsirsav kozbensé hidroxilcsoportja kozott is végbemegy, igy egy haloszerli szerkezet alakul ki. A kutin
monomerek az endoplazmatikus retikulumban képzddnek €s innen szallitodnak a sejtmembranhoz. A névények
felszinének védorétegét, a kutikulat alkotja. Hidrofob tulajdonsaga miatt véd a kiszaradastol illetve gatolja a viz
bejutasat is. A novények szarazfoldre valo kilépésének egyik fontos tényezdje volt a kutikula kialakulasa, amely
mar a mohak egy részénél megfigyelheto.

Kutin-kivalas borszoveti sejt kiils6 falan (TEM keresztmetszet).

Viasz

Az epidermisz felszinén gyakran viaszréteg alakul ki, melynek alakja szerkezete fajonként eltérd. Bar a viaszok
szintézise is az endoplazmatikus retikulumban torténik, 16, 18 szénatomszamu zsirsavakbol, dsszetételiik bonyolult
¢s alig tudunk valamit szintézisiikrol és szallitdsukrél. Mivel vizben teljesen oldhatatlanok, feltételezhet6n a kutin
anyagaival egyiitt lipidcseppekben, vagy a vezikulak membranjaba épiilve jutnak el a sejtmembranhoz, ahol azzal
Osszeolvadva juttatjak ki a viasz eldanyagait. A sejtfalban a feltételezések szerint lipid transzfer proteinek szallitjak
Oket. A viasz szerepet jatszik a rovarok tavoltartdsaban, vagy éppen csalogatasaban, a parologtatas csokkentésében,
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de fényvisszaverd képessége is jelentds. A viragszirmok hamvas, barsonyos felszine, tompa csillogésa is a
viaszrétegnek kdszonhetd.

Sporopollenin

A pollenszemek illetve sporak kiilsé sejtfalrétegének, az exinének az anyaga. A legellenallobb bioszintetikus anyag,
melyet semmiféle organizmus nem képes lebontani. Kémiai ellenaloképessége miatt 6sszetételének kideritése sem
egyszerii feladat. Ugy tiinik, hogy szintézisének oldalarol, vagyis Arabidopsis pollenfal mutinsok vizsgalataval a
rejtély talan megoldodik. A sporopollenint nem maguk a pollenszemek, hanem az dket koriilvevo tapétum sejtek
termelik. A kiindulasi anyag a kdzepes €s hosszu zsirsavak acetil-CoA-val észteresitett formai. A zsirsavészterek
hidroxilezett formai fenilpropanoidokkal alkotott vegyiiletei valasztddnak ki ezekbdl a sejtekbdl az épiild
pollenszemekre, ahol lipid transzfer proteinek és glicin gazdag proteinek segitségével épiil fel bel6liik a pollenfal
exinéje.

A sejtfal szerkezete

A sejtfal hemicelluloz és pektin tartalma alapjan kétféle sejtfaltipust szoktak elkiiloniteni. Az I. tipust sejtfalban
Xilogliikanok alkotjak a hemicellulozt és magas pektintartalom jellemzi 6ket. Ez a kétszikiiek és az egyszikiliek
egy, mar emlitett részére jellemz6. A XyG lancok H-hid kotésekkel kapcsolodnak a celluldéz mikrofibrillumokhoz
€s egymashoz is, mind parallel, mind antiparallel iranyban. Elég hosszuak ahhoz, hogy ativeljék a mikrofibrillumok
kozti teret és keresztkdssék azokat. A kersztkdtésben azonban a pektin anyagok éppolyan fontosak. Metilészterek
formajaban szallitddnak a helyiikre, ahol a pektin metilészteraz enzim a metilcsoportot lehasitva biztositja a kalcium
ionok kapcsolodasat. A kalcium ionok stabilizaljak a szomszédos lancokat. A pektin hal6zat megszabja a sejtfal
porozitasat is. Az I tipusu sejtfal strukturfehérjékben is gazdag, melyek szintén haldzatot alkotnak.

A L. tipusu sejtfalra a gliikuronoarabinoxilanok, és a minimalis pektintartalom jellemz6. Az egyszikii kommelidafélek
jellemzo sejtfalosszetétele ez. Mivel a xil6z polimerhez kapcsolodo glitkuronsav €s arabindz meggatolja a lancok
H-hidakkal torténd dsszekapcsolodasat, ahol ilyen oldalcsoportok vannak az dsszekapcsolodo lancok kinyilnak,
szétagaznak. A sejtfal toltését itt nem a pektinekben levd galakturonsav, hanem a GAX gliikuronsav tartalma
biztositja. A sejtfal struktirfehérje tartalma szintén alacsony, viszont jellemzd a fenoloid szarmazékok jelenléte.

A sejtfal megnyulasa

Az els6dleges sejtfal még megnyulasra képes. Ehhez a cellul6z mikrofibribrillumoknak el kell mozdulni egymashoz
képest. Az elmozdulas csak a szalak tdvolodasaval valosithatd meg, vagyis a korkdrdsen, vagy spirdlisan elrendezett
cellulézszalakra mer6legesen nytilhat meg a sejt. A megnyulas mechanizmusara tobbféle elképzelés is sziiletett.
Az egyik klasszikusnak tekinthetd elmélet szerint a sejtek a membranban levd protonpumpak révén hidrogén
ionokat juttatnak a sejtfalba, amely a savas hidroldz enzimek aktivalasaval, és a csdkkent pH révén fellazitja a
sejtfal szerkezetét, megbontva a celluldoz mikrofibrillumok ¢s a keresztkotd glikanok, pektinek kozotti H-hid
kapcsolatokat. Az eredeti elképzelés azonban nem ad magyarazatot arra, hogy hogyan stabilizalodik jra a sejtfal,
miért nem fesziti szét a fellazult szerkezetet a sejtek turgornyomasa. A savas hidroldz enzimek azonositisa sem
sikeriilt. Az 1jabb elméletek sokkal specifikusabb enzimmiikodést tételeznek fel. Az egyik enzim a xilogliikan
transzglikozildz, mint a neve is mutatja képes a XyG lancot elvagni, és egy masik lanccal egyesiteni, igy a
mikrofibrillumok kozotti kipanyvazast lazitani. Az expanzin a celluloz és a glikanok kozotti H-hidak felbontasat
végzi. Hogy a fellazitott poliszacharid vaz ne essen szét, azt a sejtfal vazfehérjéi biztositjak, mint példaul az
extenzin, mely halozatot alkotva korlatozza a mikrofibrillumok tilzott eltavolodasat a turgornyomas feszit6 hatasara.
A PRP-k is részt vesznek a falszerkezet stabilizalasaban. A gylimolcsérés sordn a kdzéplemezek feloldasaban, a
termés puhitdsdban mas enzimek, mint a pektin-metil-észterazok, és a poligalakturonazok jatszanak szerepet.

A pollenfal szerkezete, kialakulasa

A novények sporai illetve a pollenszemek igen ellenallo sejtfallal rendelkeznek. A zarvatermok pollenszemének
sejtfalat példanak tekintve vizsgaljuk meg a falszerkezetet illetve annak kialakulasat. A kifejlett pollenszem fala
két rétegbdl all, a kiils6é sporopollenin alapt exinébdl, és a pektocelluldz alapt belsé intinébdl. Az exine réteget
tovabb oszthatjuk egy alapi nexine (vagy endexine) és egy kiilsé sexine (vagy ektexine) rétegre. A sexine réteg
sajatos mintazattal rendelkezik, oszlopok, bakulumok, és esetlegesen azokra rétegez6do tetd, tectum alkotja. A
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A ndvényi sejtfal

legkiils6 réteg a triphin, mely a kornyez0 tapétum sejtek maradvanya alkotta bevonat, mely fehérjéket, lipideket
is tartalmaz, és fontos szerepe van a pollen bibe kolcsonhatasban.

Triphine

’{\

Exine

Sexine v. ektexine

0]
£
Intine 2

A pollenfal rétegei.

A pollenszem a mikrosporabdl alakul ki annak osztodasaval, de sejtfaluk gyakorlatilag folyamatosan alakul at. A
meiozissal 1étrej6vé mikrosporakat egy kalldz sejtfal veszi koriil melyen nincsenek plazmodezmak. A kalloz sejtfal
ala, a mikrosporak egy celluldz alapti primexine réteget szintetizalnak, majd a mikrosporakat koriilvevé tapétum
sejtek megkezdik a kalloz fal lebontasat. A megmaradoé primexine réteg templatul szolgal a kialakul6 exinének.
Az exine réteg elsésorban sporopolleninbdl épiil fel, aminek épitdkdveit a kornyezd tapétum sejtek szintetizalnak,
és juttatnak exocitdzissal a pollenszem felszinére, ahol egyeldre ismeretlen modon €piil fel az exine mintazata. Az
intinét a lebomld primexine helyére, az exine ald, maga a pollenszem szintetizalja. A pollenszem tehat centrifugélis
vastagodassal épiil6 exine, ¢s hagyomanyos centripetalis ndvekedéssel kialakul6 intine rétegekkel rendelkezik.

Liliom-faj pollenjénck SEM fotdja (4000x nagyitas).

Apoplasztikus és szimplasztikus szallitas

A ndvényekben végbemend szallitasi folyamatok két f6 csoportra oszthatok aszerint, hogy a sejtmembran altal
hatérolt téren beliil (szimplaszt) vagy azon kiviil (apoplaszt) torténik-e. A szimplasztikus szallitds a sejteket
0sszekotd plazmodezmakon keresztiil valosul meg. Az apoplasztikus szallitas gyakorlatilag passziv anyagmozgas
a koncentracio-, €s nyomasviszonyoknak megfelelden. Az apoplasztikus tér a sejtmembranon kiviili teriilet, vagyis
a sejtfal és a sejtkozotti tér. Apoplasztikus transzporttal mozognak példaul a gyokér kérgi részében a talajoldatokbol
bejutott anyagok, de apoplasztikus transzport a xilém elemek altali szallitas is. A szimplasztikus transzport mindig
rovidtava, sejtrol sejtre torténik. A szimplasztikus transzport €s az apoplasztikus transzport dsszekapcesolodik, de
ehhez a szallitott anyagnak at kell jutni a sejtmembranon. Ez a [épés kontrollalt folyamat, a legtobb anyag esetében
a sejtmembran csatornain keresztiil torténik.
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Az endodermisz szerepe a sejt apoplasztikus-
szimplasztikus szallitasanak atvaltasaban

A novények gydkerének felszivasi zonajaban a kéregrész és a szallitoszoveteket tartalmazo kdzponti henger kdzott
egy parasodott sejtfala sejtréteg az endodermisz talalhat6. Ennek a rétegnek a sugariranyt falain egy hidrofob,
Ovszerl parasodas alakul ki, mely meggatolja a szimplasztikus térben aramld anyagok tovabbjutasat a kozponti
henger iranyaba és forditva. A sejtkdzotti térben levo ionok, cukrok stb. csak a sejtfal megkeriilésével juthatnak
at az endodermisz tiloldalara. Ehhez a parasodott vi régidhoz a sejtmembran is erdsen ki van horgonyozva, igy
a sejtfal sejtmembran kozott sem torténhet anyagaramlas. Az egyetlen it a membranon keresztiili transzport, amit
a sejt feliigyel. Ezzel a modszerrel az apoplasztikus anyagtranszportot a ndvény képes szimplasztikus transzportra
atvaltani.

Caspary csikos endodermisz

* gyokeérszor

A kozponti hengert korbedlelé endodermisz parasodott harantfalai.

Plazmodezmak

A sejtosztodas citokinézis fazisaban, a kozéplemez kialakulésa soran a vezikuldk fuzidja nem teljes. A két utoddsejt
kozott citoplazma hidak maradnak, melyeken a sejtmembran atfordul a szomszédos sejt membranjaba, és ezeken
a sejtkapcsolatokon keresztiil az endoplazmatikus retikulum is atnyulik. Ezek a citoplazma hidak plazmodezmakka
alakulnak. A plazmodezmdk belsejében az atnyul6é endoplazmatikus retikulum egy szabalyos szerkezetii csovet
alkot, ez a dezmotubulus. A plazmamebran alkotta csatorna és a benne kdzépen futé dezmotubulus felszinén is
elektrondenz bevonat figyelhetd meg, mely fehérjékbdl all. A dezmotubulus kdzepén szintén egy erésebben fest6dd
radszerti képlet figyelhetd meg az elektronmikroszkopos felvételeken. A plazmodezmak alakja lehet egyenes,
megtort, elagazd, és 6blos. Ez utdbbi tipus esetében a sejtfalon atnyuld plazmodezma kdzéptajon kitdgul, kioblosodik,
¢és a dezmotubulus és a citoplazmamembran eltdvolodik egymastdl. A kioblosddésekben a membran felszinén levd
citoplazmakdpeny (cytoplasmic sleeve) fehérjerészecskéit és a dezmotubulust kiilldszerti nytlvanyok kotik dssze.
A tagulatokban, vagy az elagaz6 plazmodezmak eldgazasi pontjain a dezmotubulusok merev szerkezete fellazulhat,
¢és a szokvanyos endoplazmatikus retikulum képet mutatja.
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A ndvényi sejtfal

Plazmodezma szerkezete.

A plazmodezmakon keresztiil torténd szallitas két utvonalon mehet végbe. A dezmotubulus és a citoplazmamembran
kozotti vékony citoplazmarészben, vagy a dezmotubuluson keresztiil. Bar elméletileg a membranaramlas is egy
lehetséges anyagtranszport, a plazmamembran lipidjeinek mozgasat a plazmodezman keresztiil nem sikeriilt
kimutatni. A dezmotubulus igen sziik iirege elektronmikroszképban0 ugyan tomornek latszik, de ez foként a
membran lipdjeinek és fehérjéinek a polaros, membranbdl kilogd részeit tartalmazza. Endoplazmatikus retikulum
lokalizalt lipidek dramlasat a dezmotubuluson keresztiil sikeriilt kimutatni.

A dezmotubulus koriili teret a dezmotubulushoz és a citoplazmamembranhoz asszocialédott nagyméretii
fehérjepartikulumok sztikitik be. A kiilonb6z6 méretii, fluoreszcensen jelolt részecskék vizsgalata igazolta az
elektronmikroszkdpos méréseket, miszerint a rés koriilbeliil 2-4 nm nagysagu partikulumok atjutasat teszi lehetové.
Ennek megfelelden a plazmodezmak molekulasziir6ként miikodnek. Bizonyos esetekben a sejtek teljesen elzarjak
ezt a kis rést is, kallozt szintetizalva a plazmodezmak nyaki részénél a sejtfalra és besziikitve ezzel a plazmodezmakat.

-

A plazmodezmak zarasa kall6z szintézissel.

Sériilés hatasara, vagy hirtelen turgorvaltozasra a plazmodezmak zarédnak. Ebben a felszabaduld kalcium ionoknak
is szerepe van, mivel a kalléz szintetdz enzim megemelkedett kalciumion koncentraciora aktivizalodik. A
turgorallapot helyreallasa utan a plazmodezmak Gjra megnyilnak. Mivel aktin polimerizaciot gatld szerrel (citokalazin
D) a plazmodezmak atjarhatosaga jelentdsen megnd, feltételezik, hogy plazmodezma-asszocialt aktin filamentumok
is részt vesznek a plazmodezmalis transzport szabalyozasaban, a plazmodezma nyaki részének sziikitése révén.
Kiilonbozo vegyszerek vagy virusfertdzés hatasara a plazmodezmak ateresztoképessége nagymértékben megndhet,
de a 2-4 nm-es mérethatar (SEL-size exclusion limit), ami kb. 800 D molekulatomegnek felel meg bizonyos sejtek
esetében eleve egy nagysagrenddel is nagyobb lehet.

Megfigyelték bizonyos fehérjék- példaul a KNOTTEDI transzkripcios faktor-, dtjutasat a plazmodezmakon annak
ellenére, hogy méretiik jéval nagyobb volt, mint az adott plazmodezmara jellemz6 mérethatar. Feltételezhetd, hogy
bizonyos fehérjék és RNS molekulak képesek megnovelni a plazmodezmak ateresztéképességét akar 40 kD-ra is.
Ezt hasznaljak ki bizonyos virusok is, melyek olyan fehérjékkel rendelkeznek (MP, moving protein) amely nagyon
hasonlit pl. a fent emlitett sajat fehérjére. Hogy a sejtben milyen egyéb molekuldk segitik a plazmodezmalis
transzportfolyamatokat, egyelére még csak hipotézis szinten van, de a nagyméretli molekuldk chaperonokkal, vagy
ahhoz hasonlo fehérjékkel valo kiegyenesitését a legtobb modell feltételezi.
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A ndvényi sejtfal

A plazmodezmakon keresztiil torténd szallitast leginkabb fluoreszcens probakkal lehet vizsgalni. A fluoreszcensen
jelolt kiilonbdzé méreti dextran molekulak jol hasznalhatéak a plazmodezma SEL/MEL (mass exclusion limit)
értékének mérésére, illetve az egymassal aktiv plazmodezmalis kapcsolatban levo sejtek kimutatasara.

Plazmodezmak masodlagos keletkezése.

Plazmodezmak nem csak a sejtosztodaskor alakulhatnak ki, hanem masodlagosan olyan sejtek kozott is, ahol nem
voltak plazmodezmak. Kiilondsen nyilvanvald ez egymasra oltott névényi szovetek esetébe. Az elsé jele az 1)
plazmodezmak kialakulasanak az az, hogy a sejtfal mindkét oldalan az endoplazmatikus retikulum a sejtmembranhoz
kapcsolddik. Ezutan mindkét oldalon megkezdddik a sejtfal vékonyitasa, végiil a membranok, és az endoplazmatikus
retikulum is fuziondl. A plazmodezma kialakulasat kovetden a sejtfalak visszaépiilnek.

A plazmodezmak meg is szlintethet6k a sejtek kozott. A sztoma komplexek melléksejtjei és a tobbi epidermiszsejt
kozott az eredeti plazmodezmalis kapcsolat megszakad. Hasonlo folyamatokat lehet megfigyelni a mikrospora
anyasejtek meidzisra valé felkésziilése soran is. Erdemes megjegyezni, hogy ezek kozott a sejtek kozott a
citoplazmalis kapcsolat nem a klasszikus plazmodezma strukturat jelenti, hanem nagy feliileti citoplazma
kapcsolatokat a sejtek kdzott, mely gyakorlatilag nem képeznek akadalyt még a riboszomak szamara sem.

Sejtfal-sejtmembran kapcsolat

A ndvényekben nem talaltak integrinhez, vagy cadherinhez hasonl6 molekulakat. Az extracellularis matrix, a sejtfal
€s a membranok, vagy az azon beliili citoszkeleton kapcsolata mas molekuldkon alapul. A ndvényi sejtek nehezen
megbonthaté kapcsolata a sejtfallal nem lenne célszerti, hiszen a névényi sejtek a turgorvaltozast, a plazmolizist
¢és deplazmolizist at kell, hogy vészeljék. Ez nyilvan rugalmasabb sejtmembran — sejtfal asszociaciokat igényel.
A plazmolizalt nvényi sejtek membranjai egy ideig - mikroszkoppal is jol lathatd modon - kapcsolatban maradnak
a sejtfallal az in. Hecht-féle fonalakon keresztiil. Ezek nem a plazmodezmak okozta kihorgonyzodésai a sejteknek,
amit az is egyértelmiien bizonyit, hogy olyan sejtfalakon is megjelennek, mint az epidermiszsejtek kiils6 fala, ahol
plazmodezmak nem lehetnek. A sejtfal sejtmembran asszociaciokban tobbféle fehérje, glikoprotein jatszik szerepet.
Az egyik legfontosabb csoport ezek koziil a sejtfal asszocialt kinazok (WAK). Ezek transzmebran fehérjék,
melyeknek a sejtmebranbol kifelé allo, extracellularis résziik (mely igen hasonld az éllati epidermalis ndvekedési
faktorhoz) foszforilalt allapotban erds pektinkoto tulajdonsagot mutat. A citoplazmaba beldgo résziik proteinkinaz
aktivitassal rendelkezik.

Felmertil annak a lehetdsége is, hogy ezek a kindzok pektin receptorként is miikodhetnek. A WAK-ok szintén erds
kotodést mutatnak a sejtfal glicinben gazdag glikoproteinjeihez, (GRP) melyek egyébként szintén erdsen
asszocialodnak a pektinekhez. Egy masik, sejtmembran—sejtfal kapcsolodasban fontos csoport az AGP
proteoglikdnok. Ezek nem transzmembran fehérjék, de glikozil-foszfatidilinozitol (GPI) kihorgonyzasuk révén a
membranban, a foszfolipaz C altali hasitas révén szignalvezetési utvonal részei lehetnek. Egy igen fontos
sejtmembran - sejtfal asszociaciot jelent a membranban talalhato sejtfal polimereket gyartd enzimek nagy szama.
Els6sorban a celluldz szintézist végzo rozetta komplexeket kell megemliteni, melyek a sejt kortikalis mikrotubularis
haldzataval is kapcsolatban vannak, de hasonldak ehhez a kalloz szintetaz enzimek is. Sok jeldlt van még a listan,
melyekrdl a kutatasok még nem egyértelmiien bizonyitottak a sejfal- sejtmebran asszociacioban jatszott szerepiiket.

