AZ ELO SEJT FIZIKAI
BIOLOGIAJA

KELLERMAYER MIKLOS

Fi1ZIKAI BIOLOGIA

® Ma mar nem csak kvalitativ
megfigyeléseket, hanem kvantitativ
méréseket végziink (biolégiai adatok —
kvantitativ adatok).

e Kvantitativ adatokbdl kvantitativ
modelleket épitiink

e Kvantitativ modellektdl elvarjuk, hogy
kisérletesen tesztelhetd predikcidkkal
szolgdljanak.

MODELLEPITES KIINDULO
SZEMPONTJAI

® Milyen tények allnak rendelkezésre?
a. Barki 4ltal megallapithato tények (pl., a sejt fehérjét
taralmaz)
b. Hosszas kisérletezés 4ltal elfogadottnak
nyilvéanitott tények (pl. a fehérjék a riboszémén
szintetizal6dnak)
c. Spekulativ kijelentések (pl. a mitokondriumok &si
baktériumok leszdrmazottai)

e Erdekes vagy fontos a probléma?

® A bioldgiai entitdsok nem sérthetik a
fizika és kémia torvényeit.

MITOL ELO AZ ELO?

® Az élet mivoltat ma is csak kozelits, leirs kvalitasok
Osszességével tudjuk megadni

-(pl. névekedés, szaporodds, energiafelhaszndlds / dtalakitds, reprodukci6)
® Az €10 sejt meglepden kevés elembdl épiil fel.

® A sejt kiilonleges (szerkezetd és funkcidja)
makromolekuldkat tartalmaz
-(fehérjék, nukleinsavak, szénhidratok, lipidek)
-a makromolekuldk egyszert alegységek kombinatoridlis egymdshoz

kapcsolédasaval keletkeznek.
-a makromolekuldk informdciét kédolnak (kiilonb6z6 “nyelven”)




BIOLOGIAI MODELLEPITES

® Absztrakcié
® Egyszertisités

e A makromolekulak teljes atomi lefrdsdra
nem tudunk torekedni

® Projekciét végziink, amely a makromolekula
bizonyos aspektusét tiikrozi

® [dealizdcio

A DNS-MOLEKULA
IDEALIZALASA
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AZ ESCHERICHIA COLI SEJT
IDEALIZALASA
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A MAKROMOLEKULAK TOMEG SZERINTI
MENNYISEGE A SEJTBEN NAGY
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BIOMOLEKULARIS RENDSZEREK
MERETSKALAJA
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A SEJT MERETSKALAJA

Egyszertsitett
sejtmodell: kocka

Sejt:
20 ym oldalfala
kocka
/\ktinrpo]cku]a S
mérete
Aktin‘m’o]eku]ék 0 e
Szama
Aktin éfllagos 250 nm.
tavolsdga
Kélhl:ll’ll ion 0.15 am
mérete
Kalium ionok ~10°
szdma
K' @& K
Kélium ionok 20

‘ ' dtlagos tavolsaga
152 196

A modell hidnyosségai:
Kalium ion
(d=0.15nm,

Aktin filamentum (d=7 nm)

Analégia -
Tanterem:
20 m oldalfala
kocka

5mm
~500 ezer
~25 cm
0.15 mm
~10°

~2cm

® a koncentréciok lokdlisan valtoznak

cc~100 uM)  cc~150 mM) e dinamika: dlland6 mozgds, titkozés
e kilesonhatédsok, a dinamika miatt sokféle

VIZSGALHATOK-E A BIOLOGIAI
RENDSZER LEGKISEBB RESZLETEI?

“Valésag”
Modell (mérési eredmény)

Globuldris aktin fehérjemolekula
szerkezeti modellje
sziirke - C; piros - O; kék - N; sdrga - S

Oxigén atomok rhodium egykristély feliiletén
(pésztdz6 ttiszondds mikroszkép felvétel)
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BIOLOGIAI IDOSKALA 1.
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BIOLOGIAI IDOSKALA II.
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BIOLOGIAI IDOSKALA III.

gating of ion channels
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ENERGIA- ES MERETSKALAK
OSSZEFUGGESE

e “Determinisztikus” (kémiai, mechanikai, elektromdgneses)
vs. “termikus” energidk

® Termikus energia egysége: kT = 4.1 x 102! ] = 4.1 pNnm

® Relevdns skéldzédds: exp(-Eqet/ksT)
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DIFFUZIO, POLIMERIZACIO,

REPTACIO

TEMATIKA

e Diff(izid, diffzié-vezérelt folyamatok

® Biopolimérek dinamikdja. Polimeriz4cio,
depolimerizécié

® Polimérek diffdzidja. Reptdcié. Folyamatok és

s 2

egyensulyok a citoplazma stirtjében.




TERMODINAMIKAI ARAMOK

e A természeti folyamatok ritkdn reverzibilisek.
e Ha a rendszer kiilonb6z6 pontjain kiilonbségek vannak az intenziv mennyiségekben,

dramok (termodinamikai dramok) lépnek fel.

e A termodinamikai daramok az egyenstily helyreallitdsdra irdnyulnak.

