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Kemotaxis

Sebgyodgyulds modell - fibroblasztok Listeria baktériumok

kollektiv mozgdsa intracelluldris mozgdsa

BIOLOGIAI MOZGASOK

Ritmusosan 9sszehiiz6dé6 szivizomsejt

Axon (neurit) névekedés Mozgé spermatocitak

A citoszkeletalis rendszer

Aktin Vimentin Mikrotubulusok
(rodamin-phalloidin) (anti-vimentin) (GFP-tubulin)

Dinamikus intracellularis fehérjepolimer rendszer (eukaridta, prokariéta)
Polimerizacio “okos tégla” egységekbdl

A polimérek mechanikaja és polimerizacioés-depolimerizacios dinamikaja fontos
Bioldgiai szerep: szinte minden folyamatban



Polimerizacié Polimerizacios egyensulyok

1. valddi equilibrium
Alegységek 6sszedllasanak folyamata

A polimerizacio fazisai:
1. Lag fazis: nukleacio
2. Novekedés fazisa
3. Equilibrium (egyensuly) fazisa 2. dinamikus instabilitas: folyamatos, lassu
ndvekedést kdvetd katasztrofikus depolimerizacio

Polimer
mennyiség

Equilibrium

Novekedés

3. Treadmilling:

Lag 1d6 taposdmalom

Az aktin monomer (G-aktin)

Az eukaridta sejtekben legnagyobb mennyiségben

eléfordulo fehérje (az dsszfehérie 5%-a) nukleotid
Koncentrécidja a sejtben: 2-8 mg/ml (50-200 pM) [G- 4 Va
aktin oldat esetére ez 25 nm atlagot molekulak 4 > ) 2

kozotti tavolsagot jelent]

LR (H) Vs

Alegység: globularis (G-) aktin
MW: 43 kDa, 375 aminosav,

1 molekula kotott adenozin nukleotid (ATP vagy ~7 nm vastag, hossza in vitro tbb 10 um, in vivo 1-2 um e : 3{
ADP) e hogyes () vég ,é?
Szubdomének (4) Jobbmenetes dupla helix. Szerkezetileg polarizalt
Genetikai variabilitas: emlosokben 6 kilonbdzé 3 ame
aktin, harom csaladban (a izomeredetd, B, y nem- 1 Szemiflexibilis polimerlanc (perzisztenciahossz: ~10 pm)
izomeredet() ) = -

Szerkezeti polarizacio (“szoges”, “hegyes” vég) E B
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Aszimmetrias polimerizacio: ATP sapka p— —
. ATP sapka .



Aktin a sejtben Aktin-fiiggd sejtmozgas
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Stress rostok cortex filopodium

Aktin dinamika a lamellipodiumban Mikrotubularis rendszer

Eukariota sejtek tubulinbdl
és kapcsolodd fehérjgkbdl alloé rendszere.




A mikrotubulusok épitékove: tubulin A mikrotubulus

Alegység: tubulin

Idegszovetben az dsszfehérje 10-20%-a

MW: ~50 kD: a- és B-tubulin -> heterodimér

1 molekula kétott guanozin nukleotid (GTP vagy GDP);
kicserélhetd (B), illetve nem kicserélhet6 (a)

Szerkezeti polaritas

Genetikai variabilitas: legalabb 6 kilonbdzé a illetve B tubulin

~25 nm vastag, Ureges

13 protofilamentum

jobbmenetes révidmenet( helix

balmenetes hosszimenetU helix

Merev polimerlanc (perzisztenciahossz: néhany mm!)

Szerkezeti polarizacio:
+Vvég: polimerizacié gyors, B-alegység altal terminalt
-vég: polimerizacio lassu, a-alegység altal terminalt

GTP-sapka
Polimerizacios egyensulyok ] o - )
mikrotubulusokban Mikrotubularis rendszer az eukariota sejtben
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Mikrotubularis rendszer fukcio

1. Autopalyak motorfeherjék szamara
2. Erzékeli, monitorozza és megtaldlja a sejt geometriai kdzéppontjat
3. Motilitasi funkciok (sejtosztédas)
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Intermedier filamentum épitokovek

Intermedier filamentum dimer:

Farok
Fej i 1B 4 2A 2B
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Tulajdonsagok: -Kémiailag ellenalld (detergensek, magas ionerésség)

-Denaturald szerekkel (pl. urea) extrahalhatd

-Fibrézus monomer (nem globuléris, mint az aktin vagy tubulin)
-amino-terminalis fej
-centralis rud (a-hélix, heptad ismétlodés)
-carboxy-terminalis farok
-a szovetspecifikus monomérek egymastél a
végeik szerkezetében kuldnbdznek