A sejtfal szerepe a sejt védelmében

A sejtfal a ndvényi sejt védelmét tobbféle modon is ellatja. Mechanikai védelmet nyujt a sejt szamara, de e mellet
igen fontos szignalok forrasa is, amennyiben a sejtet tdmadas éri. Egy leegyszerisitett példan is jol nyomon
kovethetd a sejtfal, mint elsé védvonal szerepe a kérokozok elleni kiizdelemben. Mivel a novény nem tud
elmenekiilni a tdmado eldl, csupan kémiai, bioldgiai mddszerekkel tud védekezni. Amennyiben egy gomba
megtamadja a novényi sejtet, megindul a lathatatlan kiizdelem a kérokozo, és a névényi sejt kdzott. A gomba a
sejtfallal taldlkozva emészt6 enzimeket bocsajt ki, mint példaul endo-poligalakturondzokat (EPG), melyek a sejtfal
pektin allomanyat kezdik el bontani. A pektinbontas eredményeképpen keletkez6 oligogalakturonanok fontos
informaciot szolgéltatnak mind a gomba, mind a megtamadott sejt szamara. A gomba ebbdl érzékeli, hogy jo
helyen jar, emészt6 enzimei célba talaltak. A n6évényi sejt is érzékeli az oligogalakturonanokat, ami riadéjelként
miikodve, tudatja a sejttel, hogy gombatamadas érte. A sejtfelszini receptorokon keresztiil beindul egy szignalvezetési
ut, ami a novényt Uj anyagok szintézisére serkenti. A ndvény egyrészt a gomba galakturonaz enzimét blokkold
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poligalakturonidaz inhibitor fehérjét (PGIP) termel, masrészt valaszcsapasként megtamadja a gombat fitoalexinek,
kitinazok ¢és B-1,3-endogliikandzok segitségével. A gomba sejtfalanak emésztése révén keletkezett sejtfal
oligogliikanok visszajelzést adnak a gombanak, hogy ellentdmadas tortént, ezért gliikanaz inhibitor fehérjéket
termel, hogy blokkolja a névény ellentamadasat. A harc évmilliok 6ta folyik, az ellenségek ujabb és jabb tritkkkoket
vetnek be.

Természetesen a mechanikai védelem sem becsiilendd le. Nagyon sok sejt, vastagodott faldval komoly ellenallast
tud kifejteni a legkiilonb6zobb behatasok ellen. Ez legtobbszor nem is a vastagodott falu sejt védelmét szolgalja,
hanem ezek a sejtek 6vnak meg mas novényi részeket. Ilyenek pl. a korte kdsejtjei, melyek a magokat védik, de
a csonthéjasok belsd termésfala is erds védelme a magoknak.

Kérdeések:

1. Milyen feladatokat 1at el a novényi sejtfal?

2. Hogyan csoportosithatjuk a sejtfal alkotoelemeit?

3. Mi a cellul6z kémiai 0sszetétele?

4. Hogyan szintetizalddik a cellul6z?

5. Mibdl, és hogyan alakul ki a kdzéplemez?

6. Milyen szerepet toltenek be a pektinek és hemicellul6zok a sejtfal szerkezetében?
7. Mi az apoplaszt és a szimplaszt?

8. Mi a kiilonbség az elsddleges, és masodlagos sejtfal kozott?

9. Hogyan alakulnak ki a plazmodezmak?

10. Mire j6 az Gn. hidrofob sejtfal-sejtmembran komplex?

11. Milyen fehérjék, glikoproteinek vesznek részt a sejtfal-sejtmembran kapcsolat kialakitasaban?
12. Mi a sejtfal szerepe a patogének elleni védekezésben?

13. Mik azok az inkrusztald anyagok?

14. Hogyan épiil fel a pollenszemek fala?

121

http:// www.renderx.com/


http://www.renderx.com/
http://www.renderx.com/reference.html
http://www.renderx.com/tools/
http://www.renderx.com/

render

18. fejezet - A sejtciklus és a
sejtosztodas

A sejtciklus

A ma ismert életformak legkisebb 6nallé miikodési és szervezddési egysége a sejt. Az egysejtlicknél és a
soksejtlickben egyarant érvényes, hogy 10j sejt(ek) csak korabban 1étezd sejtbdl johet(nek) 1étre, a sejt osztddasa
soran. Az egysejtiick esetében a sejt osztodasa 1) egyedek 1étrejottét eredményezi. A soksejtli szervezetekben az
egyedfejlodésiik soran a megfeleld sejtszam, a szovetek és szervek a megtermékenyitett petesejt (zigota) és
utddsejtjei meghatarozott szamu osztodasaval alkulnak ki. A sejtek reprodukcidja altaldban a sejt tdmegének,
anyagainak megkettézddésével, két genetikailag azonos utddsejt kialakulasaval jard, szigorti rendben lezajlod
események soran valosul meg. A sejt anyagainak megkett6zodését, majd osztddas kovetkeztében két uj sejt 1étrejottét
eredményez6 folyamat a sejtciklus. Hagyomanyos definici6 szerint a sejtciklus a mitozis kezdetétdl a kdvetkezd
mitdzisig tart.

A sejtciklust, annak meghatarozo torténései alapjan, fazisokra osztjuk. A hagyomanyos fénymikroszkopos
vizsgalatokkal a ciklust két szakaszra lehet osztani, a mag és a sejt ketté osztddasara, valamint az osztodasok kozott
eltelt idoszakra. A sejtmag osztodasa (mitdzis) €és a sejt egészének (citoplazmajanak) osztodasa (citokinézis)
egyiittesen alkotjak az M fazist. (Gyakran nevezik ezt a két folyamatot egyiittesen mitdzisnak.) Két egymast kovetd
M fazist elvalasztd szakasz az interfazis. Korszerli vizsgaldo modszerekkel azonosithato, hogy az interfazis is jol
elkiilonithetd szakaszokbol all: a tipikus sejtciklusban Gy, S és G, fazisokra tagolhato.

Az M fazisban megtorténik a kromoszomak szétvalasa és a sejt kettéosztodasa. Interfazisban a sejt ndvekszik,
tomege megkett6zddik, majd a mitdzisban felezdik. A fehérjék, ribonukleinsavak szintézise, a sejtorganellumok
szamanak ndveledése az interfazisban folyamatos, de megkettézddésiik, majd felez6désiik a mitdzis sordn nem
szigoruan pontos, ezért a két utodsejt tomege eltérd. E kiilonbségek altalaban mar az 4j ciklus elején kiegyenlitddnek:
az osztddasbol kisebb tomeggel kilépd sejtek hosszabb id6t toltenek a Gy fazisban, mint a nagyobbak, ezalatt
tomeghianyukat potoljak. A DNS szintézise az interfazis soran nem folyamatos, kizarolag az S fazisban zajlik. A
duplikacié pontos, minden DNS-molekularél egy masolat késziil, tovabba a felezddés a mitdzis soran szigortian
egyenld, mindkét utddsejt pontosan egyforma kromoszomakészletet 6rokol. Hasonldan szigort szabalyozas
figyelhetd meg a centri6lumok szamaban és szétosztasaban. Ezek szama az interfazisban, altalaban az S fazis soran,
duplazddik, majd osztodaskor fele-fele aranyban keriilnek a két utodsejtbe.

metalizis

/ o anafizis -

V= . prometafizis b
telofazis |

mitdzis B citokinézis citokinézis | g s

profieis

7 8
Aterfard

A sejtciklus altalanositott sémaja.

A G, fazisban minden kromoszoma egy DNS-molekulabol all (2C; egy kromatidas allapot), az S fazisbol kilépd
sejtek kromoszomai mar 2-2 DNS-molekulat tartalmaznak (4C; két kromatidas allapot).

Az egyes fazisok hossza a sejttipustol és a kiilsé kortilményektdl (pl. oxigén- és tapanyagellatottsag) fiigg. Az
¢lesztésejtek kedvezd koriilmények kozott 1,5-2 6ranként osztddnak. Emldssejtek ciklusideje szovettenyészetben,
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optimalis koriilmények kozott kb. 20-24 6ra. Az M fazis kb. 1 ora, az S fazis kb. 8 6ra, a G, kb. 4 6ra. A G, fazis
a leghosszabb ¢és altalaban a legvaltozobb is.

A sejtciklus torténései szigorian meghatarozott rendben kovetik egymadst. Ellenérzé pontok — molekularis
mechanizmusok — miikddnek a ciklus meghatarozott pontjain, melyek a tovabblépést csak akkor engedik, ha a
fazisra jellemz0 részfolyamatokat a sejt végrehajtotta. €s nem mutatkozik karosodas a genetikai 6rokito készletben.
A harom f6 ellen6rzd pont: a G/S fazis hataran, a G2 fazis végén és az M fazisban mikodik.v

A sejt akkor tud a G;-bdl az S fazisba Iépni, ha a G; fazis soran un. névekedési faktorokhoz (altalanosabban tin.
mitogénekhez) jutott és tdmege megfelelé méretlire novekedett, DNS-allomanya ¢ép, a replikaciohoz sziikséges
apparatus és anyagok (pl. polimerazok, nukleotidok stb.) rendelkezésre allnak. Mindezek ellenérzésére a G, fazis
végeén keriil sor (G, ellendrzési pont). Jellemzd, ha ezen a ponton tallendiil a sejt, akkor normalis esetben végig is
halad a cikluson. (Ezér is nevezik a G, ellendérzési pontot start pontnak vagy restrikcios pontnak.) A G, ellenérzési
pont nem engedi mit6zisba lépni a sejtet akkor, ha DNS-molekulai karosodottak vagy hianyosan replikalddtak az
S fazis soran. Az M ellendrzési pontok a mitdzis metafazisaban miikddnek: példaul a sejt addig nem 1ép at az
anafazisba, amig az 6sszes kromoszoma ra nem kotodik a szegregaciot biztositd magorsora (mitotikus késziilekre)
és el nem helyezkedik az ekvatorialis sikban.

A sejtciklus folyamatainak dsszehangolasat molekularis mechanizmusok biztositjak. Létezésiikre a sejthibridizacios
és magatiiltetési kisérletek szolgaltattak bizonyitékot. A fazisok kozotti atmenetet kindzokbol ¢és
szabalyozofehérjékbal allo komplexek miikddése iranyitja. Alapvetd elemei a ciklinfiiggé protein kindzok (cyclin
dependens kinase — Cdk), valamint a ciklinek. A sejtben tobbféle Cdk és ciklin is miikddik (mai ismereteink
szerint tobb mint tiz Cdk és tobb mint 30 ciklin), specifikus kombinacioik mas és mas fazisatmeneteket szabalyoznak.
A G eseményeit a Cdk4/ciklin-D (vagy a Cdk6/ciklin-D) komplex, a G,/S atmenetet a Cdk2/ciklin-E komplex
aktivitasa szabalyozza. A Cdk2/ciklin-A komplex az S fazisban aktiv, a Cdk1/ciklin-A az S-G2 atmenetet és a G2
fazis torténéseit iranyitja. A Cdk1/ciklin-B komplex a G,-bdl a mitozisba lenditi a sejtet.

A magasabbrendii allatok sejtciklus-szab:ilyozasanak legfontosabb Cdk/ciklin molekul:ii
Cdk/ciklin komplex Cdk ciklin

G;-Cdk Cdk-4, 6 ciklin-D (G, ciklin)
G1/8-Cdk Cdk-2 ciklin-E (G:/Sciklin)
S-Cdk Cdk-2 ciklin-A (S ciklin)

M-Cdk Cdk-1 (emlésckben cdc2) ciklin-B (M ciklin)

A kapcsoldoként funkcionalo, periodikusan valtozo ciklin/kinaz rendszer miikodését szamos bels6 és kiils6 tényez6
modulalja. A Cdk-k aktivitasat a ciklinek mellett még tobbféle inhibitor fehérje is befolyasolja, és a Cdk-k maguk
is mas kinazok és foszfatazok szubsztratjai: aktivitasuk fligg foszforilaltsaguk szintjétdl is. A Cdk molekulak
(apoenzimek) aktivitasukat csak a ciklinekkel (koenzimek) képzett komplexben (holoenzim) képesek kifejteni. A
Cdk a komplex kialakulésakor foszforilalodik, egy aktivald (Cdk aktivalo kinazok hatdsara) és két gatlo (Cdk gatlo
kinazok hatéasara) foszforilacios helyen. A komplex 1étrejotték kdveten a gatld foszforilacios helyekrdl foszfataz
enzimek tavolitjak el a foszfat csoportokat, igy az enzimkomplex aktivalodik. A Cdk molekulak koncentracioja
tobbé-kevésbé allando a ciklus soran. A ciklus egyes szakaszaira jellemz6 ciklinek koncentracioja ciklusrol ciklusra
periodikusan valtozik: ijonnan szintetizalddnak, majd ubikvitinalddnak és a proteaszoma rendszerben degradalodnak.

B CDC2

4

E: CoKa/&

E CDK2

A sejtciklus szabalyozasa.
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Megfeleld tapanyag-ellatottsag mellett és az un. novekedési faktorok hatasara a G, fazisban aktivalodik a sejtekben
a receptor tirozin-kindz/Ras/MAP kinaz jelatviteli uit. (Ma mar tobb mint 50 ndvekedési faktor ismert. Parakrin
modon hato, a célsejt plazmamembranjaban talalhatok receptorokhoz igen nagy affinitassal kotédo jelmolekulak.)
A jelatviteli utvonalon aktivalodnak és felszaporodnak azon transzkripcios faktorok, melyek a sejtciklus elinditasahoz
sziikséges gének expresszidjat iranyitjak. A ciklin-D gén fokozodo aktivitasa kdvetkeztében megné a ciklin-D
koncentracioja a sejtben és aktivalodik a Cdk4/ciklin-D komplex. E komplex egyik szubsztratja az Rb-fehérje (a
retinoblasztoma-gén terméke, a gén delécidja retinoblasztomat, egy daganatos elvaltozast okozhat). Az Rb szamos
foszforilacios hellyel rendelkezik, és defoszforilalt allapotban az E2F transzkripcids faktort tartja kotott allapotban.
A Cdk4 fokozatosan foszforilalja az Rb fehérjét, mely hiperfoszforilalt allapotba keriil. Ekkor az E2F faktor
felszabadul, és a magban meginditja a G;/S atmenethez és a DNS replikacidjahoz sziikséges gének — tobbek kdzott
a ciklin-E génjének — atirasat: a sejt atlép a G;-bdl az S fazisba. Novekedési faktorok hidnyaban ez a szabalyozas
nem miikddik, a novekedés és a lelassul vagy ledll, a ciklin-D koncentracié csokken, a G; fazis elhuzodik, sot a
sejt kiléphet a ciklusbol és G fazisba keriilhet.

Megakad a sejt a G;/S hataron akkor is, ha DNS-allomanyat karosodas (pl. szaltorés) érte. A DNS megfelel6
szerkezetét, épségét a p53 fehérje ellendrzi. A p53 folyamatosan termelddik, normalis kortilmények kozott gyorsan
degradalodik is, koncentracidja ezért alacsony. Hibas DNS szakaszon tetramerizalodik és stabilizalodik,
koncentracidja hirtelen emelkedik. A p53 egyben transzkripcios faktor, példaul a p21 kinazgatlo fehérje szintézisét
inditja be. A p21 a Cdk4/ciklin-D komplexhez kétddve azt inaktiv allapotban tartja, a sejt nem 1ép az S fazisba,
ez lehetGséget biztosit a DNS hiba kijavitasara. Ha a DNS kijavitasa sikertelen, a p53 apoptotikus fehérjék képzodését
is képes stimulalni, melyek sejtpusztulast (apotozist) okoznak. Ezért a p53 a genom integritasanak egyik fontos
“Ore”, megakadalyozza, hogy a sejt karosodott, hibas DNS-molekulait replikalja és utddaiba orokitse.

A valésagban még szamos mas tényez6 befolyasolja a G,/S fazisatmenetet, de a szabalyozas lényegét a fenti két
mechanizmus is jol megvilagitja: a kiils6 és bels6 hatasok tigy szabalyozzak a fazisatmeneteket, hogy kiilonb6z6
attételeken keresztill gatlo vagy aktivalo jeleket generalnak, melyek célpontja valamelyik Cdk. Ez integralja a
pozitiv és negativ jeleket, és attol fiiggden, hogy melyik van tulstlyban, engedi tovabb vagy allitja meg a sejtet a
ciklus valamelyik fazisaban.

Az S fazisban a sejt egyszer és csakis egy masolatot készit DNS-molekulairél. A szabalyozémechanizmus, mely
minden DNS-r6l csak egy kdpia készitését engedélyezi, egy fehérjekomplex, a jogositéfaktor (licensing factor)
miikddésén alapul. Ez a komplex a mitozis végén a DNS-molekulak azon szakaszaira k6tdik, ahol majd a kdvetkezo
S fazisban megindul a replikacio. A masolast végzé DNS-polimeraz csak a jogositofaktor altal kijeldlt helyekrdl
tudja meginditani a replikaciot, de ehhez a G,/S fazis hataran aktivalodé Cdk-k (pl. Cdk2-ciklinE) koézremiikodése
is sziikséges. Hatasukra a jogosito faktor egyes fehérjéi foszforilalodnak, majd levalnak a DNS-rdl, utat nyitva a
DNS-polimeraznak, mely viszont a jogosito faktor hianyaban ismételten mar nem tud a replikacios eredé pontokhoz
k&tddni, tehat nem indulhat meg ugyanazon szakasz ismételt lemasolasa.

A G,/M étmenetet kivalté MPF nevii faktor (maturation promoting factor, érést/mitdzist eldsegitd faktor) a
Cdk1/ciklin-B komplex, mely szamos fehérjét, igy a hisztonokat, a magvaz, a magvacska, a magorsé fehérjéit
képes foszforilalni. A ciklin-B az interfazis elején hianyzik a sejtbdl, majd fokozatosan felhalmozodik és a G,/M
fazis hataran eléri azt a kritikus koncentraciot, mely a Cdk1 aktivalasahoz sziikséges. Ekkor a kinaz mitkodni kezd,
foszforilalja az M fazis végrehajtasdhoz sziikséges fehérjéket, de emellett aktival egy proteolitikus enzimrendszert
is (az APC-t), mely a ciklin-B-t a metafazisban perceken beliil elbontja. Ezzel a kinaz kikapcsolodik, és Gijra csak
akkor kezd miikodni, ha a fehérjeszintézis elegendd 1j ciklin-B-t produkal. A ciklin-B/Cdk1 kinaz komplex, tehat
egy viszonylag egyszerli onszabalyoz6 rendszer, melyben az egyik komponens (a ciklin) periodikus mennyiségi
valtozasai szabalyozzak a masik komponens (a kinaz) aktivitasat, ami viszont visszahat a szabalyozé komponensre.

A sejtciklus tipikus, az eukariotakban altalanosan érvényesiilé formaja négy fazisbol all, am szdmos valtozata is
létezik. Az embrionalis sejtciklus igen rovid ideig tart (8—10 perc), csak az M és S fazisok kiilonithetok el, a G
és G, fazisok kimaradnak vagy nagyon révidek. (A ,,G” név az angol gap = rés szobol szarmazik, jelezve, hogy
az M és S fazisokat idébeli ,,rés” valasztja el egymastol.) A G fazisokra jellemz6 ellendrzési pontok nem mitkddnek,
egyediili molekularis szabalyzémechanizmusat az M-Cdk (Cdk1-ciklinB) komplex biztositja. Amikor a ciklinB
kapcsolodik a Cdk1-hez, kialakul az aktiv kinaz komplex, a sejt belép az M fazisba. Az osztodast kdvetden a
ciklinB elbomlik, és a sejt az S fazisba 1ép. Itt a DNS duplikalodik, a ciklinB ujra szintetizalodik. A DNS replikacio
rovidebb ideig tart, mint a ciklinB szintézise, igy a DNS megkett6z6dése rendben befejezddhet, mieldtt a sejt a
kovetkezé M fazisba 1épne. A sejtszam minden ciklusban duplazodik, mig a sejtek tdmege nagyjabol felezodik.
Ez azért lehetséges, mert a petesejt altalaban igen nagy, tomege az atlagértéket sokszorosan meghaladja a
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felhalmozott tartalek anyagok miatt. A gyors, rovid ciklusok addig zajlanak, amig a sejtek mérete az atlagos szintre
nem csokken, ekkor beiktatddnak a mérettartast biztositdé G, és G, fazisok.

Ha az M fazis végén elmarad a citokinezis, két- és tobbmagvu sejtek alakulhatnak ki (a majban pl. gyakoriak a
kétmagvu sejtek). A meidzisban az elsd osztdodast kovetden kimarad az S fazis, ezért a masodik meiotikus osztédas
haploid sejteket eredményez. Bizonyos rovarlarvak egyes sejtjeiben éppen ellenkezdleg, a sejtek ismételt S fazisokon
mennek keresztiil, melyeket nem kdvet mitozis, és a replikalodott DNS-szalak egyiitt maradnak, érids- (un. politén
—sokfonalas) kromoszomak jonnek étre.

A soksejtlick szervezetében gyakran eléfordul, hogy egyes sejtek hosszabb-rovidebb idére megallnak a ciklus
valamelyik fazisdban. Az oocitdkra pl. jellemzd, hogy a meiotikus osztddas hosszi idére (akar évekig is)
felfiiggesztodik az profazis I-ben. A novekedés ilyenkor sem sziinetel, hiszen a fejlédé petesejtben folytatodik a
szikanyagok felhalmozasa. A petesejtek hormonalis (gerincesekben progeszteron-) hatasra fejezik be az osztddast,
de a meidzis II. metafazisaban altalaban Gjra megallnak és a ciklus csak a megtermékenyités utan lesz teljes.

