A bioldgiai mozgas molekularis mechanizmusai.

Martonfalvi Zsolt

Motorfehérjék

Olyan mechanoenzimek, amelyek kémiai energiat
alakitanak mechanikai munkava.

a) specifikusan kapcsolddnak valamilyen citoszkeletalis
filamentumhoz vagy biopolimerhez (pl. DNS)

b) afilamentum mentén elmozdulnak, illetve erét
fejtenek ki

c) ekdzben ATP-t hasznalnak.

A bioloégiai mozgasok

Molekularis mozgas

Celluléris mozgas

Bakteridlis flagellum
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Motorfehérjék k6zds tulajdonsagai

Szerkezeti homologia

N-termindlis részen globularis fejet talalunk: ez

q‘;‘ a motor domén (ATPaz), ami specifikusan kot
§ L a megfeleld citoszkeletaris polimerhez.
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S C-termindlis  részen mikodést biztosito
Myosn kétéhelyet talalunk.

munkatavolsag 2

Ciklusos miikédes:
1.Kapcsolas
2.Munkacsapas (huzas)

o

4.Visszacsapas (relaxacio)

3.Szétkapcsolas (disszociacio)
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Motorfehérjék munkaciklusa

ATP-hidrolizis-ciklus Munkaciklus arany (r):

kapcsolt i The The

r= =
foe Tpe T Tki  Tteljes

szétkapcsolt Processziv motor: r~1

Thi PI. kinezin, DNS-, RNS-polimeraz.
Munkaciklus nagy részében kapcsolt allapotban.
Egymaga képes a terhet tovabbitani.

Nem processziv motor: r~0
PI. konvencionalis miozin (vazizom: miozin II.)

Munkaciklus nagy részében szétkapcsolt allapotban.

Sokasag miikodik egyiitt.

Egyetlen motorfehérje altal kifejtett er6: néhany pN

Citoszkeleton alapu motorok

Nem processziv motor Processziv motor
Vazizom miozin II. Kinezin
Aktin filamentum mentén mozog. Mikrotubulus mentén mozog.

Motorfehérjék tipusai

1. Aktin alapu
Miozinok: Az aktin filamentum mentén a plusz vég irdnyaba mozognak.

2. Mikrotubulus alapu

a. Dineinek: Ciliaris (flagellaris) es citoplazmaris dineinek. A mikrotubulus
mentén a minusz vég irdnyaba mozognak.

b. Kinezinek: A mikrotubulus mentén a plusz vég irdanyaba mozognak.

c. Dinaminok: Mikrotubulus-fliggé GTPaz aktivitas.

3. DNS alapu mechanoenzimek
DNS- és RNS-polimerazok, virus kapszid csomagolé motor, kondenzinek.
A DNS fonal mentén haladnak es fejtenek ki erét

4. Rotaciés motorok
F1Fo-ATP szintetaz
Bakteridlis flagellaris motor

5. Mechanoenzim komplexek
Riboszéma

Nukleinsav alapu motorok

Riboszéma Virus portalis motor
mechanoenzim komplex DNS ,pakolas”
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Rotacios motorok

hajtéeré: proton gradiens

Flagellaris motor
bakterialis mozgas

F.F, ATP szintetaz

Reverzibilis miikbdés

Bacterial Flagellar Motor
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Tébb cm hosszd,  rostok
~100 pm vastag,
multinukledris
(syncitium)..
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miikadés.
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Zsigerekben, - epitelidlis | Epitelialis sejt,

szoveti
Kontrakcioért
felelds (iris,
mirigyexcretio).
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Az izommikodeés biofizikaja

Mozgdsra, mozgatésra
specializdlédott sejt illetve szovet.

Csak huazni képes, tolni nem (...).

Harantcsikolt izom

Endomysium
(rostok kozétt)

Izom rost —

(sejt)

. T ~_Endomysium Sejtmag
lzompolya Véredény

(fascia)

Miofibrillumok
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Az IzommUkodés alapjelenségei I.

Rangas Szummacioé Részleges tetanusz Komplett tetanusz
0
w
t ¢ ' 9 IBERE R PHEEARAARAAAAHY idS
Ingerlés fuziés ingerfrekvencia felett

Egyszeri ingerlés egy 0sszehlizodasi valaszt — egy rangast — valt ki (6sszehlzodas — elernyedés).

Egy ingersorozat fokozza az 6sszehtizédasi er6t, mert a kovetkez6 inger még részlegesen kontrahalt
allapotban éri az izmot, igy a rAngasok 6sszeadddnak - szummacié.

Fuzios frekvencia feletti ingersiiriiség esetén a relaxacio gatolt, igy az izom allandé tonusba kertiil - tetanusz.

Az IzommuUkodés alapjelenségei lll.

1. Munka, Teljesitmény 2. Eré-sebesség osszefiiggés

1cm? izomkeresztmetszetre:

Fo Fmac=kb. 30 N

W=F-s

. . Pmax (Kb. vy, 30%-anal)
Ha v=0, akkor F=maximum e

maximalis izometrias erd (Fy)

Ha v=maximum, akkor F=0

Winech=0 v
Hill egyenlet:
w F-s (F+a)(v+Db) =(Fp+a)b
P=—=—=Fp
t t F: erd, v: rovidiilési sebesség bF,

a és b: konstansok,
Fo: maximalis izometrids eré

Az |IzommUkodés alapjelenségei |l.