Intermedier filamentalis rendszer

8-10 nm atmérdjl szdvetspecifikus, filamentalis fehérjerendszer,
mely a legtébb (de nem minden) éllati sejtben megtalalhaté.
Alapvet6 szerep: mechanikai ellenallas biztositasa

Vimentin, Vic Small

Intermedier filamentumok csoportositasa

Szovetspecificitas alapjan
(Klasszikus csoportositas)

Szbvet tipus Intermedier filamentum
Epithelium Keratinok
|zom Dezmin
Mesenchyma Vimentin
Glia Glialis fibrillaris savanyu fehérje

(GFAP)

Neurofilamentum (NF-L, NF-M, NF-

ldeg H)



Intermedier filamentumok

polimerizacidja

A sejtben teljesen polimerizalt allapotban
(nem dinamikus egyensuly) é’“' , N ﬁ\o}

" alpha-helix
- COCH
Centralis rudak (a-hélix) (.
hidrofob-hidroféb kolcsénhatasa oo coom
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2 dimer -> tetramer
(antiparallel elrendezédés,

szerkezeti apolaritas) & 7YY
protofilamentum

z. ¢ 2

Tetramerek longitudinalis sorozata
-> protofilamentum

8 protofilamentum -> filamentum

filamentum

MOTORFEHERJEK

1. Specifikus filamentumhoz kapcsolodnak.
2. EImozduléast és erét generalnak.

3. Kémiai energiat hasznalnak fel.

Intemedier filamentumok szoéveti funkcioi

Szdveti mechanikai stabilitas biztositasa
Epitelidlis (hdm-) sejtekben:

-Pathologia: epidermolysis bullosa simplex. Mutéacié a keratin génben.
Enyhe mechanikai hatasra (pl. dorzsolés) fellepd hdlyagos hamszétesés.

basal cell of epidgrmis

defective keratin
filament network
40 um (C) hemidesmosomes

A motorfehérjék tipusai

1. Aktin alapu
Miozinok: Konvencionalis (miozin Il) és nem-konvencionalis
Miozin szupercsalad (I-XXIV osztalyok). Plusz vég iranydba mozognak.

2. Mikrotubulus alapu
a. Dineinek: Ciliaris (flagellaris) és citoplazmaris dineinek.
A mikrotubulus mentén a minusz vég iranydba mozognak.
b. Kinezinek: Kinezin szupercsalad: konvencionalis €s nem-konvencionalis.
A mikrotubulus mentén a plusz vég irdnyaba mozognak.
c. Dinaminok: MT-figgé GTPéaz aktivitas
Biologiai szerep: vakuolaris fehérjevalogatéas (pinchase enzimek)?

3. DNS alapu mechanoenzimek
DNS és RNS polimerézok, virus kapszid csomagoldé motor, kondenzinek
A DNS fonal mentén haladnak és fejtenek ki erét

4. Rotaciés motorok
F1FO-ATP szintetaz
Bakterialis flagellaris motor

5. Mechanoenzim komplexek
Riboszéma



-y : NEM-PROCESSZiIV MOTORFEHERJEK
Motorfehérjék munkaciklusa oc SSMiOZiI? O J

) ) A nem-processziv motorok sokasidgban
“”ASHWJ"%'}IH:‘L‘MM: dolgoznak.
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5V d=munka- vagy lépéstdvolsdg
“Duty ratio”: r= V=ATP4z sebesség
V' vemotilitdsi sebesség

Munkaciklus

Mikorogyongy
elmozdulis

Processziv motor: r->1
Pl. kinezin, DNS-, RNS-polimerdz.
Munkaciklus nagy részében kapcsolt dllapotban.
Egymaga képes a terhét tovdbbitani.

Szétkapcsolt

Toit Nonprocessziv motor: r->0

P1. miozin.
Munkaciklus nagy részében szétkapcsolt dllapotban N
Sokasdg miikodik egytitt. S

Egyetlen motorfehérje dltal kifejtett erd: néhany pN.

Szintetikus vastag filamentum

Lépéstavolsag: 5,5
epestavolsag: 5,5 nm AFM felvétel

(szomszédos aktin alegységek kozotti tavolsdg)

PROCESSZIV MOTORFEHERJEK Dinaminok

Kinezin Miozin V GTPazok

Lépéstavolsag: 8 nm (minden masodik tubulin
alegység kozotti tavolsag)

g

Lépéstavolsag: ~36 nm nm
(aktin filament hélix félmenet
emelkedés)
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ROTACIOS MOTOROK I:
DNS Motorok F1FO-ATP SZINTETAZ

Processziv motorok A
F
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ROTACIOS MOTOROK II:

Bakterialis flagellum motor
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Fordulatszam: > 20000 rpm
Fogyasztds: 1010 W
Hatdsfok: > 80%
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