A sejtek kiilsé vagy belsd hatasra (vagy inkabb annak hidanyaban) kiléphetnek a sejtciklusbol, G, fazisba keriilnek.
Kiils6 hatas lehet pl. a névekedési faktor, vagy a taplalék megvonasa stb. A ciklusbol valé kilépés ebben az esetben
ideiglenes, a kiilsd hatas megsziintét kovetéen a sejt visszaléphet a G fazisba. Am ha a sejtek tul hossza id6t
toltenek G fazisban, elveszthetik képességiiket a ciklusba torténd visszatérésre. Ennek oka lehet a DNS kovalens
moddosulasa pl. metilalas kovetkeztében. Ez utobbi az osztodoképesség teljes elvesztését jelenti, mivel az ilyen sejt
nem késztetheté DNS-szintézisre.

A Kkifejlett soksejtli szervezetek f6 tomegét valamilyen funkciora specializalodott, differencialt sejtek alkotjak,
melyek az egyedfejlodés korai szakaszaiban mar megjelennek. Jellemz6 rajuk, hogy az utolso sejtciklus G; fazisabol
G, fazisba 1épnek. Az utolsé néhany ciklus soran olyan gének aktivalodnak e sejtekben, amelyek eldkészitik a
ciklusbdl valé program szerinti kilépést, majd a differencialodast. A ciklizalé sejtek szintetikus kapacitasukat sajat
anyagaik folyamatos megkettézésére forditjak, a G allapotu differencialodd/differencialt sejtek elsGsorban a
funkcidik ellatasdhoz sziikséges anyagokat allitanak eld (pl. az izomsejtek nagy mennyiségii aktint és miozint, a
mirigysejtek valadékot stb.). A ciklusbdl valo kilépés lehet ideiglenes vagy végleges. A ciklusbdl véglegesen kilépd
sejtek tipikus példai a neuronok és a szivizomsejtek. Osztodoképesség hianyaban populacioik jellemzden
regeneraciora képtelenek, a sejtszam stabilizalodik, majd az életkor elérehaladtaval a sejtpusztulas miatt fokozatosan
csokken. A differencialt sejtek egyes csoportjai a ciklusbol csak ideiglenesen 1épnek ki. Megfelel6 inger hatasara
a G allapotbol ujra visszatérnek a G, fazisba, majd szabdlyosan athaladva az S és G, fazisokon, osztddnak. Az
Szamos gyorsan kicserél6do, megujuld szovetben egylitt fordulnak el6 ciklizalé nem véglegesen differencidlt un.
torzssejtek (stem cells, Ossejtek) és az osztodoképességiiket elvesztett differencialt sejtek, melyek folyamatosan
pusztulnak. Ilyen pl. a bér hamrétege, melynek feliiletérdl a differencialodott és elhalt sejtek lekopnak, vagy a bél
felszivohamja, melynek hamsejtjei a bélbolyhok csticsairdl lelokddnek. Az ilyen rendszerekben a torzssejt
osztodasabol szarmazo két utodsejt egyike megdrzi ciklizaloképességét (torzssejt marad), mig a masik utodsejt G
fazisba keriil, differencialodik, ellatja feladatat, majd elpusztul.

A sejtciklusbol vald kilépés vagy visszatérés szabdlyozasanak tanulmanyozasara szdvettenyészeteken nyilik
lehetdség. A ciklizalasra csak ndvekedési faktorok jelenlétében képesek a sejtek (régrbbi kifejezéssel a sejtciklus
szérumfiiggs), e faktorok hatasa a G fazisban érvényesiil. Sziikséges a ciklizalashoz, hogy a sejtek ki tudjanak
tapadni valamilyen hordozofeliiletre. A sejt-sejt kapcsolatok kialakulasa (a sejtek kozvetlen fizikai kapcsolatanak
kialakuldsa) ugyanakkor a ciklizalast gatlo tényezd. A sejtek szama (a sejtsiiriiség) egy szoveti rendszerben szintén
ciklusszabalyozo tényez6. Ezt utobbi regeneracios kisérletekben igazolhato. Példaul a maj egy részének eltavolitasat
kdvetden, a megmaradt csonk sejtjei néhany oran beliil visszalépnek a sejtciklusba, majd addig osztodnak, mig a
szerv normalis mérete helyre nem all. Ekkor a sejtek tobbsége G fazisba 1ép, a tovabbi proliferacio leall. (A bor
felhamjanak sériilését koveto sebgyodgyulas is hasonlo jelenség.)

Egy sejt osztodasi potencialjat jol jellemzi, hogy hany cikluson tudnak keresztiilmenni €16 szervezetben. A lehetséges
ciklusszam fajra jellemzo, genetikailag szabalyozott érték. Human embriobol szarmazo fibroblasztok tenyészetben
kb. 50 sejtciklust képesek végrehajtani, azutan G fazisba, majd szeneszcenciaba lépnek, a novekedési faktorokra
nem reagalnak (a ciklusba vissza nem léptethetdk) és végiil elpusztulnak. A jelenség oka a kromoszomak telomerikus
szakaszanak fokozatos rovidiilése. Az S fazisban a DNS-szalak végeinek replikaciojat, vagyis az eredetivel
megegyz6 hosszsag biztositasat egy specialis enzimkomplex, a telomeraz végzi. A telomeraz szomatikus sejtekben
nem, vagy csak igen kis aktivitassal miikodik, ezért az egymast kdvetd ciklusokbol a sejt egyre révidebb
kromoszomakkal keriil ki, végiil életképtelenné valik. A ciklizaloképesség kimeriilését/elvesztését cellularis
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oregedésnek nevezik. A teljes osztddasi potencialt a szervezet valdsziniileg nem hasznalja ki (50 ciklus elméletileg
2°% szama — tonnanyi sulyt — sejttomeget eredményezhet).

A sejtciklust szabalyoz6 molekuldris mechanizmusok hibas miikddése tobbszords mutacidé kovetkeztében, un.
transzformalt sejtek, immortalis — allandoéan kontrollalatlanul o0szt6d6 — sejtvonalak alakulnak ki. Ennek szamos
oka lehet, pl. tartos telomerazenzim-aktivitas, mely kikapcsolja a ciklusszam-korlatot, vagy az Rb-gén hianya, ami
miatt az E2F tipusu transzkripcios faktorok allandéan szabad allapotban vannak, és ez felfliggeszti a G/S atmenet
ellendrzését. Hasonld hatasa van a Cdk inhibitor fehérjék hidnyanak vagy alulmikodésének stb. A sejtosztodast
gének az onkogének. Utdbbiak termékei nagyobb mennyiségben termelddhetnek, vagy aktivitasuk nagyobb,
esetleg szabalyozasuk felfiiggesztddése miatt allandéan bekapcsolt allapotban vannak. Hatdsuk dominans a
protoonkogének termékei felett, fokozott sejtosztddas, sejtburjanzas kdvetkezhet be. Az osztodast gatld gének a
tumor szupresszor gének. Normal miikddésti termékeik hozzajarulnak a sejtciklus szabalyozasanak egyensulyahoz.
E gének delécids vagy alulmiikddést okozo mutacidja a sejtciklus szabalyozasanak felborulasat eredményezheti.
Mindkét géncsoport mutacidja a ciklus szabalyozasanak zavardhoz, szélsdséges esetben annak felfiiggesztddésehez,
végiil tumorok kialakulasahoz vezethet.

Nemzedékvaltakozas, novényi és allati
életciklus

Az ivarosan szaporodo ¢éldlények ivarsejtjeinek egyesiilését kovetden kialakul a diploid zigoéta, melyben az anyai
¢s apai eredetli kromoszomak egyarant megtalalhatok. Mivel ezek a kromoszomak azonos géneket hordoznak, de
alléljaik kiilonbozéek lehetnek, az utdédok bizonyos mértékben heterozigdtak, vagyis egy adott gén tekintetében
bizonyos valoszinliséggel eltérd alléllal, informacidval rendelkeznek. Ez egyrészt alapja a sokféleségnek, masrészt
a kiilonbozo allélokkal rendelkezd kromoszoémaparok az esetleges hibak javitasara, vagy legalabbis maszkolasara
lehetéséget adnak. A hibas gén esetleg haploid allapotban letélis lenne, de egy miikddo allélje ugyanennek a génnek
amasik sziil6tél szarmazo6 kromoszéman kompenzalhatja a hibat. Az érem masikoldala, hogy igy, a letalis recessziv
mutdciok nem szelektalédnak ki. A diploid allapot mégis elénydsnek tinik, és az ¢él6lények nagyobb részére
jellemzd. Azok az él6lények, mint példaul az allatok, melyek egész életiiket diploid fazisban toltik, és csupan az
ivarsejtjeik haploidok, a diplonta életciklus képvisel6i. A meiotikus osztddas az ivarsejtek képzésekor megy végbe.
Ennek szinte forditottja a haplonta ¢letciklus, ami alacsonyabbrendl éldlények, példaul egyes algdk esetében
figyelheté meg. Az ¢él61ény haploid, az ivarsejtek képzése mitozissal torténik, és az ivaros szaporodas eredményeként
kialakul6 zigota azonnal meiotikusan osztodik, vagyis 4 haploid utod keletkezik. A szarazfoldi ndvényekre a
haploid, és diploid ¢letszakaszok valtakozasa, a haplodiplonta életciklus, vagy kevésbé preciz, de gyakran hasznalt
kifejezéssel nemzedékvaltakozas jellemzd. Az ivarsejtek egyesiilésével létrejott zigdta mitotikus osztddasokkal
egy diploid életszakaszt képviseld strukturat, vagy ndvényt, a sporofitont alakitja ki, mely meidzissal haploid
sporakat hoz 1étre. A spdrak mitotikusan osztodva kialakitjak a haploid gametofiton életszakaszt, amely az ivarsejtek
a diploid fazis, vagyis a sporofiton egyre erdsebb dominancidja. Mig a mohak esetében a gametofiton a dominans,
maga a moha novényke, a harasztok esetében mar a sporofiton a fejlettebb szervezddésii és hosszabb életii. A
zarvatermok gametofitonja mar erdsen redukalt, csupan a pollenszemre, illetve az embridzsakra korlatozodik.

A gombak egy része sajatos, un. dihaploid ¢letciklussal rendelkezik. A dihaploid allapotot az ivaros folyamatot
kovetd, magfiizio nélkili, a két sziildi mag szinkron osztédasaval torténd kétmagvas allapot jellemzi. Ezeken a
fobb életciklusokon tul, az alacsonyabbrendii él61ények kozott szamtalan modosult életciklusformat figyelhetiink
meg, kiilonésen a gazdacserés, é16skodd életmoddal 6sszefiiggésben.

A sejtosztdédas
Mitézis

A mitbzis, vagy szamtartd magosztodas az altalanos, testi sejtekre jellemzd osztodasi forma. A névényeknél az
ivarsejtek is mitozissal jonnek 1étre a mar haploid gametofiton sejtekb6l. A sejtosztodas folyamata az élovilagban
elég egységes modon megy végbe, de azért talalunk szamos eltérést a ndvényi és allati osztodas kozott. A névények
a feny6k és zarvatermok esetében mar nem rendelkeznek centrilummal, nincs mozgd alakjuk, ezért a sejtosztodasban
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oly fontos citocentrum, vagy sejtkdzpont is centriolum nélkiil alakul ki. Egy masik fontos kiilonbség, hogy az allati
sejtek kettévalasa a mitodzis végén aktin filamentumokbol kialakuld gyiirti segitségével torténik, mig a ndvények
citokinézise a sejtfalképzéssel egyiitt jaro folyamat és a fragmoplaszt végzi. A két sejtosztodas kozotti tovabbi
aprobb kiilonbségekre, a sejtoszodas 1épéseinek targyalasakor tériink ki.

e\ i
Nl 1)

Korai profazis Prometafazis Metafazis

| —

Y Ve

Anafazis

Telofazis Citokinézis

A névényi mitézis fazisai.
Profazis

A G1 fazis végén a sejtek felkésziilnek a mitdzisra. Ekkorra az S fazis soran kialakult benniik a DNS szal masolata,
a testvérkromatida, vagyis 4C DNS mennyiséggel rendelkeznek. Az allati sejtekben megtortént a citocentrum
duplikalodasa is, vagyis két par citocentrummal rendelkeznek. A mitozis profazisaban megindul a kromoszémak
kondenzacidja, ami fénymikroszkoppal is nyomon kdvethetd. Kezdetben csak egy fonalgombolyaghoz hasonlo
képet latunk, majd a kromoszomak is elkiilonithetok lesznek, ahogy egyre vastagodnak és rovidiilnek. Novényeknél
a mikrotubulusokbol a leendd kozépsik keriiletén kialakul egy un. preprofazisos koteg, mely a neve ellenére a
profazisban jon létre. Ez a gytirtiszerii képlet a profazis vége felé fel is bomlik. Pontos szerepérdél nincsenek
ismereteink, de kijeldli a leendd osztodasi sikot, a késébbi kdzéplemez helyét. A tobbi mikrotubulus, mely az
interfazisban a kortikalis mikrotubulusokat alkotta eltiinik és a mag felszinét kdvetve csoportosul, majd egyre
inkabb a polusok felé orientalodik. A pdlusok a ndvények és allatok esetében kiilonbdzéképpen alakulnak. Az
allati sejtekben a polus egy jol meghatarozott része a sejtnek melynek kozepében talalhatd a centridolumpar. A
ndvényeknél ezzel szemben a pdlus egy diffuz, nagyobb méretii teriilet, mely felé a mikrotubulusok kotegei
mutatnak a minusz végeikkel. A centriolumok az allati sejtekben az S fazisban megkett6zddtek, és a profazis elején
a sejt két leendd polusara vandorolnak. Meg kell jegyezni, hogy az allati oocitak centriolum nélkiili meiotikus
osztodasa nem hasonlit a ndvényekéhez, mivel az oocitakban a polusok csak késobb alakulnak ki a random
mikrotubulus rendszerben, mig a névényekben a polusok MTOC funkcioja kezdetektdl megnyilvanul.

Prometafazis

A profazis végén a maghartya felbomlik. Apro vezikulakka alakul, melyek fuzionalnak az endoplazmatikus
retikulummal. A membran szétesése utan egészen a telofazis végéig kimutathatok az ER-ben, amikor a sejtmaghartya
ujjaszerveséséhez hasznalodnak fel. Miel6tt a magmembran szétesik a mag porus komplexek disszocialnak, lyukakat
hagyva a membranban. A magmembran szétesésében fontos szerepe van a laminvaz foszforilalasanak, és ezaltal
a laminbol all6 intermedier filamentumok és a magmembran kapcsolatanak megbontasanak. Ezt féként a mitdzis
promoting faktornak (MPF) nevezett protein kindz végzi. Foszforilacioé hatdsara a magmembran és a porusok
szétesnek, a defoszforilalas pedig a visszaépiilésiiket indukalja.
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Koréabban ugy vélték, hogy a mitdzis alatt az endoplazmatikus retikulum dezintegralodik, vezikulakra esik szét.
Valdjaban az ER a mit6zis soran végig megmarad, de a ciszternalis jellege sejtektdl fliggé mértékben megsziinik,
¢és egy fenesztralt lemez, vagy kifejezetten (bar sikba rendezett) tubularis formava alakul, de nem esik szét
vezikuldkra. Az ER felszinén talalhato riboszomak szama jelentdsen lecsokken, és a transzlacio blokkolodik.

A maghartya felbomlasaval a mitotikus orso teljesen kialakul, a mikrotubulusok behatolnak a mag 4lloményéba,
¢és hozzékapcsolddnak a kromoszomakhoz. A mikrotubulusok masik része a kromoszémak kozott athaladva a
szembdl érkezd mikrotubulusokkal kapcsolodik Ossze, kialakitva a polus-polus rostokat. A mikrotubulusok a
kromoszdémakhoz els6sorban a kinetochoron keresztiil kapcsolédnak. Ezért ezeket a mikrotubuluskotegeket
kinetochor rostoknak nevezziik. Egy-egy ilyen kdtegben, rostban tobb tucat, vagy akar szaznal is tobb mikrotubulus
talalhato. A kinetochor a kromatidak kapcsolddési pontjaindl kialakuld fehérje komplexek, melyekhez a
mikrotubulusok plusz vége kapcsolodik. A mitotikus kromoszémanak mindegyik kromatidajan talalhaté egy-egy
kinetochor. A kapcsolddas mechanizmusaroél keveset tudunk, de a kapcsolddéasnak flexibilisnek kell lennie, hogy
biztositsa a kromoszomak mozgasat. Mikrotubularis motorfehérjéket (kinezin, dinein) sikeriilt kimutatni a
kinetochorban.

A mikrotubularis magors6 kiépiilésével megindul a kromoszomak vandorlasa az equatorialis sikba. A vandorlas
pontos mechanizmusa még nem ismert, és biztosan nem teljesen azonos a novények és allatok esetében. A kinetochor
mikrotubulusok 6nmagukban nem elegendéek a kromoszoémak kdzépsikba rendezéséhez. A kromoszomak mozgasa
nem egyenletes, és foként az allati sejtekben oszcillalo, ide-oda mozgas jellemzi. A kdzépsikba rendezésre tobbféle
elmélet is ismert. Az allati sejtek esetén mitkodé modell az Gn. sarki szél (polar wind). A kromoszomak karjait
megfigyelve kideriil, hogy azok a kdzépsik felé néznek. Ha allati sejtekben letdrik egy kromoszémadarab, az annak
ellenére, hogy nincs kinetochor része, a kromoszomakkal egyiitt a kozépsikba rendezddik. Ez arra utal, hogy a
mikrotubulusok a kinetochor nélkiil is képesek a kromoszomakat mozgatni ebben a szakaszban. Ugy képzelik,
hogy a pdlusok feldl folyamatosan ndvekvd mikrotubulusok tényleges kapcsolodas nélkiil 16kdosik a kromoszomaékat,
és ezt a kinetochor mikrotubulusok flexibilitasuk révén kovetik. Amennyiben a kinetochor mikrotubulusok mozgatéasa
a dominans, a kromoszéma karjai lemaradnak, amennyiben a nem specifikusan kapcsolodé mikrotubulusok
mikodése erételjesebb, a karok a haladasi iranyba allnak. Mivel a mikrotubulusok felépiilése és lebomlasa rendkiviil
gyors- ¢letidejiik kevesebb, mint egy perc —a folyamat elég dinamikus lehet a kromoszomak mozgatasahoz. Mivel
allati sejtekben a mikrotubulusok szinte egy pontbol indulnak ki, a tavolsaggal aranyosan csdkken az egységnyi
keresztmetszetben levé mikrotubulusok szama. Minél kdzelebb van tehat egy kromoszoma az egyik polushoz,
annal nagyobb az onnan eltold eré. A kétoldali mikrotubulusok siiriisége a kozépsikban egyenld, itt tehat a
kromoszdma stabilizalodik. Novények esetében ez az elmélet nem miikodéképes, mert a magorsoba bekeriild
barmilyen részecskét a magorso kisopri a teriiletérdl, nem gyijti 6ssze a kozépsikban. A névények esetében hianyzik
az allati kromoszomakra jellemz6 oszcillaldo mozgas is, a kromoszomak nagyjabol egyenletes sebességgel haladnak,
amig el nem érik a kozépsikot. Egy masik elmélet azzal probalja magyarazni a kromoszomak kdzépsikba rendezését,
hogy feltételezi, a kinetochor rostok htiizéereje a hosszukkal aranyos. Ennek az elméletnek még nincs kidolgozott
molekularis mechanizmusa.

Metafazis

A kromoszomak a magorsd segitségével a kdzépsikba rendezédnek. Mindegyik kinetochorhoz szamtalan
mikrotubulus kapcsolodik. A kapcsolédasok folyamatosan tjraépiilnek, €s minél inkabb egy adott polus felé all
egy kinetochor annal val6sziniibb, hogy az onnan érkez6 mikrotubulusokkal kapcsolddik 6ssze. A folyamat addig
folytatodik, mig minden kromoszomanal nem teljesiil az a feltétel, hogy egyik kinetochorja csak az egyik, a masik
kinetochorja csak a masik pélustél kap mikrotubulusokat. Ez a feltétele az osztodas folytatasanak, vagyis ez egy
un. ellen6érzési pont.

Anafazis

A sikeres kozépre rendez6dés utan megindul a kromatidak szétvalasa. Ehhez nincs sziikség a huzofonalakra, a
szétvalasztast egy topoizomeraz enzim végzi. Ezutan a szétvalt kromatidak megindulnak a polusok felé. A vandorlast
gyakran két szakaszra osztjak, anafazis A-ra és anafazis B-re. Az els6 szakaszban a polusok tavolsaga nem valtozik,
vagyis a kromatidak mozgésa a huiz6fonalak rovidiilésével aranyos. A masodik szakaszban a polusok tavolodnak
egymastol, igy ez is kozrejatszik a kromatidak mozgatasdban. A huzofonalak a kromatiddk mozgatasa soran
rovidiilnek, de nem feltétleniil ez szolgaltatja az erét a hlizashoz. A mikrotubulusokhoz asszocialt fehérjék, a
kiilonb6z6 motorfehérjék szintén részt vehetnek a kromatidak mozgatasaban. A mikrotubulusok depolimerizacidjanak
meérsékelt indukalasaval kisérletileg sikeriilt a kromatiddk mozgasat gyorsitani. A pdlus-polus rostok az anafazis
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B-ben a plusz vég motorfehérjén, a kinezinen keresztiil dsszekapcsolddva képesek eltolni egymast, és ezzel a
polusokat tavolitani egymastol. A novényi és allati sejtek kozott a kromatidak htizasaban az anafazisban nem
talaltak kiilonbségeket.