Termodinamikai
aram

Héaram

Térfogati dram

|
Elektromos dram

Anyagdram
(diffazio)

Aramot fenntart6
intenziv mennyiség-
kiilonbség

Hémérséklet (T)

Nyomds (p)

Elektromos potencidl

(@)

Kémiai potencial (i)

Aramsiiriiség Torvény
AT
Jp=-A— Fourier
Ax
R* Ap
y=———— Hagen-Poiseuille
8n Ax
1 Ap
Jo=-—-2 Oh
o P Ax m
Ac
J,=-D— Fick
Ax

ANYAGARAM (DIFFUZIO)

Aramot fenntarté

Termodinamikai |, P . < R -
., intenziv mennyiség- Aramsiiriiség Torvény
aram e qae 2

kiilonbség
Ac
Anyagaram J =-D—
A Kémiai potenciél n Fick
(difftzid) P W) Ax
¢ |
m Ac
x 2_J7 =-D=
m = anyagmennyiség tA " Ax
t  =idé
R =sugdr
x  =hossz
(Ac/Ax = koncentrdciégradiens, fenntartja c;-c,)
A = cs6-keresztmetszet
J» = anyagdram

D = diffazids dllandé

DIFFUzIO

® Részecskék h6mozgdsa révén létrejovs spontdn elkeveredés,
koncentrécié-kiegyenlitdés.

VIZ

kezdetben

I fel l]N le

néhany nap mulva

X

x = hatérfeliilet 4ltal megtett “elmozduléds” (valéjaban

a hatérfeliilet “elkendése”)

2 = 2Dt t=id6

D

= dlland¢ (“difftziés egyiitthat6”)

A diffuzid mikroszkopikus
manifesztacidja: Brown-mozgas

Robert Brown
(1773-1858)

Tejben szuszpendalt zsircseppek (csepp méret 0.5 - 3 ym)




Brown-mozgas
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DIFFUzIO

® Fick I. torvénye: anyagdram-siirtiség a kivalto
koncentréciéesés és difftizids dllandé szorzata

AC J» = anyagaram
Anyagéram: J = — D _ Ac/Ax = koncentracidesés (“gradiens”)
L D = élland6 (“diffazios egytitthat6”)

v = részecske dtlagsebessége

o~
N A -\
1 I = 4tlagos szabad tithossz / ”KY?iRO " Q
D (iitkozések kozotti dtlagos tdvolsag) — XM ﬁ{:\)

o5 dllandé: = - VI D = egységnyi id6 alatt egységnyi s
feliileten 4tdiffundélt anyag | 4/17 )
mennyisége (m?/s) (egységnyi - _,-""“\/
koncentracidesés mellett). o

Brown-mozgés

A mikroszképikus részecske mozgdsa a
molekuldkkal val6 véletlenszert titkozések
kovetkezménye.

kozotti dtlagos tévolsdg)
v = a termikus mozgdst végz6
részecske dtlagos sebessége

Diffazids allandé k T Einstein-Stokes 0sszefiiggés:
Sl it D kg = Boltzmann-éllandé
B T = abszoltat hdmérséklet
részecskére: 6nnr n = oldat viszkozitdsa

r = részecske sugara

DIFFUzIO

o Fick II. torvénye: anyagdram-stirtiség a kivalto
koncentrédciéesés id6beli véltozasanak figyelembe vételével.

AJ Ac J» = anyagaram
Anyagdram: -t =— x = tavolsdg
Ax At t=id6
Ac
M%) a
D765 Allando: D _&¢ D = diffaziés egyiitthato
Ax At
c(x)
.
A koncentrdcidesés idével csokken t2’

(a hatérfeliilet “elkenddik”)

Xp

B

A DIFFUZIO CSAK ROVID
MERETSALAN GYORS

ion channel

seconds
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Négyzetes Osszefiiggés: meredekség=2




A DIFFUZIO ES BOLYONGO MOZGAS
KAPCSOLATA

Brown-mozgas - “random walk” “Négyzetgyok torvény”:
N
2 2
(R*)= NI* = Li
R
R = elmozdulés
N = elemi lépések szdma
[ = |F;| = 4tlagos szabad uthossz
7;= elemi 1épés
NI =L = teljes tt
Atlagos részecske 1, _ i Te.ljeis T v D.i'ffﬁZiéfs D lvl
sebesség: T bolyongési id: egyiitthato: 3

(R)=W=\/§=W=@

A POLIMEREK ALAKJA A BOLYONGO
MOZGASRA EMLEKEZTET

Bolyong6 (Brown-féle) mozgés (“random walk”)
In

“Négyzetgyok térvény”: ( R 2) = NP’=1]

R = vég-vég tavolsag; r;= elemi vektor; N = elemi vektorok
szdma; [ = i-; =Kkorreléci6s hossz (“perzisztenciahossz”,
hajlitémerevség mértéke); NI = L = kontirhossz

Bolyongo (diffuziévezérelt) mozgds esetén R=elmozdulds,
N= elemi lépések szama, L=teljes megtett tt, és 1=dtlagos
szabad tthossz.

Makroszképikus folyamat esetén: <Ax?>=2Dr.

<Ax%> = 4tlagos négyzetes elmozdulds, D = difftziés
alland6, t = difftiziés id6 (megfigyelés idStartama)

Az elemi vektorok orientacios

rendezetlenségre térekvése rugalmassagot

eredményez

Entropikus rugalmassag:
Termikus gerjesztésre a polimerldnc random,
ide-oda hajl6 fluktudciokat végez.

NG& a lanc konformdciés entrépidja
(elemi vektorok orientdciés rendezetlensége).

Az entrépiamaximumra torekvés miatt a
polimerlanc rovidal.

POLIMERLANC “EGYENSULYI”
ALAKJA

Az a makroallapot, amely a legtobb mikrodllapottal
val6sithaté meg (legvaldszintibb dllapot)

QS [

MICROSTATE 1| MICROSTATE 2 MICROSTATE 3 etc.
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DNS molekuldk fluoreszcencia mikroszkép alatt




