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Tematika

Témak Kapcsol6dé gyakorlatok

+ Sejtmembran (felépités, funkcio, szemipermeabilitas)
+ Membrantranszport

lon transzport membranon keresztul e s capirnto s
A nyugalmi membranpotencial

+ toltott és semleges részecskék diffizicja
Facilitalt diffazio (csatornak, karrierek, ionoférok)

) - . Aktiv transzport « /4. Transzportjelenségek a sejt
gyogyszerészhallgatoknak + Membrénpotencial

Tankényvi részek

nyugalmi allapotaban

+ Jellemzsi 111/42. A nyugalmi

Létrejotte
Dr. Bozé Tamas

membranpotencial
+ Nerst egyenlet

+ Donnan-egyensdly és potencial
+ Goldman-Hodgkin-Katz egyenlet
+ Gybégyszerészeti jelentéség

Sejt és membran Membranszerkezet

F—
- Prokaridta és eukarista egyarant

1
rendelkezik citoplazmaval és ) { ’ !
sejtmembrannal

Sejt F— Extracetular Fluid
+ Az élet alapvets strukturalis és e

funkcionalis egysége
- cellula" (It) = kamracska

Phasphallpid

e e

ez 1o

pov Sutaco poteln
Membran szerepe: / A Hes

- Elalaszté réteg (barrier).

Framenis of
optorketetc

: . o . Cytoplasm
- Arészecskék mennyiségének preciz

Anena cet szabalyozasa a sejten belil és kivil

i 65 Sugarbiolgial Intézet

Membranszerkezet

Szemipermeabilitas

Pttty ictuizme (PO

05.0,,CO, K,

Promphsncylersacclimn: (PE)

Phospiundylacrne (PS)

Sphingomyelin (SM)
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Szerkezet és szemipermeabilitas

Hydrophilic Hydrophodic Mydrophilic
olar heads polay|

Membrantranszport maodjai

D78k
Arcarlip= 63,5 A2

Hidratalt fejcsoportok
~40 A vastag hidroféb belsé (farki) rész
A permeabilitas lipidésszetétel-figg
Kérnyezeti tényezok modulaljak (pl. T)
A zsirsavlancok szorosabb rendezédése
kisebb permeabilitashoz vezet

Gél < folyadékkristalyos < T, kbzelében

SIMPLE DIFFUSION FACILITATED DIFFUSION

Diffusion without a
helper protein

Diftusing
/ particles

Outsige cell

o
Inside cell

SEMME

Passziv diffuzid — nem toltott részecskék

+ Energiaforras: oldott anyag (elektro)kémiai gradiense
+ Passziv: nem igényel mas energiaforrast
+ Lépései
« hidratburok elvesztése
« difftzi6 a membranon keresztil
« re-hidratacio
+ Limitalé lépés: hidratburok megbontdsa - energiaigényes.

Passziv diffuzid — nem toltott részecskék

Fick elsé térvénye:
Coyp > C2’ C2

SEMMELWEIS Biofizikai és Sugdrbiologiai Intézet

Jm:anyagiram — siirtség
D: dif fuzi6s llands

Ac
2. koncentricisgradiens
ox gradie

Dyy: membraén dif f. all

C, Cog = Cims" Co

Permeabilitas I.

‘megoszlisi hinyados

Cm2 ~ Cm:
Jou = —Dyy - 2= Cm1
m = —Pm * (Cmz2—Cm:
o, Jm==Pm " Cna=cm)
Pn=—1 i Cm
d = SM2  constant = K
Cu1 Cv2
membran
n
allands ()

Jm = =Pm - K(erz = 1)

=pm K
ﬂ/i’ Pm
s

permeabilitasi llando |-

Anyagéram-striiség (Fick L): Jm = —P(Cr2—Cp1)

Permeabilitas Il.

Cc, Cpy = Com" Ci2
werose  gucose HED; gyl KO -
Cr [
Na* K* [fructose. tryptophan | fumea indole HH,
e . . .
10 10 10 10 w 10f

increasing permeability —
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Permeabilitas - példa lonok passziv diffuzidja

i x 660

a it uncharged e.q. alycerol)
concanteation . — Onsager egyenlet: Levezethst eqylethaté,

volume v —y " v X: thermodinamikai er6
concentration e fue TS s totalamountlost = p