Megfigyelték, hogy az endoplazmatikus retikulum szinte rdtapadva a kromatidékra, kdveti azokat a polusok felé.

Telofazis

A polusokra érkezett kromatidak koriil megindul a maghartya kialakuldsa. A maghartya felbomlasakor az
endoplazmatikus retikulumba szallitodott magmebran fehérjék a kromatidakat koriilvevd ER membranban
lokalizalédnak. Az endoplazmarikus retikulum tubulusai korbedlelik a kromatidakat és kialakul az Gj maghartya.
Megjelennek a magporus komplex disszocialt partikulumai, és fokozatosan beépiilve kialakitjadk a magporusokat.
Ezzel egyiitt jar a laminvaz felépiilése, ami a lamin fehérjék defoszforilalasa kovetkeztében indul meg. Nem
meglepd ezek utan, hogy a maghartya, és az endoplazmatikus retikulum egységet képez, €s a maghartya felszinén
riboszomak talalhatok.

Citokinézis

A sejt kettévalasa az allati, és novényi sejtekben teljesen eltéréen torténik. Az allati sejtekben, a kozépsikban, a
sejtmembran alatt, ahhoz kihorgonyozva kialakul egy aktinbol, és miozinbdl allé gyiri. Az aktinszalak ebben
ellentétes polaritassal vannak jelen. A miozin motorfehérje az aktinszalakat egymassal szembe hlizva egyre sziikiti
a gyurit, és végiil kettéflizi a sejtet.

A ndveényi sejtek kettévalasa a sejtfal kialakulasaval egylitt torténik. A magorsé mikrotubulusainak részbeni
ujjaszervezésével és uj mikrotubulusok, valamint aktin filamentumok révén kialakul egy fragmoplasztnak nevezett
képlet. Ebben a mikrotubulusok, és aktinfilamentumok a magors6 polus-pdlus rostjainak megfeleléen helyezkednek
el. Kezdetben a kozépso régioban futnak a citoszkeletalis elemek, de a folyamat elérehaladtaval, a szélek felé
orientalddva egy tagulo csdszerl képletet alkotnak. Feladatuk a Golgi késziilékekbol szarmazo vezikulak kozépsikba
szallitasa. Itt a vezikulak dsszeolvadnak, és pektin tartalmuk 6sszedmlik. Ez alkotja a sejtlemezt. A fragmoplaszton
a kiliriilt vezikulak egy része visszaaramlik a Golgi-késziilékhez. A fuzi6 a kdzépso részen indul meg, kezdetben
a citoszkeleton stabilizalja. A lukak szamanak csokkenésével a fragmoplaszt fokozatosan kifelé halad. A lemez
kialakulasa sohasem teljes, az itt jelenlevé endoplazmatikus retikulum ugyanis tobb helyen atnyulik a képz6dd
sejtfal-sejtmembran egységen. Feltételezik, hogy az endoplazmatikus retikulumnak, illetve az altala a vezikulak

V4

kiterjed, eléri a sejtmembrant és fuzional vele. Ezzel megtorténik a sejtek szétvalasa.

Vakuolizalt ndvényi sejtek esetén a citoplazmanak at kell rendezddnie, hogy az osztddashoz, és a leendd
sejtfalképzéshez a citoplazma a kdzépsikban helyezkedjen el. A ,.citoplazmalemez”t, amiben a citoszkeleton is
koncentralodik fragmoszémanak nevezziik. Meg kell emliteni, hogy a fragmoplaszt, és fragmoszoma kifejezéseket
néha még a szakirodalomban is hibasan hasznaljak, példaul a fragmoplasztot keverik a kozéplemezzel, és a
fragmoszomat a kozéplemezt kialakité Golgi vezikuldkkal.

Meidzis

Az allati életciklus soran az ivarsejtek képzése, a névények haplodiplonta életciklusa soran pedig a sporak meiozissal,
vagy szamfelez6é osztodassal keletkeznek. Meiozis eldtt a DNS az S fazisban ugyanigy megkettézodik, mint a
mitdzis elbtt, tehat 4C DNS szintr6l indul az osztddas. A meiodzis soran két egymast kovetd sejtosztodas megy
végbe, a meiozis I, €s a meidzis I1. A meidzis I soran az apai és anyai eredetli homolog kromoszomak parba allnak,
és az adott kromoszoémabol az egyik sejtbe egy kétkromatidas apai vagy anyai kromoszéma keriil véletlenszertien.
Kozben a homolog kromoszomak kozott génkicserélddés torténik a crossing over soran. A meidzis | utan tehat a
sejtekbe, a testi sejtekhez képest csak fele annyi kromoszoma keriil, egy adott kromoszomabdl csak vagy az apai,
vagy az anyai. A sejtek tehat 2C DNS tartalommal rendelkeznek ugyan, de csak 1N kromoszoémaszerelvénynek
megfeleld6 DNS-el. A meiozis masodik szakasza tulajdonképpen egy normal mitozis, amikor a két kromatidas
kromoszomak valnak szét. A meidzis végeredménye tehat négy haploid sejt lesz, ami az allatok esetében kozvetleniil

sy

ujra diploid sejt jon 1étre, a zigdta.
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A meidzis tehat igen fontos osztodasi folyamat, egyrészt biztositja az ivarsejtek haploid allapotat, masrészt noveli
a genetikai variabilitast. Ez utobbit egyrészt az apai és anyai kromoszomak véletlenszerl szétvalasa, masrészt a
crossing over soran torténd génkicserélodés révén teszi.

Mivel a meidzis nagyon sok 1épése a mit6zishoz hasonldan torténik, itt csak az eltéréseket részletezziik, ami foként
a meiozis | profazisat érinti. Itt torténik ugyanis a homolog kromoszoémak parosodésa és a crossing over.

Analizis |

o -® ®

Telotizis | Profazis Il Metafazis Il Anafazis Il Telofazis Il

Allati sejt meiotikus osztédasa
Meiozis |
Profazis

A meidzis leginkabb ebben a szakaszban, illetve az itteni torténések kdvetkezményeiben tér el a mitozistol, illetve
az annak megfeleltetheté meiozis 11-t6l. A profazis I ennek megfelelden tobb szakaszra kiilonithetd.

A leptotén szakaszban mar kétkromatidas kromoszémak vannak, de még csak vékony fonalaknak latszanak, a két
kromatida fénymikroszkoposan nem kiilonithet6 el.

A zigotén szakaszban torténik meg a homolog kromoszomak parosodasa, vagyis az apai és anyai eredetii két-két
kromatidaval rendelkez6 kromoszomak parba allnak. Kialakulnak a bivalensek, melyek 6sszesen négy kromatidat
tartalmaznak (tetrad). A parosodas folyaman kialakulnak a kromoszémaparok kozotti kapcsolodasok, a szinapszisok,
melyek igen pontos, génszintli egymashoz rendelését biztositjak a homoldg kromoszoémak kromatidainak.

A pachitén szakaszban a kromoszomak megrovidiilnek, a homologok kromatidai kozott kialakul az Gn. szinaptonémas
komplex, ami egy hatarozott szerkezetii kapcsolodas. Ebben nagymeéretii fehérjekomplexek, az un. rekombinécios
nodulusok figyelhetok meg melyek neviiket a rekombinacioban valo feltételezett részvéte részvételiikrél kaptak.

A diplotén szakaszban megindul a homoldgok kettévalasa, a szinaptonémas komplex szétesik, de bizonyos pontokon
a homolog kromatidak kozotti kapesolat fennmarad. Ezeket a kapcsolddasi pontokat kiazmaknak nevezziik. Itt
feltételezhet6en a rekombinacio miatti atkeresztezddések (crossing over) talalhatok.

A profazis végén a diakinézisben a kiazmak elcsusznak a kromoszomak végei felé, a crossing over befejezddik.
A kromoszomaparokon kialakul a két kinetochor régid, az egyik homoldgon egy ¢és a masikon még egy, vagyis a
homolog kromoszoémak kromatidai kdzos kinetochor régiot képeznek. A centromer szakaszon a kromoszoémak
még erdsen Osszetapadtak.
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A sejteiklus és a sejtosztodas

A tovabbi szakaszok sokban hasonlitanak a mit6zisra, de a metafazis I-ben a kromoszémaparok rendezddnek a
kozépsikba, és az anafazisban a homolog kromoszoémak valnak el egymastol, és kétkromatidas formaban vandorolnak
a polusok felé. A telofazis végén a két mag kialakulasa, illetve a citokinézis nem minden esetben fejezddik be,
hanem megindul a meidzis II, ami tulajdonképpen egy mitdzis. Amennyiben a sejt kettévalik, és a sejtmagok
kialakulnak, egy rovid interkinézis szakasz utan kovetkezik a mei6zis masodik szakasza. A végeredmény normal
esetben négy haploid sejt, melyek koziil kett6-kettd azonos.

Kérdeések:

1. Milyen osztddassal jonnek 1étre a magasabbrendii ndvények illetve az allatok ivarsejtjei.
2. Mi az alapvetd kiilonbség a mitdzis és a meidzis kozott?

3. Mik valnak szét a mitdzis, illetve a meidzis I anafazisaban?

4. Hany kromatidabol all egy meidzis I-es, metafazisos kromoszdéma?

5. Mi az a kiazma?

6. Mi a preprofazisos koteg?

7. Mikor bomlik le az osztddas soran a maghartya, és mi lesz a sorsa?

8. Hogyan alakul ki a telofazisban a két uj maghartya?

9. Mi a kiilonbség a zarvatermd ndvények és az allatok sejtkdzpontja kozott?
10. Mi a kiilonbség a ndvények és allatok citokonézise kozott?

11. Hova ko6tddnek a kromoszéman a hizofonalak?
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19. fejezet - A sejtpusztulas

Egy szervezet méretét az 6t alkotod sejtek szama, nagysaga €s a sejtkozotti allomany mennyisége hatarozza meg.
E tényezodk koziil a sejtszamnak van dominans szerepe. Egyes fajokban a sejtszam egészen pontosan meghatarozott
érték. Példaul a C. elegans fonalféreg egyedfejlodése soran 1090 szomatikus sejt keletkezik, koziiliik 131 apoptozissal
elpusztul, és igy all be a faj egyedeire jellemz6 959-es sejtszam. A legtobb fajban a szamszabalyozas azonban nem
ilyen szigoru, de a testméret atlagértéke fajra jellemzo tulajdonsag, vagyis a sejtszam korlatok k6zé szoritott. A
sejtszamot a sejtosztodas noveli, a sejtpusztulas csokkenti, a ciklusbol valo kilépés (G allapotba 1épés) stabilizalja.
Igy pl. az embrionalis fejlédés legkorabbi szakaszaiban —normal esetben — G fazist vagy pusztul6 sejt nem fordul
el6 és a ciklus nagyon gyors (csak M és S fazisok valtakozasabol 4ll), a sejtszam robbandsszeriien nd.

A sejtpusztulds tobbféle formaja ismert, melyeket egyrészt a morfologiai bélyegek, masrészt az eltéré molekularis
mechanizmusok szerint lehet megkiilonboztetni.

A nekrozis

A sejtpusztulas egyik formaja a nekrozis. Olyan, a sejtet ért kiilsé hatas valthatja ki, mely durva, nem javithatd
karosodast okoz. A hatas lehet pl. mechanikai roncsolodas, mérgezés, hohatas, sugarkarosodas, a keringési zavarok
miatt kialakul6é oxigénhianyos allapot, virusfertdzés stb. kdvetkezménye. A karosito hatas altalaban sejtek kisebb-
nagyobb csoportjat éri, nekrotikus zona alakul ki. Jellemz6 az ionpumpak ATP-hiany miatti leallasa, a citoplazma
és a sejt kornyezete kozotti jellegzetes ioneloszlas fenntarthatatlansaga. A plazmamembran permeabilissa valik, a
sejtbe nagy mennyiségii viz és kalcium-ion aramlik be. A megnovekedett citoplazmatikus Ca-ion koncentraciod
szamos enzimet, pl. lipazokat, proteazokat aktival, melyek karositjdk a membranokat. Lavinaszertien er6s6d6
reakciosorozat indul be. A nekrotikus sejt megduzzad, sejthartyaja felszakad, citoplazmajanak anyagai a sejtkdzotti
térbe keriilnek. A kdrnyezd kapillarisok permeabilitasa is megnd, plazmafehérjék aramlanak a nekrotikus teriiletre,
gyulladas alakul ki. Elsésorban a fehérjék bomlastermékei kemotaktikus hatast gyakorolnak a makrofagokra,
leukocitakra, melyek kilépve a keringésb6l a pusztuld sejtek kornyezetébe vandorolnak és részt vesznek a
sejttormelék eltakaritasaban. A folyamat lezarasaképpen a hianyzo sejtek helyét kitoltd, az eredeti szoveti struktiratol
eltér6 szerkezetl és beerezettségii kotdszoveti tipus, hegszdvet alakul ki.

Nekrotizalo sejt (a kozépso vilagos teriilet).

A programozott sejthalal

A sejtpusztulas masik formaja, a meghatarozott program szerint lezajlo, szabalyozott folyamatok ereddjeként
kialakuloé programozott sejthalal (programmed cell death — PCD). Ennek egyik, jellegzetes morfologiai
valtozasokkal kisért valtozata az apoptézis. Az apoptotikus sejtek zsugorodnak, felsziniikr6l kisebb-nagyobb
citoplazmadarabok fiiz6dnek le (bleb képz6dés), a kromatinallomany erésen kondenzalddik, a DNS fragmentalddik
és utobb a mag is feldarabolddik. Az apoptodzis soran a plazmamembran szemipermeabilitasa végig megmarad, de
a membran kiils6 rétegében foszfatidilszerin jelenik meg. A szomszédos, ép sejtek ennek alapjan ismerik fel az
apototikus sejtet/blebet és ez valtja ki a fagocitdzist. Ilyen koriilmények kozott a sejtek kozti térbe bomlastermékek
nem jutnak, igy a gyulladas és a szoveti atrendezédéssel jard hegképzodés nem 1ép fel. A folyamat igen gyors,
néhany ora alatt lezajlik.
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A DNS marginalis kondenzacioja figyelhetd meg az apoptotikus sejtmagokban (patkany hasnyalmirigy kiilsé
elvalasztasu mirigysejt).

Az apoptozis evolucidsan rendkiviil konzervativ folyamat, a soksejtii allatok sejtjeiben azonos lépésekben megy
végbe és a kivitelezéséért felel6s molekulak is nagyon hasonléak. Az apoptozist a sejtekben folytonosan jelenlévo
specialis enzimrendszer hajtja végre.

rrrrr

hasitjak, kiillonb6z6 méretli fragmentumokat eldallitva. A transzglutaminazok keresztkotéseket hoznak létre a
citoplazma fehérjéi kozott, ezzel nagyméretli fehérjeaggregatumok képzodnek a sejtben.

Az apoptotizal6 sejtben a Golgi késziilék a sejtvaz degradalodasa miatt ,,szétuszik”.

A rendszer f6 komponensei a fehérjebont6 kaszpazok. Szintézisiik és tarolasuk a sejtben igen szigortian szabalyozott:
inaktiv forméban képzddnek és tarolddnak, aktivalasukhoz a molekula proteolitikus hasitasa sziikséges, masrészt
a sejtben tobb kaszpaz-gatld és aktivalo fehérje is van. A kaszpazok kozott vannak iniciatorok (kaszpaz-2, -8, -9,
-10) és effektorok (kaszpaz-3, -6, -7). Az effektorok univerzalis hatastiak, az iniciatorok viszont specialis kivalto
hatassal aktivalhatok. A kaszpazok proteolitikus kaszkadsort alkotnak. Szubsztratjaik kozé tartoznak az
endonukleazok, a nuklearis laminok, a sejtvaz bizonyos fehérjéi stb.

Az apoptozis kivaltasaban, illetve szabalyozasaban kiilso és belso tényezok egyarant szerepet jatszanak. A kiilso
tényezok kozott egyarant talalhatok az apoptozist gatlo és indukalo hatast jelmolekuldk (talélési és halal szignalok).
Gatlo hatasuak lehetnek a kiilonb6z6 trofikus faktorok és egyes hormonok. A trofikus faktorok jelenlétét a sejtek
receptoraik segitségével érzékelik (tulélési jelek és receptorok). Az apoptozist gatld hatas tobbek kozott azon
alapul, hogy a jel a sejtben a Bcl-2 csalad proaptotikus tagjainak mikodését gatolja.

Az immunrendszer sejtjei szamos citokint termelnek (a citokinek kis molekulatémegii fehérjék), melyek tobbek
kozott az immunvalasz szabalyozasaban jatszanak szerepet. Ezek egyik csoportja apoptozisindukalo hatast. A
csoport két jellegzetes tagja a tumor nekrozis faktor (TNF) és az Gn. Fas/Apo ligandum, melyek megtalalhatok a
citotoxikus sejtek felszinén, mig a célsejtek hordozzak ezek receptorait (halal ligandumok és receptorok). A

133

http:// www.renderx.com/


http://www.renderx.com/
http://www.renderx.com/reference.html
http://www.renderx.com/tools/
http://www.renderx.com/

render -~

A sejtpusztulas

ligandum-receptor kapcsolddas aktivalja a receptort, mely kozvetitd molekuldkon keresztiil azutan beinditja a
kaszpazok miikddését. Mindezen hatasok dsszeredményeként a célsejt kikényszeritett apoptozisba 1ép és elpusztul,
megakadalyozva ezzel a virusfert6zott vagy koros sejtek szervezeten beliili elszaporodasat.

Az apoptozis szabalyozasaban kulcsszerepe van a mitokondriumoknak, melyekben egy erds kaszpazaktivald
fehérje, a citokrom-c lokalizalodik. A citokrom-c az elektron transzport lanc egyik tagja,normalis koriilmények
kozott a bels6 membranon iil, de sejtkarositd hatasokra kidiffundalhat a citoszolba, ahol egyes kaszpazokat aktival.
A kiaramlas a mitokondriumok kiilsé membranjan talalhaté poérusokon keresztiil torténik. A porusok mitkodését
egy fehérjecsalad (a Bcl-2 tipusu fehérjék) ellendrzi, mely proapoptotikus és antiapoptotikus (a kidramlast el6segito,
illetve gatlo) tagokat egyarant tartalmaz.

Nem ritka, hogy az apoptdzist nem a belsd kornyezet fiziologias valtozasai, hanem valamilyen varatlan karositd
hatast esemény valtja ki. Az egyik leggyakoribb ilyen esemény a DNS-szaltorés, mely bekovetkezhet kiilonb6z6
vegyiiletek vagy sugarzasok hatasara. A ciklizalo sejtek ilyenkor a G/S fazis hataran megallnak, mert a p53 fehérje
kozremiikddésével egy Cdk-inhibitor kezd termelddni. Ha a hibat sikeriil kijavitani, a ciklus folytatodik. Ellenkezd
esetben a p53 indukalja a Bcl-2 csalad proapoptotikus tagjait és beindul az apoptdzis, a sejt dnpusztitassal
akadalyozza meg, hogy hibas DNS-készlettel rendelkez6 utddsejtek jojjenek 1étre.

Az apoptotikus sejtpusztulds immunrendszer altal ,kikényszeritett” valtozata az erre szakosodott limfocitak, a
citotoxikus T-sejtek és a természetes 6l0sejtek kdzremiikodésével valosul meg. Célsejtjeik a szervezet azon sejtjei,
melyek felszinén idegenként azonositott fehérjék, fehérjefragmentumok jelennek meg. A kétféle test kontaktusba
kertil, majd a citotoxikus sejt kivaltja a célsejt pusztulasat. A citotoxikus sejt egyik iiritett terméke a perforin nevii
fehérje, mely lyukakat képez a célsejt membranjan, ezen keresztiil viz és ionok aramlanak be citoplazmajaba (ez
a nekrozisra emlékeztetd folyamat). A citotoxikus sejt enzimeket is juttat a célsejtbe (granzimek), melyek a
kaszpazokat aktivaljak.

Az apoptozis jelentésége, funkcidja sokrétii. fgy pl. a tiroxin (pajzsmirigyhormon) tdmeges apoptozist okoz az
ebihalak larvalis szoveteiben, ami a metamorfézis természetes velejardja. Az A-vitamin és szarmazékai a
végtagbimbok szovetében a leendd ujjpercek kozotti sejtek elhalasat indukaljak, és ez teszi lehet6vé az ujjak
formalodasat. Ezek a példak mutatjak, hogy a sejtpusztulas a normalis egyedfejlodés természetes €s sziikségszerti
velejaroja. A normalis fejlddési folyamatban a felesleges sejtek eltavolitasaval segit beallitani az optimalis sejtszdmot,
és apoptozissal torténik a funkciovesztett larvalis szovetek eltavolitasa a metamorfdzis soran. Feln6tt szervezetben
kiegyensulyozza a sejtosztddas sejtszamndveld hatasat és megszabaditja a szervezetet sajat meghibasodott sejtjeitol.