1. lzometrias kontrakcio
Az izom nem révidil (vagy nem képes
révidilni), de kifejtett eré ndvekszik.

tetanus
(fuziés frekvencia
felett)

1 eré

rangas
(egyetlen inger
hatésara)

46 —=

2. Izoténias kontrakcio
A kifejtett er6 allandé, mikézben az izom
rovidl.

:)v}» s

hossz

A ketto keveréke: auxotonias kontrakcio (rovidiilés és erdkifejtés egyszerre)

Az izom energetikaja |.

Energia forrasa:
Mg.ATP2 + H20 —=— Mg.ADP! + Pi2 + H*

l-es tipusu rostok

* sok mitokondrium

* ATP képzés sejtlégzéssel

* lassU faradas

* mioglobinban gazdag: "voros izom"

* kis atméréji, lassu idegrostok aktivaljak
*lasst izomrost

* testtarté izmokban dominalnak

Il-es tipusa rostok

* kevés mitokondrium

* glikogénben gazdag

*ATP képzés glikolizossel

*gyors faradas a felszaporodo laktat miatt
* mioglobinban szegény: "fehérizom"
*nagy atmérdjd, gyors neuronok aktivaljak
* gyors izomrost

* gyors miikédés(i izomokban dominalnak
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Az izom energetikaja Il.

Az izom éltal felhasznalt kémiai energia nagyobb része hévé alakul

Fenn-féle effektus: A héfelszabadulas megn6 ha az izom mechanikai munkat végez.
A héfelszabadulas gyorsul a kontrakcié sebességének ndvekedésével.

Energia felszabadulas

W (mechanikai)

Az izomosszehuzédas mechanizmusai

Fenomenologiai mechanizmus:

A csuszé filamentum modell

Relativ izometrias er6 (%)

Andrew F. Huxley, Jean Hanson, Hugh E. Huxley

Szarkomer keresztmetszet

R 0
> vékony f.

-y

A szarkomer

az izom funkcionalis egysége

Z-lemez A-szakasz |-szakasz
-~

AL > il
sarcos: hus (Gr) [ 4 ﬁ
mera: egysé
gyseg o . - ‘:|

[,
LJ

a harantcsikolt izom =
legkisebb szerkezeti és
funkcionalis egysége

s

szarkomer

A-szakasz: Anizotrép
Vastag filamentumok
(miozin I1.)

miofibrillum

|-szaksaz: |zotrép
Vékony filamentumok
(aktin, tropomiozin, troponin)

titin M-csik miozin (vastag filamentum)

>z CapZ tropomodulin

aktin = - -+
filamentum nebulin minusz vég

plusz vége

aktin (vékony filamentum)

Z-lemez

Az izomosszehlzodas molekularis mechanizmusai

Az aktin filamentum

~7 nm vastag, hosszain vitro tébb 10 ym, in vivo 1-2 ym

Jobbmenetes dupla helix. Szerkezetileg polarizalt

Szemiflexibilis polimerlanc (perzisztenciahossz: ~10 ym)

Szakitészilardsag: kb. 120 pN (N.B.: izometrias koriilmények kozott akar

150 pN eré is hathat a filamentumra)

Aktin filamentumok szamaaz izomban: 2 x 101/cm?-izomkeresztmetszet

~
4 "hegyes” (-) vég

“szoges” (+) yf'

A
4
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A miozin Il

2 db alfa-hélixbl “coiled-coil”

N-terminus
konnyi lancok Q
2nmC l

C-terminus nyaki vagy pant régié
L 150 nm

v Regulatérikus
—————— Ko Lénc (RLC)
K "

S
oo
miozin fejek
NYak
(ler6kar)
Esszencialis KonnV

3 Lanc (ELC)

el

o

ATP-kot6 zseb

v
P‘ S

Konverter

domeén

Kontrakcioszabalyozas a harantcsikolt izomban

troponin
aktin komplex tropomiozin

Tropomiozin: Blokkolja a miozin-k6té helyeket
az aktin filamentumon.

Troponin komplex: 3 alegység, (C, T, I)
Troponin C szabad Ca?*-ot két, majd a
tropomiozin konformacioés valtozasat okozza,
igy a miozin-ko6té helyek felszabadulnak.

(3

Acivnion
Actin Helix

ATP

s

ADP M2+

A miozin Il munkaciklusa

L,cross-bridge” ciklus

M-csik «<— —> Z-lemez
Myosin head —
(high-energy

(@ Myosin cross bridge attaches to the actin

myofilament
Thin filament

2. Munkacsapas
(P, disszocial)

4. Visszacsapas
(ATP hidrolizis)

@As ATP i split into ADP and P,, cocking of
the myosin head occurs

330225

3. Szétkapcsolas,
(ATP

(@ Working stroke—the myosin head pivots and
bends as it pulls on the actin filament, sliding
ittoward the M line

ATP hianyban a miozin fej
kapcsolt allapotban marad:
[rr— rigor mortis
@ As new ATP attaches to the myosin head,

the cross bridge detaches

Miozin motor
domén és
mutacios helyek

Arg403GIn pontmutacio: hipertofias
kardiomoipatia
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