1 kémiai potencial

o moliris szabadentalpia

R:egyetemes gézillands

1= 4o +RT - Inc
leakage timescale, _—

heselektrokémiai potencil
number of molecules inside

F:Faraday dllands

“amount lost each second 2 Toltstt részecskére (k): elektrokémiai potencidl
|/ gradiens 2 ion értékiiség,
for giycerolin E.co Con=0 elektromas potenc
for giycerolin L e Ao | nF By s clektromos potencil
Ll - ¢ Al Ao
p kT Ax K ax TR RT Ax
et 1, 0%m o solfthe simar ghceraldehyde sodn gycolysio was 7
% 8 el ot phosphorylated it would rapidey leak from cell
¢ 44‘ %% - k-dik részecske fluxusa koncentrdcio \P/SKY’DVYWDS
gradiens potencial
et ity J— gradiens
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Facilitalt diffuzio Facilitalt diffuzio

Membrénba agyazott mediator molekulak kézvetitik I. Csatornafehérjék I1. Karrierfehérjék

+ Energiaforrasa: részecske inherens elektrokémiai gradiense + Fokent ionokat szallit * Integrans membranfehérjék
Nem igényel mas energiat + Szamos alegységbdl allé integrans fehérjék + Szelektiv szubsztratkots hely

+ Elméletileg reverzibilis (irény: gradiens) + Atérik a membrant + Reverzibilis konformaciovaltozas sziikséges a

+ Részecskeeloszlss egyensilyhoz vezet + Belsejiik hidrofil Greget tartalmaz transzporthoz
Nagysagrendekkel gyorsabb a passziv diffazional + Nincs konformaciés valtozas a transzport * Eawics 1 SZUDSZUAL bekdtodése biztositja

+ Részecske-szelektiv soran + Min.100x kisebb transzportrata
Michaelis-Menten kinetikat kévet, telitheté * Kapuzas: stimulusreszponziv

. 6 konforméciévaltozas
Blokkolhaté inhibitorokkal oz ) coesod opten

+ Meditorai: csatornék, karrierek, ionoférok + Stimulus: feszéltség; ligand; masodlagos o

T} P hirvivé; mechanika e W
- X binding T w=h
diffusicn + Transzport rata: cca. 108 s s

Sugrbiolsgiai In

Facilitalt diffuzio - példak Facilitalt diffuzio

Gliikéz transzporterek (GLUT)

« Karrierfehérje szupercsalad

+ Csaknem minden sejtben jelen

Béséges jelenlét pl. vékonybélben

12 alfa-hélixbél 4116 transzmembran régié. o 7 carveteins
+ Glukoz aktivacios energidja (passziv Gl 4
diffuzis) 100 kd/mol lenne

- Ehelyett mindéssze 16 kJ/mol (GLUT-tal)

Semmelweis Egyetem | Biofizikai és
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Facilitalt diffuzié Aktiv transzport

11l lonoférok (,lonhordozok”) . \ Jellemzéi

Kicsiny, NEM fehérje jelleg( lipidoldékony A részecskek transzportja gradiens ellenében -

3

molekuldk a
nemegyensulyi részecskeeloszlas alakul ki @ membran két

Csatornaképzsk: hosszan jelenlévé, staciondrius

" ¢ o= X oldalan.
membranstruktiratképez, szamos iont enged at, gyors

Energiabefektetést igényel

transzport R

« Lehetséges energiaforrasok
* ATP hidrolizis - ATPazok

Mozgé Karrierek: membran egyik oldalan felveszi az iont;

atvandorol vele, masikon leadja. Egyszerre egy iont szallit
+ Fény - fototranszporterek

Lassab -
‘ Uniport  Symport  Antiport | + Egy masik szubsztrat elektrokémiai gradiense
" . Cotrataport csatolt (masodlagos) aktiv transzporterek
: — St e et * Uniporterek / ko-transzporterek
o « Szimporterek / antiporterek

ugarbiologiai Intézet

Aktiv transzport - példak Aktiv transzport - példak

Sodkany potasshion pump/ e’ pun) Examples of Secondary Active Transporters

Na*/K* pumpa
. ATPaz Corvansporers Antporters
28 —_
LA R Cfgmoym

{ (symporters)
e : s
Nar release kit {
3Na' ki/ 2K be ]
{ L]
4 «

+ antiporter

+ Atelies human arve

energifelnasznalas 1/3-at teszik

Elektrogén (néveli a citoszol

negativitasat)

Inhibitorai: ouabain, digoxin
rehangee aschanger

Sugarbiolégia Intézet

Membranpotencial Membranpotencial

T an potencial / ] ultség / ,Nyugalmi
membrénpotencial” + Amembran két oldalan eltér az iondsszetétel
+ Elektromos potencialkiilénbség a sejtmembran belsé és kilsd T T IS

felszine kozott
+ Minden &16 sejtben Sejttipus Na | K <l Na K cr
. Sejttipusfiiggd (-30 mV - -90 mv) Orias tintahal axon 72 345 6l 455 0 540