Az apoptozist szabalyoz6 mechanizmusok karosodasanak sulyos kdvetkezményei lehetnek. Szamos tumor esetében
kimutattak, hogy valamelyik apopt6zist indukald gén hibaja miatt a transzformalddott sejtek nem hajtjak végre az
Onpusztitd programot, és ez vezet — tobbek kozott — a hibas sejtek elszaporodasahoz.

A programozott sejtpusztulas megvalosulhat autofagiaval is. Az érintett sejtekben az autofag vakuolak tdmeges
felhalmozddasa figyelheté meg. A degradaciot a lizoszomalis enzimek végzik.Normalis koriilmények kozott az
autofag aktivitas alacsony, de kiilsé hatasra annyira felerésddhet, hogy ez a citoplazma és az organellumok nagy
részének elvesztéséhez és ennek kovetkeztében sejtpusztulashoz vezet. Fokozott autofag aktivitast valthat ki a
hypoxia, a nem megfeleld tapanyagellatas, gyulladasos folyamatok stb.

A fokozott autofag aktivitas végletes kovetkezménye lehet, hogy a sejt elpusztul, apoptozist szenved.
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A sejtpusztulas

Intenziv autofagia jellemzi példaul a teljes atalakulassal fejlédo rovarok larvalis szoveteinek sejtjeit a larva-bab
atalakulas soran, vagy kiilonb6z6 idegrendszeri megbetegedésekben szenveddk pusztuld neuronjaiban (pl. Parkinson
kor).

Kérdeések:

1.

Sorolja fel a sejtpusztulas jellemzd tipusait!

Vazolja fel a nekrozis és az apoptozis kozotti morfoldgiai killonbségeket!

. Hatarozza meg, hogy miben kiilonbozik a nekrozis €s az apoptozis folyamatanak lefolyasa!

Melyek az apoptdzist végrehajté enzimrendszer f6 komponensei?

. Milyen szerepe lehet az autofagianak a sejtpusztulasban?
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20. fejezet - A sejtek vizsgalatanak
modszertani alapjai

A sejttani vizsgalati modszerek felbonthatok képalkotd és nem képalkotd mddszerekre. A képalkotd vizsgalati
modszerek elsésorban fény- és elektronmikroszkopiat jelentenek, mig a nem képalkotd modszerek kdzé tartoznak
a centrifugalas, elektroforetikus eljarasok, molekularis biologiai modszerek stb. Természetesen a képalkoto
moddszerek ezekhez is sok ponton kapcsolddhatnak, mikroszkoppal vizsgalhatjuk egy adott frakcio Osszetételét,
vagy példaul egy géntermék megjelenését.

A kovetkezokben — a teljesség igénye nélkiil —a sejtek vizsgalatara alkalmas, tobbségében kiilonb6z6 mikroszkdpos
modszerekkel foglalkozunk, elsdsorban azzal a céllal, hogy megismerjiik, milyen kérdésekre kaphatunk valaszt
altaluk, illetve, hogy értelmezni tudjuk az altaluk alkotott képet.

Fénymikroszkoépia

A sejttani vizsgalatok a sejtek és sejtalkotok kis méretének megfeleléen gyakorlatilag a fénymikroszkopok
fejlodésével parhuzamosan haladtak. Az elsé sejttani vizsgalatok a holland Anton(y) van Leeuwenhoek (1673-ban
kezdte publikalni eredményeit) és az angol Robert Hook nevéhez fiizédnek. Hook 1665-ben kiadott Micrographia
cimi munkajaban hasznalja el6szor a sejt (cella, cellula) kifejezést, melyet a parafa sejtfalakkal hatarolt egységeire
vonatkoztatott. Ellentétben Leeuwenhoek ,,mikroszkopjaval” ami tulajdonképpen egy igen jo mindségii, és nagy
nagyitasu lupe volt, Hook dsszetett lencserendszert (objektiv + okular) tartalmazé mikroszkoppal dolgozott. Bar
ennek képmindsége gyengébb volt a Lewenhoek altal hasznalt szerkezetnél, mégis az optika fejlddésével ebbdl a
tipusbol alakult ki a mai mikroszkop. Ahogy az optika fejlodott ugy tarult fel egyre finomabb részleteiben a sejt.
Kialakultak azok az eljarasok, amivel vizsgalhatova tették a sejteket, szoveteket, vagyis kifejlodott egy kiilon
modszertani tudomany, a mikrotechnika.

Fénymikroszkop.

A fénymikroszkopok Osszetett nagyitasu lencserendszerek, melyek alapvetden objektivbdl és okularbol allnak. Az
objektivek nagyitott valodi képét az okularral tovabb nagyitjuk, igy a mikroszkép végleges nagyitasa a két
lencserendszer nagyitdsdnak szorzata. A nagyitast ugyan tovabbi lencsékkel még lehetne névelni, de ennek mar
nincs értelme, mert a mikroszkop optikai feloldoképessége, vagyis a kép részletgazdagsdga nem novekszik. A
feloldoképesség ugyanis a mikroszkop objektivijétdl és az alkalmazott fény hullamhosszatdl fiigg. Akarmilyen jo
mindségl is a mikroszkop, a fény hulldmhosszanak felénél kisebb részletek mar nem vizsgalhatéak vele. Ez a
gyakorlatban 0,2 pm-t jelent. A hagyomanyos atvilagit6 médban miikoddé mikroszkopok mellett kialakultak specialis
fénymikroszkdopos vizsgélati eljarasok is. Ezek egy része a festetlen mintdk jobb kontrasztjat igyekszik elérni
(faziskontraszt, differencidl interferencia kontraszt, Hoffmann-féle modulécios kontraszt) mig mas mikroszkdpok
az anyag szerkezetének vizsgalatara alkalmasak, mint példaul a polarizaciés mikroszkopia. A fénymikroszkopia
legelterjedtebb specialis vizsgalati modszere mindenképpen a fluoreszcens mikroszkdpia, és ennek specidlis
valtozata a konfokalis 1ézer scanning mikroszkdpia. A fluoreszcens mikroszkdpia hatterében igen széles spektrumi
mikrotechnikai, molekularis biologiai metodika is all, mely szinte mindenféle anyag jeldlését lehetdve teszi.
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A sejtek vizsgalatanak modszertani alapjai

Faziskontraszt mikroszkopia

Az €16 festetlen sejtek altalaban igen kis kontraszttal rendelkeznek. Az ilyen mintak vizsgalatara fejlesztette ki
Zernike a faziskontraszt eljarast, amiért 1953-ban Nobel dijat kapott. A hasonloan atlatszo, de a fényt diffraktalo,
a fény fazisat befolyasolo részek az emberi szem szamara nem kiilonithetok el, mivel a képsikban talalkozo6 hullamok
nem okoznak fényintenzitas valtozassal jard interferenciat. Az eljaras lényege, hogy az ilyen mintan szorodott
(diffraktalt) hullamoknak a fazisat megvaltoztatva, mar amplitido- és igy intenzitasvaltozast okozo interferenciat
lehet a képsikban létrehozni. Ezaltal a kiilonboz6 torésmutatoju vagy kiilonbozo vastagsagu részletek lathatova
valnak, annak ellenére, hogy fényateresztésiik hasonlo. A faziskontraszt eljarassal alkotott képek a sejtalkotokat
a sziirke arnyalataiban jelenitik meg.

Frits Zernike (1888—1966) holland fizikus; Nobel-dijat kapott 1953-ban az altala alkalmazott faziskontraszt-
eljarasok kifejlesztéséért, kiilonosen a faziskontraszt-mikroszkop feltalalasaért.

Hasonl6 kontrasztnoveld eljaras a Nomarsky féle differencial interferencia kontraszt (DIC) technika, de ennél a
madszernél az arnyalatok finomabbak, és dombormiiszertien kiemelik a torésmutato, illetve vastagsagkiilonbségeket.
A kép fényereje és feloldasa is jobb, ezért altaldban kedveltebb kontrasztnoveld eljaras.

Fluoreszcens mikroszképia

A fluoreszcencia jelensége régota ismert, de mikroszkopos felhasznalasa csak a fluoreszcens festékek, probak, az
immunfluoreszcens jeldlés és a termeltetett fluoreszcens fehérjék széleskorii alkalmazasaval valt robbanasszertivé.
A fluoreszcens anyagok a megvilagito fény hatasara gerjesztett allapotba keriilnek, majd a gerjesztés a megvilagitd
fénynél nagyobb hullamhosszu fény kibocsajtasaval sziinik meg. Ez a kibocsajtott fluoreszcens fény, a gerjesztd
fénytol sziirok segitségével elkiilonithetd, igy a fluoreszcens anyagok a mikroszkdpban s6tét hattér el6tt vilagitanak.
A modszer igy rendkiviil érzékeny és specifikus. A kiilonb6z6 szinben fluoreszkalo jelek egy képen is elkiilonithetok
egymastdl, ami tobbszords jelolést is lehetévé tesz. A fluoreszcens mikroszkopok altalaban nagy teljesitményd,
rovid hullamhossza fényben és UV-ben gazdag fényforrassal, és kiilonb6z6 kombinacioji szlir6készletekkel
rendelkeznek. Egyik leghatékonyabb tipusuk a konfokalis 1ézer scanning mikroszkdp (CLSM). Ennél a megvilagitd
fényforras 1ézer, mely pontrol-pontra végigpasztazza a mintat, és detektalja a kivaltott fluoreszcens fény erésségét.
A pontokbdl szamitogép segitségével képet alkot. Mivel a sajatos konfokalis optikai elrendezés miatt a detektalt
pont tulajdonképpen egy kis térfogategység (voxel), optikai szeletelésre, és ezaltal térbeli képalkotasra is alkalmas.
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Ecetmuslica agyabol késziilt metszet fluoreszcens festéssel (kék: DNS, piros: FIP200 fehérje, zold: p62 fehérje
jelolése; Nagy Péter felvétele).

A fluoreszcens jelolés rendkiviil sokféle lehet. A hagyomanyos értelemben vett festékek specifikusan k&t6do
fluoreszkalo anyagok. Ilyen példaul a DNS-hez k6t6dé DAPI (diamino-fenilindol), vagy a kallozhoz kapcsolodo
anilinkék. A jeloléseket forradalmasitotta az immunfluoreszcens technika kifejlodése. A jel6lni kivant anyagot,
altalaban fehérjét (példaul tubulint) kivonjak a mintabol és azzal valamilyen allatot immunizalnak, vagyis bejuttatjak
a vérkeringésébe. Az ellene termelt antitesteket kivonjak és megtisztitjak, majd fluoreszcens jeloldmolekulat
kapcsolnak hozza. Ez az antitest a mintdhoz keverve csak a keresett fehérjéhez kapcsolodik, és fluoreszkalva
megjeloli azt. Altalaban nem késziil minden anyaghoz jelolt antitest, hanem az tn. szendvics technikat alkalmazzak.
Ekkor a keresett anyag ellen termeltetett antitestet (legyen példaul egér anti tubulin IgG) egy masodlagos
fluoreszcensen jeldlt antitesttel (pl. az egér IgG-nek az aspecifikus része ellen termeltetett, fluoreszcensen jeldlt
nyul IgG-vel) teszik lathatova. Nagyon sok molekuldnak vannak fluoreszcens analdgjai, és egyre inkabb levaltjak
az izotopos jelolést a fluoreszcens modszerek. Igen nagy karriert futott be egy medizabdl izolalt fehérje a green
fluorescent protein (GFP). A GFP génjét megfeleld promdter utan beépitve a sejt specifikusan kezdi termelni, és
ez fluoreszcens mikroszkoppal jol kimutathato.

_sl

i ’. - Fluoreszcensen
‘; \ jelélt masodlagos
antitest

Elsddleges
antitest

A A =

Indirekt (kétlépcsds) immunjelolés.

Fénymikroszképos mikrotechnika

A mikrotechnikai eljaradsok 1ényege, hogy a sejtek eredeti allapotat lehetdség szerint megoérizve azt mikroszkopos
vizsgalatokhoz el6készitse. Mivel az atvilagitasos mikroszkopban csak viszonylag vékony (10 pm nagysagrendit)
mintdk vizsgalhatok az allati és novényi mintak altaldban csak metszetkészités utan vizsgalhatok. Bizonyos
szovetekbdl frissen is lehet kézi, vagy rezgd pengéjli metsz6 berendezéssel, tin. vibratdbmmal elfogadhato6 vastagsaga
metszetet késziteni, az esetek zomében a mintat valamilyen merevitd, a metszést lehet6vé tevd anyagba kell
beagyazni. Els6sorban ez az anyag, és természetesen a vizsgalat célja hatarozza meg a mikrotechnikai procedurat.
A leggyakrabban alkalmazott modszerek a fagyasztva metszés, a paraffinba és a miigyantaba dgyazott anyagok
metszése.
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Mikrotom iivegkéssel, miigyantaba agyazott preparatum metszéséhez.

A paraffinos és miigyantas beagyazas viszonylag hosszu (akar tobb napos), és kiilonb6z6 anyagokkal valo atitatast
igényl6 procedura, ezért a mintat elészor fixalni, rogziteni kell. A fixalas célja, hogy megprobaljuk az €16 sejteket,
szoveteket olyan allapotban megtartani, ami a vizsgalat céljait tekintve a lehetd legkdzelebb all a természetes
allapothoz, és lehetové teszi a kivalasztott festést, jelolést, vagy az egyéb elvégezni kivant vizsgalatot is. A fixalas
soran gyorsan megoljiik a sejtet, és kdzben rogzitjiik a struktarat. Elsdsorban a fehérjék és lipidek rogzitése, vagyis
elmozdulasuk, kioldodasuk, mitkodésiik megakadalyozasa a cél. A fénymikroszkopos vizsgalat finomsagatol, és
a tovabbi vizsgalati modszerektdl fliggéen tobbféle fixaloszert is hasznalhatunk. Durvabb, foként szovettani
vizsgalatokhoz jol bevaltak a koagulativ fixalok (ecetsav, alkohol, kloroform stb., illetve ezek keverékei) de a
finomabb sejttani vizsgalatokhoz inkabb a nem koagulativ fixaloszerek (paraformaldehid, glutaraldehid) alkalmasak.
Ezek haloszerli keresztkotéseket hoznak 1étre a fehérjemolekulak kozott. A fixaldszerek altalaban savas, vagy
semleges kémhatastak, de ritkan (pl. mitokondriumok vizsgalatahoz) lugos fixalokat is hasznalunk. A fixalas
id6tartama a minta méretétdl fiiggéen néhany perctdl tobb oraig tarthat. A fixaldszert altalaban ki kell mosni a
mintabdl, majd a mintat a beagyazashoz vizteleniteni kell. Ezt felszallé alkohol, vagy aceton sor segitségével
végezziik. Egyes mligyantak esetén nem sziikséges a teljes viztelenités, mert néhany szazalék viztartalom mellet
is polimerizalodnak.

Paraffinos beagyazas el6tt a mintakat még at kell itatnunk egy paraffint oldo anyaggal (kloroform, xilol stb.), mivel
sem az alkohol, sem az aceton nem elegyedik a paraffinnal. A szerves oldoszerben levé mintdkhoz fokozatosan
adagoljuk a paraffint egészen az oldat telitettségéig, majd a mintat a paraffin olvadaspontjat meghalad6 homérséklett
termosztatba helyezziik. Itt az oldoszert elparologtatjuk, és tovabbi paraffint adagolunk hozza. A teljes atitatas
utan a mintakat kivessziik a termosztatbol. Ekkor a paraffin megdermed, és a minta készen all a metszésre.

Migyantas bedgyazas esetén koztes oldoszerre nincs sziikség. A mintat magaval a polimerizalatlan miigyantaval
itatjuk at, majd a polimerizaciét hdvel, UV fénnyel, vagy kémiailag beinditjuk. Mivel a miigyanta polimerizacio
utan mar nehezen vaghatd, a mintdkat megfelelé bedgyazd formaba (pl. zselatin kapszuldkba) helyezziik a
polimerizaltatas elott.
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Paraffinba agyazott anyag metszése fém késsel. A mtianyag racs hordozofeliileten rogzitett paraffin-blokkbol
készitett metszetek szalagszertien egymashoz tapadva sorakoznak a kés feliiletén.

A paraffinba dgyazott anyagok metszését mikrotomban fém késsel végezziik. A metszetek hajlamosak egyméshoz
tapadni, igy hosszl szalag formajaban sorozatmetszetek készithetok. A metszetekbdl a festés elott ki kell oldani
a paraffint, és a festéknek megfelel6 kozegbe kell atvinni. Mindezt a tdrgylemezre melegitett metszeteken szoktak
elvégezni. A kész metszeteket lefeddanyaggal és feddlemezzel boritva ,,allandosithatjuk™.

A miigyantaba agyazott mintak metszésére {iveg vagy gyémant, ritkdbban fém késeket hasznalunk. A paraffinos
technikahoz hasonldéan szarazan végezziik a metszést, mivel a fénymikroszkopos metakrilat gyantak vizben
duzzadnak. A metszeteket egyenként kell kezelni, és targylemezre rogziteni. A gyanta kioldasara altalaban nincs
sziikség, mivel az jol atlatszik. Csak specialis festésekhez, jelolésekhez lehet sziikség a gyanta kioldasara.

A festést a targylemezhez rogzitett metszeteken végezziik. A festékek lehetnek hagyomanyos festékek, melyek
viszonylagos specificitassal, ionosan, vagy kovalensen kdtddnek a minta bizonyos anyagaihoz, de végezhetiink a
metszeteken specialis kémiai reakciokat (citokémia), vagy immunologiai jeldléseket (immuncitokémia) is.

A fénymikroszképos mikrotechnikdban is alkalmazzak a fagyasztott allapotban torténdé metszést, de ez altaldban
csak a metszés megkonnyitését szolgalja, és nem azonos az elektronmikroszkopidban alkalmazott kriotechnikaval.
Legtobbszor a paraffinos metszésre alkalmas mikrotom mintatartdjat cserélik le egy Peltier-elemmel (félvezetd
alapu hiité-fité egység) hiitott mintatartora, de vannak hiitott kamraba szerelt mikrotomok is (kriosztat) melyben
a kés is hiitott.

Elektronmikroszkopia

A fénymikroszképok feloldoképességénél és nagyitasanal, mint lattuk, maga a fény hullamhossza a f6 korlatozo
tényez0d. A felgyorsitott elektronokkal nagysagrendekkel rovidebb hullimhossz és ezaltal sokkal jobb feloldoképesség
és nagyitas érhetd el. A mai elektronmikroszkopok atomi szintii (<1 A azaz 0,1 nm) feloldoképességgel rendelkeznek,
bar ez a biologiai mintdk vizsgalatakor a gyakorlatban nem érhetd el.
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Biologiai transzmisszios elektronmikroszkop késziilék (TEM)

Alapvetéen két {6 elektronmikroszkopos technikat, és ennek megfeleld késziiléket kell elkiiloniteniink, a
transzmisszios elektronmikroszkopot (TEM) és a scanning elektronmikroszkopot (SEM). A transzmisszios
elektronmikroszkop a minta atvilagitasaval, a fénymikroszképokhoz hasonlé modon miikodik, de fény helyett
gyorsitott elektronokat, az optikai lencsék helyett pedig elektromagneses lencséket hasznal. A képet az elektronok
becsapodasanak hatasara fluoreszkal6 ernyon latjuk. A TEM-ben csak nagyon vékony (kb. 50-100 nm) mintakat
vizsgalhatunk, mivel az elektronok athatoloképessége igen gyenge. A képet leegyszertisitve egy arnyképnek kell
elképzelni, vagyis ahol a mintaban az elektronokat eltérité nagy rendszamu elemek vannak, onnan kevés elektron
jut el az ernydig és sotét lesz a kép, ahol pedig konnyl elemek vannak, melyek nem tudjak olyan mértékben
eltériteni az elektronokat az eredeti iranyuktol ott vilagos lesz a kép. Ezért festjiik (kontrasztozzuk) az
elektronmikroszkopos mintakat nehézfémekkel.
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Rutin biolégiai scanning elektronmikroszkop berendezés (SEM)

A scanning vagy pasztazo elektronmikroszkop egy ,,fél” transzmisszios elektronmikroszkop, mivel elektronforrassal,
megvilagité lencserendszerrel ugyantigy rendelkezik, mint a TEM, de a mintaba becsap6do elektronok nem a
hagyomanyos képalkotasi elvek szerint hozzak 1étre a képet, ezért a képalkoto optika hianyzik. Az elektronsugar
a lézer scanning mikroszkopokhoz hasonldéan pontrol-pontra pasztdzza végig a mintat, és az onnan visszaszorodott,
vagy a mintaban ionizacid révén keletkezett elektronokat detektaljuk. Ebb6l a pontonként kivaltott jelbdl a
szamitogép hozza létre a képet. A SEM-ben ezért barmilyen vastag mintat vizsgalhatunk, a kép csak a felszini
rétegb6l szarmazd elektronokbdl jon létre. Ennek megfeleléen a SEM kép térhatast, viszonylag nagy
mélységélességii felszini leképezés.

Elektrondgyd

Kondenzor 1

——— Kondenzor 2

Minta

Objektiv

Internedier lencse

Projektiv

— Ermyd

Transzmisszios elektronmikroszkop felépitése az elektron-nyalib sugarmenetének feltiintetésével.
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Nagyfesziiltségi kabel

Elektrondgyd

Elektromagneses
lencsék

Detektorok
"

Esd

— Minta

Scanning elektronmikroszkop felépitése, elektronoptikai elemei.

Elektronmikroszképos mikrotechnika

Az elektronmikroszkopos mikrotechnika sok szempontbol hasonlé a fénymikroszkdpos mintaelkészitéshez, és
torténelmileg abbol is alakult ki. Mivel a nagy feloldoképesség a legfinomabb mintakezelést igényli, szoba sem
johetnek a koagulativ fixaloszerek. Elektronmikroszkopos vizsgalatokhoz a rutin fixaloszer glutaraldehid a fehérjék
térhalositasara, és ozmium-tetroxid a lipidek fixalasara. Ez utobbi tovabbi elénye, hogy egyben kontrasztanyagként
is miitkodik, az ozmium erds elektronszoro képessége miatt. A fixalando anyagnak igen kisméretiinek kell lennie
(egyik iranyban maximum 2 mm), mivel a fixaloszer penetracidja lassu, és ez vastagabb minta esetén rossz fixalast
eredményezne. A fixalast mosas, majd viztelenités koveti. Ezutan a mintat miigyantaval kell atitatni (féként epoxy,
specialis esetben metakrilat), kiont6 formaba helyezni, és polimerizaltatni. A minta metszését (epoxy gyanta esetén)
un. kaddal ellatott iiveg, vagy gyémant késsel végezziik. Ennek 1ényege, hogy a vagas soran a metszet rauszik a
kadban levé viz felszinére, ahonnan kénnyen 6sszegy(ijthetd az elektronmikroszkdp mintatartojaul szolgald apro
racsra (mikrostély vagy grid).
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Ultramikrotém és vezérlo egysége (balra).

Szaraz iivegkés, és csonakkal szerelt gyémantkés. A metszést az tivegkés tort €lével, illetve a csiszolt és fémhazba
foglalt gyémanttal (csillogo rész) végezzik.

Metszés ultramikrotommal, gyémantkéssel.
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Az ultramikrotommal készitett metszetek 3 mm atmérdji mikrorostélyokra (grid) keriilnek. A gridek
racshalozata stirliségében, azaz lyukméretében is kiilonbozoé lehet. A kiilonb6zo méretli beagyazott anyagokbol
késziilt és ezért eltérd méretli metszeteket a megfeleld lyukméretti rostélyra kell ,.felvenni”.

Ultramikrotémmal készitett metszet a mikrorostély racshalozatara kiteritve (kis nagyitasa TEM foto a grid
egy részletével).

Az 6sszegylijtott metszeteket még uranil-acetattal és o6lom-citrattal kontrasztositjuk (festjiik), hogy a TEM-ben
megfeleld kontrasztu képet kapjunk. Minél tobb nehézfémso kotddik egy adott struktiirdhoz, annal tobb elektront
fog elnyelni, szorni, eltériteni az eredeti iranyabodl. Ezek a részletek sotéten jelennek meg a képen, vagyis
elektrondenzek.

A scanning elektronmikroszkopos mintaelokészités csak az elso 1épésekben hasonlit a TEM-es preparalashoz. A
minta mérete itt nem korlatozo tényezo, hiszen csak a felszin j6 megérzése a feladat. A fixaloszer kivalasztasa sem
mindig kritikus. A viztelenités utan a SEM-es vizsgalatokhoz a mintat egy igen vékony vezetoképes réteggel kell
bevonni, egyébként a bel6tt elektronok nem vezetddnének el, és a minta t6ltddése nagyon lerontana a képalkotas
lehet6ségét. A mintat legtobbszor arannyal, szénnel, vagy palladiummal (esetleg ezek keverékével) vonjuk be,
ugy, hogy a fémet nagy vakuumban a mintara gézologtetjiik. A vakuum miatt a mintanak teljesen szaraznak kell
lennie. (Egyébként a hagyomanyos mikroszkopokban is, akar TEM, akar SEM nagy vakuum van, mivel az elektronok
a leveg6ben szorddnanak.) A mintdk kiszaritasat altalaban a kritikus pont szaritd berendezéssel végezzik. A
folyamat lényege, hogy minden anyagnak van egy olyan, un. kritikus pontja a nyomas-hémérséklet diagramon,
amely értekek felett a folyadék és gaz fazis nem kiilonitheto el, vagyis a feliileti fesziiltség megsziinik. Ez lehetové
teszi a mintabol az adott anyag elparologtatasat oly modon, hogy kozben a feliileti fesziiltség okozta
strukturavaltozasok elkeriilhet6k. Mivel a széndioxid kritikus pontja viszonylag kdnnyen elérhetd (7,38 MPa =
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73,8 bar és 31,1°C) a viztelenitd anyagot folyékony széndioxidra cseréljiik ki, és ezt parologtatjuk el a késziilékben.
Ezek utan a szaraz minta mar fémgdzolhetd és SEM-ben vizsgalhato.

Kriotechnika

Az elektronmikroszkdpos mintaelokészités egy alternativ lehet6sége a minta hirtelen lefagyasztasa és bizonyos
Iépések alacsony homérsékleten torténd kivitelezése. A kriofixalas soran a mintat olyan gyorsan kell lehtiteni, hogy
a benne levd viz ne tudjon jégkristalyokka alakulni, hanem eredeti forméajaban szilarduljon meg, vitrifikalédjon.
A jégkristalyok ugyanis nagyobb térfogatiak, mint a viz és a kristalyképzddés is struktira-roncsol6 hatasu. Ehhez
a mintat 10°® fok/s sebességgel kell hiiteni, ami csak a felszini kb. 5-10 pm vastagsagu rétegben valosithatdo meg
normadl koriilmények kozott. A nagy nyomasu kriofixalé berendezésekkel ez a vastagsag kb. egy nagysagrenddel
novelhetd. A kriofixalast altalaban folyékony nitrogén hémérsékletére (-196°C) lehiitdtt propannal végzik, mivel
ez hatékonyabban hiit, mint az alland6 forrasban levd, és ezért gézbuborékokat képzd folyékony nitrogén. A
folyékony nitrogén hémérsékletén gyakorlatilag minden reakcio ledll, ezért idedlis fixalasi modszer. A kérdés az,
hogyan lehet a kriofixalt anyagot vizsgalatra alkalmassa tenni. A legmodernebb és egyben legkdltségesebb megoldas,
ha a mintat egyaltaldn nem engedjiik olyan homérsékletre felmelegedni (kb. -100°C), hogy a kristdlyosodas
megtorténjen. A mintat ekkor alacsony hdmérsékleten kell metszeni és specialis elektronmikroszkopban vizsgalni.
Mivel ilyenkor a mintdban nincsenek nehéz atomok, a képalkotas is specialis modon torténik. Lehetoség van
azonban arra is, hogy a mintabdl a vitrifikalt vizet eltavolitsuk anélkiil, hogy az atkristalyosodna. Ehhez vagy
alacsony homérsékleten ki kell oldani (freeze substitution) vagy vakuumban el kell szublimaltatni (freeze drying).
Az igy eldallitott mintakat ezutan mar a hagyomanyos mikrotechnikai eljarasokkal lehet beagyazni, és metszeni.

A kriotechnikdkhoz tartozik az a gyakorlati szempontb6l (immuncitokémia) fontos mddszer, amikor magat a
metszést alacsony homérsékleten végezziik, annak ellenére, hogy a fixalds nem alacsony hémérsékleten tortént.
A mintakat szachar6z oldattal itatjuk at, ami meggatolja a jégkristalyok kialakulasat, és egyben konnyen metszhetd
fagyott allapotban. A kriomikrotommal igy eldallitott metszetek felolvasztast kovetden jelolhetok antitestekkel,
¢és kiszaritds utan vizsgalhatok az elektronmikroszkopban. Az elektronmikroszkdpos immuncitokémidhoz az
antitesteket néhany nm atmérdji aranyszemcsékkel jelolik meg, melyek erdsen elektronszordk, és igy kontrasztos
fekete pottyokként jelennek meg a mikroszkopi képen. (Metakrilat gyantaba agyazott mintabol késziilt metszetek
is alkalmasak immuncitokémiai jeldlésre, de eredményességiik messze elmarad a kriometszett anyagokétol.)

Az elektronmikroszképos kép értelmezése — Miitermékek

A mikroszkopi kép értékelésekor a mikrotechnikai eldkészités hatasat figyelembe kell venni, nem 1étezik ugyanis
olyan médszer, mely ne okozna valamilyen miiterméket. Az anyagok egy része kioldodik a mintabdl, mas része
reakcioba 1ép a felhasznalt reagensekkel, ozmotikus valtozasok torzithatjak a struktirat, dsszecsapzodasok,
kristalyosodasi folyamatok befolyasoljak az eredeti allapotot. Miitermék keletkezhet az elokészit6 eljarasok soran,
a beagyazas alatt, a metszet készitésekor és kontrasztositasakor egyarant. Alabb bemutatunk néhany miitermék
tipust, amely megneheziti, vagy éppen lehetetlenné teszi a mikroszkopi kép értelmezését.

Miitermék I. — A metszet kontrasztositasa soran annak feliiletére Kkeriilt csapadékok zavarjak vagy lehetetlenné
teszik az érintett teriilet értékelését. A kialakulod csapadék mérete, alakja, kompakt vagy diffuz volta a kristaly
anyagi mingségétdl és kialakulasanak koriilményeitdl fiigg. Balra és kozépen hatarozott, szabalyos alak, jellemz6
meéretii, a jobb oldali képen szabalytalan alaku, 6sszecsapzodott kristalyok lathatok.
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Miitermék II. — A minta ultramikrotomban valé elégtelen rogzitésébdl vagy a tiilsagosan lagy miigyanta
kovetkeztében a metszeten valtozo vastagsagu, ritmikusan ismétlddo, egyenetlen savok jelennek meg, Uin. chatter
mintazat alakul ki. A kés élének hibéja okozza a metszeten egyenes vonalban végighuz6dé savot, a késcsikot.
(TEM felvétel)

Miitermék II1. — A kés hasznalatat kovetden a kés csonakjanak nem kell tisztitasa és szaritasa miatt baktériumok
telepedhetnek meg és keriilhetnek az ujabb metszetek feliiletére (TEM felvétel).

Miitermék IV. — A metszetek mikrorostélyra torténd felvételekor eléfordul, hogy metszet anyaga ,,felgytirddik”,

sajat magara visszahajlik. A gytlirodés teriiletén a metszet haromszorosan rétegzédve fekete savként tiinik fel. A
foton a gylir6dés a kép felsd részében lathatd (TEM felvétel).
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Miitermék V. — Amennyiben a metszet tl vékony, vagy a mligyanta nem egyenletesen tolti ki a mintat, a metszet
készitése soran vagy az elektronmikroszkopos vizsgalat hatdsara a metszet kilyukadhat. A lyuk koriil a metszet
alakvaltozasa az eredeti struktara aranyainak valtozasat idézi el6. (TEM felvétel)

Ha ismerjiik, hogy az adott eljaras milyen miitermék képzddését okozhatja, realisabban tudjuk értékelni a kapott
képet. Azt is figyelembe kell venniink, hogy egy metszet — kiillondsen a TEM esetében — a sejtnek csak egy igen
kis szelete. Egy 100 um (100 000 nm) atmérdjii sejtbdl kivagva egy 50 nm-es szeletet olyan, mintha az egyetem
szerkezetét egy véletlenszertien kivagott 1 cm-es szeleten vizsgalnank. A vékony szeletek abbol a szempontbol is
megtévesztoek lehetnek, hogy nem tudunk beldliik a térbeli viszonyokra kozvetleniil kovetkeztetni. Egy vakuolaban
talalhaté membrannal koriilvett mitokondrium lehet, hogy csak a vakudlum bedblosddésébe benyuld citoplazma
részlet. Ezek a problémak ravilagitanak arra, hogy milyen fontos a korrelativ fény- és elektronmikroszkopia, vagyis
az azonos részek fénymikroszkopos, majd elektronmikroszkdpos dsszehasonlitd vizsgalata. A térbeli viszonyok
megismerésében igen nagy segitséget jelentenek az olyan haromdimenzids rekonstrukcios mikroszkdpi technikak,
mint példaul a CLSM (Confocal laser scanning microscopy), vagy az elektrontomografia.

Kérdések:

1. Mi a fénymikroszkopok feloldoképességének hatara?

2. Milyen mikroszkopok alkalmasak az €16 sejtek és festetlen mintak kontrasztjanak novelésére?
3. Milyen alapon csoportosithatok a fénymikroszkopos fixaloszerek?

4. Miért kell a beagyazand6 mintat vizteleniteni?

5. Mik a legelterjedtebb beagyazoanyagok a fénymikroszkdpos mikrotechnikédban?
6. Milyen f6 elektronmikroszkop tipusok vannak?

7. Mekkora az elektronmikroszkoép feloldoképessége?

8. Mivel fixalunk a rutin elektronmikroszképos (TEM) vizsgalatokhoz?

9. Milyen vastag egy elektronmikroszkopos metszet?

10. Milyen késsel készitjiik az elektronmikroszkdpos metszeteket?

11. Milyen vastagsagban tudunk kriofixalni?

Fagyasztva torés, fagyasztva maratas,
replikakészités

A pillanatszerien a folyékony nitrogén homérsékletére lehiitott (fagyasztott) bioldgiai mintat megfeleld
berendezésben el kell torni, ezt kdvetden a fagyott torési felszinrdl un. platina—szén replika (levonat) készithetd.
A replika a mintarol levalasztva transzmisszios elektronmikroszkopban vizsgalhatd. A minta torésekor a fagyott
anyagban a torés a strukturalis szempontbdl leggyengébb pontokon, feliileteken fut. A megfagyasztott sejtekben
a biologiai membranok hidrofob sikjaban, a két lipidréteg kozott a leggyengébb a kotddés, igy a membranokra
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rafuto torés ,,beugorva” a membranok belsejébe, azok felszinével parhuzamosan, a membran kozépsikjaban halad.
Igy a torés altal feltart, mesterségesen eldallitott felszin a kettds lipidréteg egymas felé tekint6 feliiletének valamelyike
lesz.

Ezzel az eljarassal a biolégiai membranok belsé szerkezetérél, felépitésérél nyerhetiink olyan informéaciokat,
amelyeket metszetek vizsgalataval nem vagy csak rendkiviili nehézségek aran lenne lehetséges. Azon tal, hogy a
torésfelszinek térhatasu képét lathatjuk, vizsgalhatd példaul az integrans membranfehérjék (intramembran
partikulumok) elhelyezkedése. A torésvonal az integrans membranfehérjék nagy részét ,,megkeriili”.

A minta el6készitési eljaras 1épéseinek meghatarozasakor figyelembe kell venni a fagyasztas kdvetkezményeit,
illetve az ezek kivédésére alkalmazott anyagok hatédsait. A mintat el6szor rogzitik, majd un. krioprotektiv anyaggal
itatjak at, ezt koveti a fagyasztas.

Az €16, nem fixalt, nem kezelt mintaban a fagyasztas hatasara bekovetkezo jégkristalyképzodés és térfogatvaltozasok
karosithatjak a membranokat, roncsolhatjak a membrannal hatarolt struktirakat. Ennek kivédésére gyors fagyasztast
és krioprotektiv anyagot kell alkalmazni. Ez utobbi elésegiti a minta livegszerii fagyasat (vitrifikacio); e célbol
altalaban koncentralt (30%-0s) glicerint alkalmaznak. A krioprotektiv anyagok és az é16 allapoti minta sejtjeinek
kolcsonhatasa a sejtek eredeti morfoldgiai jellemzdinek megvaltozasat okozhatnak, ezért a krioprotekcid elétt a
mintat (az esetek tobbségében) glutaraldehides rogzitdkeverékben fixalni kell.

A fagyasztas két épcsében torténik, fontos hogy a fagyasi folyamat a lehetd leggyorsabban végbemenjen. A mintat
folyékony nitrogénnel hiitétt cseppfolyositott gazba (pl. Freon-22) helyezik. Az eléfagyasztott anyag ezt kovetden
folyékony nitrogénbe (-196°C) keriil, amelyben tarolhaté is. Ha a mintat eléfagyasztas nélkiil helyeznénk a folyékony
nitrogénbe, a minta felszinén a nitrogén azonnal felmelegedne, buborékképzddés indulna meg (a folyékony nitrogén
forrni kezdene), ami tovabb lassitana a fagyas sebességét.

A fagyott minta térésére, az erre a célra kialakitott, zart, folyékony nitrogénnel hiitétt, alacsony nyomasu térben
kertil sor. A fém mintatarton elhelyezett anyagnak egy folyékony nitrogénnel hiitott kést vezetnek. Ennek hatasara
a rideg minta nem metsz6dik, hanem a kés €1ét6l kiinduld hasadas mentén torik, igy nem sik, hanem jellegzetes
domborzati mesterséges felszint kapunk. A minta letdrt darabjanak eltavolitasa utan a minta feliiletén marado
membranrészek a biologiai membran egyik, a sejt valamely teréhez fagyott lemezébdl allnak.

Ha a membran citoszolhoz (citoplazmahoz) vagy kariolimfahoz (nukleoplazmahoz) fagyott lemeze marad a minta
felszinén, akkor a membran plazmaallomany fel6li lemezének (lipidrétegének) a torési (a membran kozépsikja
feldli) felszinét latjuk. Ezt a feliiletet P-felszinnek nevezziik (a ,,P”” a plazmara utal). Ha a membran extracellularis
térhez vagy valamelyik organellum belsé teréhez fagyott lemeze marad a minta felszinén, akkor E-felszinrol
beszélink. Az ,,E” az extracellularis térre (sejthartya esetében), illetve a sejtbe felvett vagy ott eldképzett
extraxellularis térrel homolognak tekinthetd terekre (a sejtalkotdk esetében) utal. A tort felszineken mutatkozo
szemcsék, vagyis a membran fehérjéinek lenyomatai jellemzden a P-felszineken mutatkoznak nagyobb szamban.

A tort, fagyasztott preparatumban a membranok belsé felszine tarul fel a legszebben. Ha a térést kovetéen azonnal
elkészitjiik a replikat, e felszinek tanulmanyozasara nyilik lehetéség. A modszer megnevezése fagyasztva torés
(freeze fracture). Ha a fagyasztva torést kovetden kialakult felszinrdl a fagyott vizet (néhany percig) hagyjuk
szublimalni, akkor a tort felszinek mellett a membranok természetes (citoszol, kariolimfa, extracellularis tér vagy
az organellum belsd tere feldli) felszinei is lathatova valnak. A minta vizes fazisba agyazodo strukturainak a tort
felszinnel érintkez0 részei szabadda valnak, kiemelkednek, a feliilet ,,bemarodik”. Ezért nevezik ezt a modszert
fagyasztva maratasnak (freeze etching).

A torést vagy a torést s maratast kovetden késziil el a replika. A kialakult felszinre 45°-0s szdgben, platina
elparologtatasaval kialakitott platina gozt juttatunk, amely a preparatum hideg, fagyott felszinén vékony, valtozo
vastagsagu bevonatot kialakitva csapodik le. A platinafilm vastagsaga a ferdén a mintara érkez6 platina atomok
miatt a felszin domborzati viszonyaitdl fliggden alakul. A kiemelkedd strukturak ellentétes oldalan kevesebb platina
rakodik le, s6t platinamentes teriiletek is kialakulhatnak.

A platinafilm egyenetlen, egyes helyeken hianyos, ezért a felszinre merélegesen szenet (grafitot) g6zolve egyenletes
szénréteget hozunk létre, mely hordozorétegként tartja meg a platinafilmet. Ezt kovetden a felszinnek megfeleld
domborzati platina—szén-hartyarol a bioldgiai mintat felolvasztva, lemaratva megkapjuk a replikat. A replika
transzmisszios elektronmikroszkopban vizsgalva a platina-arnyékolas miatt térhatast képet ad. A képrol
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megallapithatd a platina gézolés iranya, ami sziikséges a replika fotdjanak helyes értelmezéséhez: a fotokon a
platinaarnyékok fehérek, a platinalerakodasok sotétek lesznek!

Patkany bélhamsejt szoros sejtkapcsolo strukturaja részlete. A replika fotdjanak felsd részén a mikrobolyhok
sora, alattuk a sejtkapcsolo struktura halozatos elemei altal képzett kazettai lathatok (fagyasztva tort készitmény,
TEM foto).

Kérdések:

12. Milyen szempontokat kell figyelembe venni a fagyasztasi eljaras soran?
13. Mi a kiilonbség a fagyasztva tort €s maratott felszinek kozott?