" " " Béka izom 20 139 38 120 25 120

+ Negativ eljel: a citoszol negativ az extracellularis allomanyhoz

ké t Patkany izom 12 180 38 150 45 no

épes
« Szerepe: Extracefular 2 i Intracelluar
Chargo Separation = Acroes Membrane

Energiat biztosit szamos membranba agyazott molekularis e A * Belll nagy fehérje és foszfét anionok - p~0
+ Hidratalt ionmeéret: K*<Cl<Na*

gépezet makodéséhez (,a sejt mint elem”) e
« lonok permeabilitasa kilonbszs

v + Elektromosan ingerelhets sejtekben, illetve sejtek kozott

(pl. neuronok, izomsejtek) jeltovabbitasra hasznalhato o + Kemiai és elektromos potencialkillonbség a két oldal kozott

ugarbiologiai Intézet
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Korabbi modell - iononkénti egyensulyok

Feltételezések:

+ Zarttermodinamikairendszer

+ Membran permeabilis az ionokra

+  Bels és kils6 térrész termodinamikai
egyenslyban van - IONONKENT

+ Nincs nett6 iontranszport

« Termodinamikaiers 0

Nincs elektrokémiai potencialkilonbség

it _ jext _

i = wef

o + RTIncEX + zF o™ = pg + RTInc/™ + zF /™

Membranpotencial kialakulasa .

4 Nerst egyenlet

n——
P

)y =
uF

i-dik ion elektromos potencidlja egyenstilyban = egyensdlyi potencidl
=az i-dikion

Alkalmazas: lononként figyelembe véve a membran két oldalan

kulonbozs koncentraciokat:

Grias tintahal axon béka izom
Unnart 62 mv 92 mv
Uonae 47mV. 46mv
[ 91 mv 03 mv
[ 56 mV. 88 mV.

Eredmény: A modell nem pontos,

Membranpotencial kialakulasa Il.

Donnan egyensdly (Gibbs-Donnan hatas)

Zarttermodinamikai rendszer

Nem permeabilis toltott részecskék (fehérie és foszfat
anionok) a féligaterszté membran egyik oldalan.
- Amembran csak a kisméretd ionokra (pl. K és CI')

permeabilis.

Egyensulyi koncentraciokulonbség alakul ki a K és CI
ionok kozott.
e . - Elektroneutralités az egyes térrészekben.

}
Extracellular

Donnan potencial:

Cytoplasm
ytop! . K sgébo| 1

potencilkulonbseg
* Upomman =4 mV

ugarbiologai Int

Goldman-Hodgkin-Katz egyenlet

- Passziviondiffizio

+ Kulénb6zs permeabilitasok

- Egyediionfluxus =0

+ Nyugalmimembranpotencial konstans
- Ereds elektromosaram-siiriiség = 0

+ Z=1- ered6 anyagaram-srtiség =

+ lonok fluxusa NEM figgetlen egymstél

Steady state elektrodiffazi

+ Allando elektrokémiai potencialgradiens
— konstans ionaramok — kompenzaljak
egymast— nincs ereds toltésvaltozas

+ Na“/K pumpa — koncentraciogradiens

Membranpotencial kialakulasa lll.

elektromos

K-dik részecske fluxusa - Potenciaiionte

Py 2 Fidg,
= ugkt(—— + e o o
Ji \K,,r‘(Ax KR bx
elektrokémiai
potencidlgradiens

=0

U= ap = BT 1 Pt K exe + Pra+ [N Jexe + Pei= [CL Tine
=Ap=—In - - -
F 7 pg+ [K*)ine + Prat[Na*line + por-[C1Jext

Grias tintahalaxon | béka izom |
G2mv | o2 mv |
613 mv 892mv

Biofizikai &

Kdszéndm a figyelmet!

Dr. Bozé Tamas

emmelweis-univ.hu
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Cyogyszerészeti jelentdség

Migrme Cystc forous
CACNIA cm -
Long @1 i -
chal -
hiRG .
yotonia SCNAS . - -
cic1 r
Dnhe: .
Cichanse: . s
Ganey Stones
cics
Tinnber .
toboner KcNG4 .
Chanas 2
ey Osecoenon
cic?

1 Chamncoptiics. Exsmplos of dcecs asscisiad wi dysfusctin

o chamncs. und