14. A membranokra rafut6 torés a membran mely felszineit tarja fel?

15. Indokolja a P- és E-felszin elnevezését!

16. Melyik felszin gazdagabb intramembran részecskékben?

17. Vazolja fel, hogyan késziil a replika?

18. Hogyan azonosithato a platina-arnyék a kinyomtatott pozitiv képen?

19. Hogyan lehet felismerni és megkiilonbdztetni a P- és E-felszint?

A citokémiai modszerek alapjai

A sejtek kémiai komponenseinek kimutatasaval a citokémia foglalkozik. A citokémiaban alkalmazott modszerek
Iényege olyan eljarasok, protokollok kidolgozasa, amelyek alkalmasak a kivalasztott vegytilet sejten beliili
elhelyezkedésének (lokalizacidjanak) feltdrasara, azonositasara. A modszerek alapja olyan (akar tobb 1épésbol
4ll6) kémiai vagy biokémiai reakcio, amelyben a képzddo reakcidtermék csapadék (nem oldodik fel és nem diffundal
el képzddésének helyétdl) €s mikroszkdpban jol lathatd (szines vagy elekrondenz). A korai modszerek a sejtek
makromolekulainak és szervetlen alkotéelemeinek kozvetlen kimutatdsara, azonositasara szolgaltak (leird
hisztokémia).
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Szénhidrat-kimutatas PAS festéssel (PAS — perjodsav—Schiff-reagens) egér utobél metszetén. A piispoklila szin
jelzi a magas szénhidrattartalmu valadék elhelyezkedését a metszeten.

A mobdszertan fejlodésének és a kutatasok igényeinek megfelelden a sejtekben végbemend folyamatok kimutatasara,
nyomon kovetésére indirekt eljarasok is megjelentek (funkcionalis hisztokémia). Ez utdbbi esetben pl. enzimeket
ismert reakciomechanizmusuk alapjan (enzimcitokémia), egyedi fehérjéket pedig immunologiai modszerrel
(immuncitokémia) mutathatunk ki.

Enzimcitokémia

A XX. szazad els6 felében a sejttani kutatasok eredményeképpen a gyorsan fejlodo biokémiai kutatasok soran
szamos enzim, enzimrendszer azonositasara keriilt sor. Hamar kialakult az a kép, hogy a sejt anyagcseréjét a
legegyszeriibb folyamattol a legbonyolultabbig az enzimek katalizaljak. Az enzimologiai kutatasok jelentoségét
az anyagcsere-folyamatok feltarasaban, és megértésében elért eredmények tdmasztjdk ald. Az enzimek sejtekben
torténd kimutatasara kidolgozott in. enzimcitokémiai modszerek a XX. szazad masodik felében, az 1980-as évekig
hoditottak, de jelentdségiiket a mai napig sem veszitették el.

Az eljarasok alapja az, hogy a sejtben vagy sejtkozotti dllomanyban elhelyezkedd enzimet olyan szubsztrattal
reagaltatjuk, amellyel reakcidba 1ép, és a képzddo reakcidtermék a preparatumban azonosithatd, megfigyelhetd.
A preparatum elkészitése (mintavétel, metszetkészités) soran alkalmazott mikrotechnikai 1épések hatranyos hatésai
ellenére a készitményben talalhatok olyan enzimek, melyek mitkodoképességiiket megtartottak. Ebben az esetben
megfeleld koriilmények (hémérséklet, pH, ionkoncentracio, kofaktorok) biztositasaval aktivalhatok, és megfeleld
szubsztratjuk (oldhatatlan csapadékot ad, az adott enzimfehérjére nézve specifikus, nem bomlik el spontan)
hozzaadasaval egy vagy tobb 1épésben szines csapadék képezddhet. A csapadék elhelyezkedése az aktiv enzim
lokalizaciojat jelzi.

Gomori lugos foszfataz kimutatasa a vesetubulusok sejtjeiben egér vese hosszmetszetén. A sejtek nem
ismerhetéek fel, mert az alkalmazott nagyitas ehhez tul kicsi.
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Az enzimek kimutatasara szolgalo eljarasok alapvetden négy csoportba sorolhatok:

1. A szubsztrat a reakci6 eredményeképpen szintelen reakcidtermékké alakul at. Utobbi a szubsztrattal egyiittesen
alkalmazott vegyiilettel pillanatszertien lejatszodo reakcidja soran alakul at szines, oldhatatlan csapadékka.

2. Ha az enzim és szubsztrat kdlcsonhatas eredménye egy szintelen, de oldhatatlan vegyiilet, akkor a szines
csapadék kialakitasara az enzimreakciot kovetden is van lehetdség.

3. A szubsztrat oldhatatlan, szines csapadékka alakul az enzimreakci6 hatasara. Az alkalmas szubsztratok szama
igen korlatozott!

4. Az enzimek irreverzibilisen blokkolhatok aktiv centrumaikhoz kovalensen két6d6 inhibitorokkal. Az inhibitorhoz
jelzémolekulat kotve a gatolt enzim lokalizacidja igen pontosan azonosithatd. Specialis laborigényei miatt ritkan
alkalmazott modszer.

Bar €16 allapotu mintan is lehet enzimcitokémiai vizsgalatot végezni, de ilyen mintakon sok a téves reakcio, hamis
hattérjel616dés. A minta fixalasa alapvetd fontossagl. Olyan rogzitészert kell hasznalni, mellyel biztosithat6 az
enzimek azonnali irreverzibilis immobilizaciojat, de az enzim aktivitdsanak meg6rzésével. Enzimcitokémiai
eljarasokban rogzitdszerként legelterjedtebben pufferelt formaldehid- és/vagy glutaraldehidet, alkalmaznak.
Lényeges a fixaldszer gyors penetracioja.

Az alabbi harom képbdl all6 sorozaton harantcsikolt izom azonos teriiletérdl késziilt keresztmetszeti készitményeken
ATP-4z aktivitdsanak kimutatasa tanulmanyozhat6. Az enzimreakcid sotétbarna csapadék képzodésével jar. A
képek abban kiilonboznek, hogy a szubsztrattal torténd inkubalas eltéré pH-n zajlott. Ezért a képeken eltérd pH
optimumon miikodé ATP-az enzimek reakcioja, és lokalizacioja mutatkozik meg. {gy lehetségessé valik pl. az
eltéré miozin fehérjék kimutatasa.
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ATP-4z aktivitas kimutatasa; pH=4,6.
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ATP-4z aktivitas kimutatasa; pH=10,2.

Az enzimcitokémiai eljaras miitermék(ek) képzodésével jarhat (elégtelen vagy hibas fixalas, a keletkezd csapadék
kioldodik stb.), igy a készitmények kiértékelésénél fokozott dvatossaggal kell eljarni, és az enzimreakcid specifitasat
kontroll preparatumokkal kell igazolni. A kontroll lehet pozitiv, amelyben az alkalmazott enzimreakcid biztosan
(bizonyitottan) lejatszodik, ezzel lehet igazolni az alkalmazott reakcié miikodését. A negativ kontrollal lehet kizarni
a hamis eredményeket: a szubsztrat kihagyasaval vagy specifikus gatloszerek alkalmazasaval vagy az enzim hovel
torténd inaktivalasaval elméletileg a csapadékképzodés elmarad.

Az enzimcitokémia alkalmazhato elektronmikroszkopos vizsgélatokhoz készitett metszeteken is. A hiteles
eredmények elérésé¢hez fokozottan kell igyelni a minta ultrastruktirajanak megdrzésére, a megfeleld elektrondenz

srr

alkalmazasaval).

Elektronmikroszkopos enzimcitokémia. Savas foszfataz kimutatasa lizoszomalis apparatus elemeiben (elektrondenz
struktarak; Kis Viktor felvétele).

Immuncitokémia

Az utobbi 25-30 évben egyre szélesebb korben alkalmazott, az immunbiologiai modszerek csaladjaba tartozo
eljaras. Alapja az antigén-antitest reakcio, vagyis az, hogy az antitestek nagy specifitassal kdtédnek azon
molekulédkhoz, amelyekkel szemben termelddtek. Az antitest (immunglobulin tipust vérfehérje) e tulajdonsagat
lehet felhasznalni arra, hogy egy sejtben, egy metszeten vagy esetleg sejttenyészetben a megfeleld antigének
jelenléte, lokalizacidja nagy pontossaggal kimutathato legyen.

Antigén lehet minden nagy molekulastlyu vegyiilet (fehérjék, peptidek, egyes lipidek, szénhidratok), leggyakrabban
valamely fehérje. (Antigén céljara kis molekulatomegil anyagok is felhasznalhatok: megfeleld hordozomolekulakhoz
kotve, az igy kialakitott molekulaval szemben kdnnyen termeltetheté immuncitokémiai célra felhasznalhato antitest.)

A modszer lényege, hogy a kimutatandd anyagot, pl. fehérjét egy allatbol (pl. patkany) izolaljak és tisztitjak, majd
bejuttatjak egy masik allatfaj (pl. nytl) szervezetébe. A patkanybdl szarmazé fehérjét a nyul immunrendszere
antigénként azonositja, majd ellenanyagot (primer antitest) képez cllene. A termelddé antitestet a nyul vérébol
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kivonjak, tisztitjdk. Ez az antitest patkanybol szarmazé mintan specifikusan kotédhet a megfelelé fehérjéhez
(antigénhez). A kotott antitestek nem 1athatok, ezért azokat mikroszkoposan is azonosithato jeloléssel kell ellatni.

Ha a jelolést kozvetleniil a primer antitesthez kotjiik, akkor direkt immuncitokémiai jelolést alkalmazunk. A
jelolés lehet egy enzim, ekkor az antitestet enzimcitokémiai modszerekkel lehet lathatova tenni, a minta a kialakulo
csapadék tulajdonsagaitol fiiggden fény- vagy elektronmikroszkopban vizsgalhato. E célra gyakran a peroxidaz-
reakciot alkalmazzak, mely mar igen kis jelol6dés mellett is diaminobenzidin (DAB) és hidrogénperoxid jelenlétében
intenziv barna, oldhatatlan reakcidterméket ad. A jeldlés lehet egy fluoreszcens festékmolekula (un. flourofor, pl.
fluorescens izotiocianat — FITC) is, ez esetben a minta fluoreszcens mikroszkdppal tanulmanyozhatd. A direkt
eljaras elénye, hogy egyszertien és gyorsan kivitelezhetd, de relative sok antitestet igényel, és magas lehet a téves
hattérjeloles.

Az antitest Y alaktl molekula, melyek két karja tartalmazza a variabilis antigén kotShelyeket. A molekula szara
tobb olyan konzervativ, az adott fajra jellemzd szekvenciat tartalmaz, melyekkel szemben tovabbi antitestek
termeltethetok. Ezért az igy eldallitott (masodlagos) antitest a primer antitestet szolgaltato fajbol eldallitott antitestek
jelolésére felhasznalhato.

\!' Fluoreszcens jeldlés

\

Elsddleges antitest
(Anti-A)

i A A antigén (A)

A direkt immuncitokémiai jelolés sémaja.

Fluoreszcensen jeldit  ip® &=

4
masodlagos antitest "."- \

Elstdleges antitest
(Anti-A)

A A antigén (A)

Az indirekt immuncitokémiai jelolés sémaja.

Ha a nyulbdl szarmazo6 (primer) antitestet egy harmadik allatfaj egyedébe (pl. kecske) juttatjuk, akkor az ott
antigénként jelenik meg és ellenanyag-képzodést (szekunder antitest) indukal. A szekunder antitest specifikusan

V4

sre s

szekunder antitest szintén specifikusan kotédik a primer ellenanyaghoz. Ez az indirekt immuncitokémiai eljaras.
Az eljaras munkaigényes, de egy primer antitesthez tobb szekunder antitest is kotddhet, igy a jelolés erésebb, a
modszer érzékenyebb, mint a direkt eljarasnal. Az indirekt eljarasok kozott szamos tobblépéses protokollt dolgoztak
ki. A tobblépéses immuncitokémiai reakcidsor lehetéséget biztosit az antigénkimutatas érzékenységének ndvelésére.

Az immuncitokémiai vizsgalatokat elektronmikroszkopos mintakon is lehet végezni, ha a jeldlésre hasznalt
reakciotermék megfeleld elektronelnyeld komponenst is tartalmaz. Ez lehet enzimreakcié eredményeképpen
létrejovo nehézfémtartalmu (pl. ozmium) csapadék, vagy a szekunder ellenanyaghoz adszorbealtatott meghatarozott
mérettartomanyba esé (1-15 nm atmérdji) kolloidalis aranyszemcse (,,immunogold” eljaras). E16bbi esetben a
nehézfémet tartalmazo csapadék, az utobbiban a szabalyos és egységes méretil aranyszemcsék arnyéka jeldli az
antigén helyét a metszeten.
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Immunogold eljarassal jelolt elektronmikroszkopos immuncitokémiai készitmény. Majsejt valadékszemcséjén
lathato kerekded fekete pottyok az aranyszemcsék képei. A mintan két, eltéré méretii aranykolloiddal jel6lt antitest
lokalizacidja lathato (kettds jelolés).

Természetesen az immuncitokémiai eljarasok soran is keletkezhetnek hamis jelek (pl. az alkalmazott antitestek
aspecifikus kotédésével, keresztreakciok kialakulasaval), melyeket megfelelé kontroll alkalmazéasaval lehet az
eredmények értékelésénél figyelembe venni.

Kérdések:

20. Csoportositsa az enzimek kimutatasara szolgalo eljarasokat!

21. Mi az antigén—antitest reakcio 1ényege?

2. Milyen molekulak alkalmasak antigénként torténd felhasznalasra?

23. Mi az eljarasbeli kiilonbség a direkt és indirekt immuncitokémiai eljarasok kozott?

24. Mi a jelentGsége az indirekt eljarasban hasznalt szekunder antitestnek alkalmazasanak?

25. Mi az elénye az indirekt eljarasnak?

26. Mekkora lehet a jeloléshez felhasznalt kolloidalis aranyszemcsék mérete?

27. Milyen eszkozzel lehet tanulmanyozni az immunogold eljarassal készitett preparatumokat?

28. Miért alkalmas az aranykolloid jeldlés elektronmikroszkopos minta kezelésére?

Autoradiografia

A radioaktivitas jelenségét Henri Becquerel fedezte fel a XIX. szazad végén (1896) és Marie Curie nevezte el
(1898). A XX. szazad elején Hevesy Gyorgy dolgozta ki a radioaktiv nyomjelzés elvét és erre alapozva a radioaktiv
nyomjelzés technikajat (Hevesy—Paneth, 1913), mely a fizikai, kémiai és biologiai folyamatok/jelenségek
tanulmanyozasaban a mas modszerekkel nem kdvethetd folyamatok és azok dinamikajanak vizsgalatat tette lehet6vée.
A mesterséges radioaktivitas felfedezése (1935), majd ezt kdvetden a mesterséges radioaktiv izotdopok eldallitasa
nagy lokést adott a modszer fejlodésének.

155

http:// www.renderx.com/


http://www.renderx.com/
http://www.renderx.com/reference.html
http://www.renderx.com/tools/
http://www.renderx.com/

render

A sejtek vizsgalatanak modszertani alapjai

Hevesy Gyorgy (1885-1966) vegyész; Nobel-dijat kapott 1943-ban az izotdopok nyomjelzéként torténd
alkalmazaséaért a kémiai folyamatok vizsgalatahoz.

A radioaktiv nyomjelzési technikak fejlédése és finomodasa lehetévé tette az €16 sejtekben vagy a szervezetben
lezajlé anyagcsere folyamatok, fiziologiai valtozasok iddbeni és térbeni alakulasanak kovetését. Orvosi teriileten
torténd alkalmazasaval kialakult és fejlédésnek indult a nukleéris medicina.

A sejtek anyagceseréjében igen sok kismolekulaju vegytilet jatszik szerepet, egy résziik mas, nagyobb molekulakba
vagy éppen makromolekulakba épiil be. Ha egy beépiild kismolekulaju anyagot radioaktiv izotoppal jeloliink,
akkor a jelolés késébb megjelenik a nagymolekulaban is, melynek lokalizacidja megfeleld modszerrel
meghatarozhatd. Az autoradiografia alkalmas gydgyszerhatastani vizsgalatokra, anyagcsere és €lettani folyamatok
nyomon kovetésére, génexpresszid kimutatasara stb. igy pl. egy aminosav jeldlésével nyomon kévethetd, hol veszi
fel a sejt a jelolt molekulakat, azok hol és milyen sebességgel épiilnek be az éppen szintetizalodo fehérjékbe, és
mi lesz a jeldlt fehérjék sorsa.

Biologiai mintdkon a H, C, N, O, P, S és I radioaktiv izotopjai alkalmasak a jelolésre. Az élettudomanyi kutatasokban
a B-sugarzo izotépokat (3H, lc, 3%p, 3SS) alkalmazzak a leggyakrabban. Anyagcsere-vizsgalatokban féleg a 3H,
¢ jelzett vegyiileteket, fehérjeszintézis kutatasaban a 3H, MC vagy 333 jelzett aminosavakat, nukleinsavak
szintézisének vizsgalatara a 32p jelzett nukleotidok hasznalata terjedt el. A kutatasokban leggyakrabban hasznalt
izotop a tricium (a hidrogén izotopja: 3H).

Az izotdppal jelolt molekulat (aminosavakat, nukleotidokat, szénhidrat monomereket) injekcioval lehet bejuttatni
a kisérleti allatba, vagy a tenyészté médiummal a sejt-, szovettenyészetbe, majd — miutdn a sejtek felvették azokat
—beéplilnek a szintetizal6dé a makromolekuldkba. Bar a jelolt molekuldk tulajdonképpen miniatiir sugarforrasok,
maga a jelolodés szabad szemmel vagy mikroszkoppal nem detektalhatd, 1athatova kell tenni azt. Ebbdl a célbol
a kiértékelendd mintat (szovettani metszetet, sejttenyészetbdl szarmazo sejteket) vékony fényérzékeny (eziist-
halogenid szemcséket tartalmazo) emulzios réteggel kell lefedni. Az izotopbdl kilépd sugéarzas behatolva az
emulzidba, kdlcsonhatasba 1éphet az abban elhelyezkedd eziist-halogenid szemcsékkel (expozicid), latens képet
kialakitva. Az exponalt szemcsék hagyomanyos fényképészeti eljarassal lathatod eziistszemcsékké alakithatok, a
nem exponalt szemesék az emulziobol kimoshatok. fgy az eredmény az izotopjelzések kozelében (idedlis esetben
pontosan felette) elhelyezkedd s6tét eziistszemcsék halmaza.

Az igy kialakul6 autoradiogram denzitométerrel kiértékelhetd. A ,,feketedés” a sugarzas intenzitasaval széles
tartomanyban ardnyos ezért kozelitdé mennyiségi kiértékelésre is alkalmas. A mddszer lehetdséget ad nagyobb
kiterjedésti akar az egész testet magédba foglaldé mintak vizsgalatara is (makro-, illetve egésztest autoradiografia).
Ha a minta fény- vagy elektronmikroszkopos célra késziilt metszet, az eziist fény- €s elektronelnyeld tulajdonsagai
miatt a preparatum (megfeleld el6készitést kdvetden) fény-, illetve elektronmikroszkopban is vizsgalhaté (mikro-
autoradiografia).

Patkany nagyagy keresztmetszet autoradiogram. Baloldalon dopamin transzporter jelolt, jobb oldalon negativ
kontrol.
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Az autoradiogram mindsége fligg az alkalmazott izotop tulajdonsagaitol, a sejtek altal felvett jeldlt molekulak
mennyiségétdl, a sugarzas mintaban, illetve emulzioban megtett Gtjanak hosszatol. Ha vastag a minta, n6 a sugarzas
elnyelddésének és szorodasanak valdszinlisége. Ha vastagabb az emulzi6 a benne kialakul6 ,.kép” denzitasa nd
(nagyobb az esélye a kolesonhatas bekdvetkeztének — tobb eziistszemcse keletkezhet), de a sugarzas nagyobb
teriileten is szorddhat, ezért az eziistszemcsék nem feltétleniil a jellt anyag felett jelennek meg, kevésbé pontos
az autoradiogram.

Kérdeések:

29. Mi a radioaktiv nyomkovetési eljaras alapja?

30. Melyek a jeloléshez leggyakrabban felhasznalt izotopok?

31. Hogyan lehet mikroszkopban lathatova/tanulmanyozhatova tenni a radioaktiv jeldlést?
32. Mi befolyasolja az autoradiogram mindségét?

33. Kinek a nevéhez kotddik a radioaktiv nyomkdvetési eljaras elvének és technikéajanak kidolgozasa?

A sejtalkotok centrifugalis ulepitéssel torténo
elkulonitése — Sejtfrakcionalas

A sejt struktirajat, a sejtorganellumok szerkezetét, kiterjedését, alakjat, mennyiségét és elhelyezkedését fény- és
elektronmikroszkoppal is lehet vizsgalni. Azonban a sejt alkotoelemeinek kémiai dsszetételérdl, az egyes sejtalkotok
mitkodésérdl részletesebb ismerteket lehet gylijteni ugy, hogy ha az organellumokat izolaljuk a sejt tobbi
alkotoelemétdl és eldallitjuk tisztitott, dusitott frakcidikat (sejtfrakcionalas).

A sejtalkotok és bizonyos makromolekulak frakciokban torténd elkiilonitésére egyes fizikai tulajdonsagaikban (pl.
méretiikben, alakjukban, stirliségiikben) megmutatkozé kiilonbségeket lehet kiakndzni. Ehhez sejttenyészetbdl
vagy valamely szervb0l vett minta egyarant alkalmas lehet. A legmegfeleldbb az olyan szervbdl szarmazé minta,
amelynek sejtallomanya talnyomo tobbségében azonos sejttipusbol all, és relative kevés kdtoszoveti rost taldlhatd
benne. Ilyen szerv példdul a mdj vagy az izom.

Az eljaras alapvet6en két f6 szakasza a homogenizalas, azaz a sejt megbontasa, feltarasa a sejtalkotok hozzaférhetové
tételére, valamint a ,,centrifugalas” vagyis a sejtorganellumok centrifugalis iilepitéssel torténd elvalasztasa a frakciok
eléallitasara.

Homogenizalas

Szervekbol, szovetekbdl szarmazé mintdk esetében a sejteket szoveti kotddésiikbdl (sejt—sejt, és sejt—-ECM
kapcsolatok!) fel kell szabaditani. A sejtfelszini molekularis kapcsolatokat és a sejtkapcsolé struktirakat bontani
kell. Ez megfeleld ion-6sszetételii oldatok, enzimek, mechanikai behatas vagy ezek kombinacidja alkalmazasaval
valdsithaté meg.

A sejtalkotok a sejt "feltarasaval” valnak hozzaférhetové. Ez a sejthartya felszakitasaval és a sejtvaz feldarabolasaval
érhetd el, ennek megvalositasdra mechanikai, fizikai, fizikai-kémiai mddszerek alkalmazhatok. Az alabbi modszerek
tobbségénél a sejtalkotok egy része sériil, kiilondsen a kiterjedt kompartimentumok (pl. SER, DER) feldarabolodnak,
Osszefiiggd membranjaik vezikulakka tagolddnak (vezikularizacio).

Hipozmotikus oldatba helyezve a sejteket (ozmotikus sokk), a membrannal hatarolt terekbe viz aramlik be, ami
a membrannal hatarolt terek megduzzadasdhoz, végiil a membran felszakadasdhoz vezet.

A konyhai turmixgép mitkodési elvére épiild, de specialis kiképzésii tin. késes homogenizator kiilondsen detergens
és/vagy szerves oldoszerek alkalmazasaval kombinalva makromolekulak (pl. DNS) szeparalasara is alkalmas.
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Az ultrahanggal torténd kezelés alkalmas a sejtfal széttorésére is, gyakran sejtkultirak, sejtszuszpenziok sejtjeinek
feldolgozasahoz hasznaljak. Az ultrahangos homogenizatorral j6 eredménnyel nyerhet6 ki egy tisztitott sejtfrakcio
organellumainak beltartalma.

Sejtszuszpenzid kisméretii résen, meghatarozott nyomassal torténd atpréselésekor (,,french press”) a sejtekre hatd
nyirofesziiltség és a nyomasvaltozasok hatasara szakad fel a sejthartya.

A sejtekre hato nyirofesziiltséget és a kialakulo folyadékelegy belsd surlodasat hasznalja fel a sejtek feltarasara a
Potter-Elvehjem homogenizator. Ez egy {ivegcsobol és a cs6be precizen illeszkedd csiszolt {iveg vagy teflon
dugattyibodl all. A dugattya kézzel (kis mennyiségek feldolgozasahoz) vagy motorral (5 ml-es mintatérfogat felett)
mozgatva a tengelye koriil forgathatd. A cs6be helyezve a kisebb szovetdarabokat tartalmazé mintat vagy
sejtszuszpenziot, a dugattyl forgatasa kdzben az anyagot tobbszor at kell préselni a csé és a dugattyu fala kozotti
résen. Ennek hatdsara a szervdarabkak szétesnek, a sejtek felszakadnak, a sejtorganellumok kisodrodnak. Sokoldalt,
tobb paraméterében jol szabalyozhatd, ezért széles korben alkalmazott modszer.

Potter-Elvehjem homogenizal6 csé és teflon dugattyija.

A Potter-féle homogenizalé miikodési elve.

A kialakulo szuszpenzid, a homogenizatum, diszperz rendszer, melyben sejttoredékek, a sejtorganellumok és
toredékeik, a sejtkdzotti llomany elemei talalhatok meg. A csak sejtekbdl, szovetekbol, szervdarabokbol készitett
homogenizatum tal str(i (tal nagy belsd srlodasu) lenne, ezért a feltaras el6tt a feldolgozandd anyaghoz tn.
homogenizal6 médiumot kell adni (1 g mintdhoz 3-5 ml médium). A homogenizalé médium — rendkiviil
leegyszerlsitve — modellezi a sejten beliili koriilményeket: tartalmaz egy- és kétértéki kationokat, aniont, puffer-
komponenst (a pH beallitasara) és a megfelelé ozmolalitas beallitasara szolgald vegyszert (altalaban szachardz,
céziumklorid stb.).

A homogenizalas lehet ,,enyhe” vagy ,,durva”. E16bbi esetben a sejteket, sejtalkotokat gyengébb behatasnak tessziik
ki, a sériilékenyebb organellumok jol megtarthatok, de a sejtek feltarasa nem egyenletes, nagyobb sejtrészletek
megbontatlanul maradhatnak. A durva homogenizalas eredménye egy egyenletes feltaras, de ennek ara az
érzékenyebb organellumok nagymértékii sériilése. Ez utobbi esetben a sériilt sejtalkotokbol kiszabaduld anyagok
mas frakciokat szennyeznek.
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Patkany hasnyalmirigybdl enyhe homogenizalassal készitett preparatum. A DER ciszternai nem valtak el
egymastol és a sejtmagtol.

Majbdl eléallitott DER frakcié jol mutatja az er6s homogenizalas hatasara lejatszodo vezikularizacio eredményét.

A homogenizatum eldallitasa soran gondoskodni kell a kiszabaduld enzimek aktivitasanak gatlasarol alacsony
(kozel 0°C) hémérséklet biztositasaval, sziikség esetén enzimgatlok (pl. hasnyalmirigybdl vett minta feldolgozasanal
tripszin inhibitor) hozzaadéasaval.

A homogenizatumbdl centrifugalis iilepitéssel nyerhetdk ki a kiilonb6zo sejtalkotok frakeioi.

Centrifugalas

A homogenizatumban a sejtalkotok részecskéinek mozgasat alapvetden a nehézségi erdtér, illetve az {ilepitd
kozegben fellép6 surlodasi erdk hatarozzak meg. A tényleges mozgast befolyasolja a részecskék mérete (térfogata),
alakja (feliilete) és stiriisége, pontosabban az {ilepit6 kozeg €s az iilepedd részecske stirtisége kozotti kiilonbseég.
Az iilepitd kozegnél nagyobb siirliségli részecskék a nehézségi erd iranyaba haladva iilepednek (szedimentacio),
a kozegnél kisebb siiriiségiick pedig ellentétes iranyban elmozdulva f616z6dnek (flotacio). Az iilepedés (vagy
f6l6z6dés) sebessége egyenesen aranyos a részecske és a kozeg siiriségkiilonbségével, négyzetesen aranyos a
részecske méretével és forditottan a kdzeg belsd surlodasaval. Mivel a sejtorganellumok és toredékeik a kolloid
mérettartomanyba tartoznak (atmérdjikk: 1 nm—0,5 um), ezért részecskéik sebessége még viszonylag nagy
stiriségkiilonbség esetén is nagyon csekély. Ezen tilmenden az 1 pm és ennél kisebb atmérdjii részecskék hdmozgasa
mar érzékelhetd mértékben a gravitacios mozgas ellen hat. Ezért a gyakorlatban a sejtorganellum frakciok
eléallitasara a normal nehézségi er6tér alkalmazasa csak igen korlatozottan felel meg.

A megoldas az tilepedési (f616z6dési) sebesség megnovelése centrifugalis erétér alkalmazasaval. Az erre a célra
kifejlesztett eszkdzok a laboratoriumi (€s ipari) centrifugak, melyek koziil még a legkisebbek is a nehézségi erbtérnél
nagysagrenddel nagyobb centrifugalis er6tér 1étrehozasara képesek. Sejtfrakcionalasi feladatokhoz az un. preparativ
ultracentrifuga a legalkalmasabb. (Ultracentrifuganak nevezik a 20 000/perces fordulatszamnal nagyobb teljesitményii
centrifugat.)

Azt, hogy a forgastengelyt6l mért adott tavolsagban a centrifugalis gyorsulas hanyszorosa a nehézségi gyorsulasnak
a relativ centrifugalis erétérrel (RCE) fejezik ki. A gyakorlatban alkalmazott centrifugalis gyorsulés a nehézségi
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allandé 10°—10°-szeres tartomanyaba esik, ilyen koriilmények kdzott a hdmozgas és a gravitacios mozgasok iilepités
vagy f616z6dés ellen haté komponensei elhanyagolhatoak!

A kozegnél nagyobb stirtiségli (iilepedd) részecskék centrifugalis, mig a kozegnél kisebb stirliségi (f616z6d6)
részecskék ezzel ellentétes irdnyu centripetalis mozgast végeznek. A részecskék sebessége egyenes aranyban nd
a forgasi tengelytdl mért tdvolsaggal, illetve a fordulatszam négyzetével.

A centrifugalasos elvalasztasi modszer elméleti alapjait megado egyenletrendszer a gravitacids mozgast, a surlodasi
er6t (Stokes-egyenlet) és a centrifugalis gyorsuldst leird egyenleteken alapszik. A felhasznalt 6sszefiiggéseket
idealis rendszerre vonatkoztatjuk: a részecskék 50 nm koriiliek, gombszeriiek, a kozeg stiriisége (kb. 1 g/cm3),
viszkozitasa (kb. 1 centipoise), mely a 20°C-os vizével egyezd. (A valdsagban a sejtfrakcionalaskor az {ilepitend6
részecskék mérete széles skalan szorhat, alakjuk jelent6sen eltérhet a gombétol.)

A centrifugalis erdtérben iilepedd (f616z6d6) részecske fontos jellemzdje egységnyi szoggyorsulasara vonatkoztatott
iilepedési (vagy f616z0dési) sebessége, amit a részecske iilepedési egyiitthatdjanak (szedimentacios koefficiensének)
neveznek. Jele: s, dimenzidja szekundum, értékének nagysagrendje vizes kdzegben és makromolekulak esetében
10713 s, amit nagyobb részecskék, pl. sejtorganellumok esetében — kényelmi okokbol — 10'3-szorosdban, n.
Svedbergben (S) fejeziink ki (S=10'13 s). Példaul az eukaridta riboszéma kis alegységének iilepedési egyiitthatoja
408, azaz s=4x10"2,

3

Theodor Svedberg (1884-1971) svéd fizikokémikus; a diszperz rendszereken végzett kutatasaiért kapott Nobel-
dijat 1926-ban. Munkassagéval alapvetden hozzéjarult a fehérjemolekulak centrifugalis tilepedési sebességének
¢és ezaltal molekulatomegének mérésére alkalmas analitikai ultracentrifugalas technikajanak kifejlesztéséhez,

A gyakorlatban a percenkénti fordulatszamot (RPM — revolutiones pro minutum), a centrifugalas idejét percekben
(vagy orakban), és az RCE értékét (altalaban 1000xg-ben kifejezve) adjak meg.

Balra fix mintatarté allasu szogrotor, jobbra a fordulatszam novelésére az eréhatasoknak megfeleléen
kilendiilé6 mintatartokkal az un. kilendiil6 rotor (a rotortartd talpakon).

A differencialis centrifugalas

E modszerrel a sejt alkotd elemeinek egymastdl kiilonbozo fizikai tulajdonsagu frakcioit allithatjuk eld. A
részecskéket egy adott stirliségli kozegbdl, vagy esetleg egy adott siiriiségii folyadékrétegen at tilepitjiik ki.
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Ha az iilepitend6 részecskék kdzott nagy a stiriségkiilonbség, akkor az lilepedési egyiitthatojuk, ebbdl kdvetkezéen
iilepedési sebességeik kozott érdemi kiilonbség mutatkozik, ami elsdsorban a stiriiségkiilonbségbdl szarmazik. Ha
nem elegendden nagy a részecskék kozotti stirtiségkiilonbség, akkor a térfogat-, esetleg alakbeli eltéréseik jutnak
dont6 szerephez. Ezért lehetséges, hogy bar a sejtorganellumok tobbségének sirtisége az 1,133—1,22 g/cm3-es
szlik tartomanyba esik, tilepedési egyiitthatojuk mégis 6t nagysagrendet is atfogva 101-106 S-ig terjed. Ennek az
a kovetkezménye, hogy a kicsiny stirtiségkiilonbség ellenére a kiillonbdz6 méretii részecskék adott kdzegben, adott
centrifugalis fordulatszam mellett is igen kiilonboz6 sebességgel fognak iilepedni.

Az iilepedési sebesség kiilonbségekért, tehat, dontden a részecskék méretkiilonbségei felelések: a differencialis
centrifugélassal a részecskéket gyakorlatilag térfogatuk szerint frakcionalhatjuk. A nagyobb térfogata részecskék
illepednek gyorsabban. El0szor a nagyobb térfogatl, nagyobb sebességgel iilepedd részecskéket, majd sorban a
kisebb sebességgel iilepeddket kiilonitjiik el.

Albert Claude (1898-1983) belga sejtbiologus; Nobel-dij 1974.

Albert Claude belga kutaté alkalmazta eldszor (1940) a differencialis centrifugdlast, ezzel elinditva a modszer
mdig tarto sikerét a biokémiai és molekularis biologiai kutatasokban. Munkdssagat 1974-ben az orvostudomanyi
Nobel-dij odaitélésével ismerték el.

Alapos feltarassal kapott homogenizatumban nem marad sejttormelék, igy a sejtmagok a legnagyobb térfogata
részecskék. A centrifugalas paramétereit gy kell megvalasztani, hogy adott centrifugan kivalasztott fordulatszam
mellett, a meghatarozott centrifugalési ido alatt az elkiilonitend6 sejtalkotok 6sszes részecskéje lejusson a centrifuga
cs0 aljara. Ezzel két frakciot kapunk: az adott sejtorganellumokat tartalmazo tiledék (szedimentum; csapadékszerii
allomany a cs6 aljan) és az azt mar nem tartalmazo feliiliszo (szupernatans).

Aziiledék nyers frakcio, hiszen az adott koriilmények kozott a kisebb sebességgel iilepedd részecskék egy hanyada
is bejut a szedimentumba. A nyers frakciobdl a kisebb részecskéket az iiledék tobbszori ,,mosasaval”, ij médiumban
torténd reszuszpendalasaval és Gjracentrifugalasaval lehet eltavolitani. Az ismételt centrifugalas eredményeképpen
a frakcio minden részecskéje ismét az iiledékbe kertil, a kisebb (,,szennyez6”) részecskékbdl azonban minden
mosassal egyre kevesebb. Hairom—hat mosas utan megkapjuk az tn. tisztitott frakciot.

A magfrakcié — sejttipustol fliggden — 500-1000 g érték mellett 10-20 percig torténd centrifugalassal nyerhetd
ki. A magfrakcio feletti feliiliszo a sejtmagmentes posztnuklearis szupernatans (PNS). Rendre névekvé RCE
értékek alkalmazasaval és megfeleld centrifugalasi id6 kivalasztasaval nyerhetdk ki a PNS-b6l a méret szerint
kovetkez6 sejtalkotok frakcioi.
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Patkiany majbél erdteljes homogenizalassal eloallitott tisztitott magfrakeio.

A sejtalkotok mérettartomanya szerint a ndvényi sejtekben a vakuélumok és/vagy a plasztiszok, majd a
mitokondriumok, allati sejtekben altalaban a mitokondriumok, vagy az azoknal nagyobb valadékszemcsék
kovetkeznek.

Allati sejtek mitokondrium frakciéjanak kinyeréséhez altalaban 1020 percig tart, RCE=3000—10 000 g melletti
centrifugalast hasznalnak. A mitokondriumok, a lizoszémak és a peroxiszomak egy része sok sejttipusban azonos
mérettartomanyba esik, és ezért differencialis centrifugalassal egymastol szét nem valaszthatok. Ilyen sejtek (pl.
majsejtek) esetében gyakran el6bb kiiilepitik a 30004500 g, 10 perc mellett képzdd6 Gn. nehéz mitokondrium
frakciot. Ez mitokondriumokban dusabb, mig az azutan kb. 7000 g, 20 perc alkalmazasaval eléallitott un. kdnny
mitokondrium frakcié a kisebb méretii mitokondriumokat és a lizoszomak, valamint a peroxiszomak zomét
tartalmazza. Természetesen mindkét nyers mitokondrialis szubfrakcié szennyezett az emlitett harom organellumnal
kisebb részecskékkel is.

l—a

el n

Nyers mitokondrium frakcié.

A nyers mitokondrium frakcio folott a posztmitokondrialis szupernatans (PMS) képzddik. Ez apro vezikulakat
tartalmaz, melyek a homogenizalaskor keletkeztek a DER, a SER, a Golgi—késziilék elemeibdl, valamint a
plazmamembranbol. A PMS ultracentrifugéalasaval (100 000 g, 1 6ra, 0,25 M/1 szachar6éz médiumban) eléallithatd
a szabad riboszomakat is magaba foglalé nyers mikroszéma frakcid. A fennmarado, iilepithet6 részecskéket mar
nem tartalmazo posztmikroszomalis feliiliiszé a homogenizalo kozeggel higitott citoplazma alapallomany és a
citoszol. A kiilonbdz6 membranorganellumok mikroszomalis vezikuldinak térfogata az altalaban szokasos
homogenizalasi eljarasok (1asd ott) utan nem kiilonbozik olyan diszkrét értékben, hogy differencialis centrifugalassal
kielégitéen szétvalaszthassuk dket egymastol.

Mivel azonban bizonyos stirliségkiilonbség van a részecskék kozott, szokas a nyers mikroszomat két szubfrakciora
bontani. Az un. nehéz mikroszéma frakci6 (20-30 000 g, 10-20 perc) apr6 lizoszomakat, a durva felszinti ER-bdl
szarmaz6 vezikuldkat tartalmaz. A SER, és Golgi-komplex membranjainak és vezikulainak tdbbsége és a riboszémak
a kdnnyti mikroszoéma frakcioban (kb. 100 000 g, 1 6ra) nyerhetdk ki. A nehéz és kdnnyti mikroszéma azonban
csak nyers frakcionak tekintendd, mert kdlesondsen szennyezik egymast.

A mikroszoma frakcio szubfrakcioi kizardlag kismértéki stiriségkiilonségeiket kihasznalva tisztithatok tovabb,
erre alkalmas mddszer az Gn. siirliség—gradiens centrifugalas.
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A differencialis centrifugalassal nyert sejtfrakciok anyagi osszetétel (lipid—fehérje aranyuk, enzimosszetételiik,
membranjuk és beltartalmuk kémiai Osszetétele) szempontjabdl, valamint funkcionalis szempontbol (in vitro)
vizsgalhatok.

A siiriiség-gradiens centrifugalas

A frakciok tovabbi bontésa, a részecskék még finomabb elkiilonitése mar nem a részecskeméretben megmutatkozd
kiilonbségeken alapszik.

Ha a centrifugalast egy pontrol-pontra ndvekvd siirliségii és megfeleld striségtartomanyt atfogd médiumban
végezziik, a részecskék addig lilepednek, amig el nem érik a nekik megfeleld stiriségii oldatrészt. Ekkor megsziinik
az lilepedo6 részecske €s az iilepitd kozeg kozotti stirliség kiillonbség, egyensulyi helyzet alakul ki, és a részecske
lebegni fog. Ha az elvalasztando6 sejtalkotok stirlisége barmilyen csekély mértékben is, de kiilonbozik, megfeleld
stirliség-gradiens alkalmazasaval elkiilonithet6k egymastol.

wrw . WY
W
N i
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A sejtvaz mikrotubularis elemeit tartalmazé tisztitott frakcio.

A slriség-gradiens kifejezetten preparativ, csekély mennyiségek kifinomult kezelésére hasznalhato,
ultracentrifugalasos modszer.

Kérdések:

34. Soroljon fel néhany, a sejtek feltarasara lehet6séget addé modszert!
35. Miért elényos a Potter-Elvehjem homogenizalé hasznalata?

36. Mi a homogenizalas célja?

37. A sejtalkotok mely tulajdonsaga alapjan lehet differencialis centrifugalas segitségével frakcioikat elkiiloniteni
egymastol?

38. Sorolja fel a {6 frakciokat eldallitasuk sorrendjében!

39. Hogyan kaphatunk tiszta frakciokat differencialis centrifugalassal?
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40. Mi az elvi kiilonbség a differencialis €s siirtiség-gradiens centrifugalasi modszerek kozott?

41. Mit jelent a stirliség-gradiens?
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A. fuggelék - Animaciok

1. animacio: A bioldgiai membran felépitése

2. animacio: A fagyasztva torés folyamata

3. animacio: Na+—K+ ionpumpa komplex molekularis modellje
4. animacid: Natrium-ioncsatorna térbeli modellje

5. animacio: A maghartya porus a poruskomplex nélkiil

6. animacio: DNS kettdsszal egy darabjanak molekularis modellje
7. animacio: 70s riboszoéma térbeli molekularis modellje

8. animacio: A chaperon-molekula térbeli modellje

9. animacio: A tubuli dimer térbeli modellje

10. animacié: mikrotubulus

11. animacid: Az aktin filamentum és miozin kapcsolodésa

12. animécid: A konnexon térbeli modellje

13. animacio: Klatrin triszkelion

14. animécio: Klatrin burok térbeli modellje

15. animéacio: Rosetta komplex alfa alegység térbeli modellje
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