21. SEJTVAZ ES SEJTMOZGASOK.

Mikrotubulusok.  Molekuldris motorok és az
intracellularis transzport. A csillok és a flagellumok
mozgasa. Aktin mikrofilamentumok és szerepeik.
Intermedier filamentumok.

A fejezetet Lippai Monika allitotta dssze, Kovacs Janos
Sejttan cimii konyve és Szabad Janos jegyzete alapjan.

BEVEZETES

Az eukariota sejtek sokkal nagyobbak, mint
prokaridta tarsaik, szerkezetiiket elsésorban a sejtvaz
biztositja. A belsé vaz megjelenése az evolicid egyik
fontos Iépése volt, mely megnyitotta az utat a bonyo-
lult felépitésii eukariota sejtek kifejlédése és végsé so-
ron a soksejtiiség kialakulasa el6tt.

A sejtvaz fehérjék polimerjeibdl allo szerkezet.
Harom komponense van:

1. A mikrotubulusok 24 nm &atmér6ji csovecskék,
tubulin molekuldk polimerjei alkotjak.

2. A mikrofilamentumok kb. 7 nm atmérdjliek, és
globularis aktin molekulék polimerjeibdl allnak.

3. Az intermedier filamentumok atmérdje kb. 10 nm.
Tohbféle fehérje polimerje alkothatja, és a fenti két
sejtalkotéval  szemben nincs jelen  minden
eukariétaban. Néhany citoszolikus tipusa csak a
gerincesekre jellemzd.

A haromféle vaz funkcidja részben atfeds, de
emellett jellegzetes eltéréseket is mutat. Az intermedi-
er filamentumok mechanikai szilardsagot kdlcsénoz-
nek a sejtnek. Az aktinvaz f6 funkcidja az alak fenn-
tartasa, ill. a letapadast, az alak- és helyvaltoztatast
eredményez6 mozgasjelenségek generaldsa. A
mikrotubulusok tartjak fenn a sejt belsé rendezettségét,
a sejtmag és az organellumok jellegzetes elhelyezke-
dését. ElsGsorban 6k teszik lehetévé — a hozzajuk kap-
csolodd motorfehérjék kozremiikodésével — az egyes
kompartimentumok koz6tti transzportot, a kromoszoé-
mak szegregaciojat a sejtosztddas soran, altalaban a
bels6 atrendez6dést eredményezd mozgasokat. A
mikrotubulusok alkotjak a sejt mozgasszerveinek, a
csilloknak, illetve az ostoroknak a vazat.

Végil, de nem utolsésorban, a vazelemek 6sszes-
séglikben az intracellularis membranokéval 6sszemér-
het6, hatalmas hordozofeluletet alkotnak, melyhez
szamos makromolekula (enzimek, nukleinsavak) ké-
pes hozzakotddni, és igy lokalisan az altaluk katalizalt
reakciok szdmara optimalis mikrokornyezet alakul ki.

Bér a vaz elnevezés statikus szerkezetre utal, va-
I6jaban mind az aktin, mind a mikrotubularis vaz di-
namikusan Vvaltoz6, &llandéan &tépuld haldzat.
Konnyen képz&dnek polimerizacidval, és kdnnyen
lebomolhatnak depolimerizacidval.
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MIKROTUBULUSOK

A mikrotubulusok szerkezete

A mikrotubulusok azonos médon épiilnek fel és
milkddnek az egysejti és a magasabb rend
eukariotakban. Alapegységik, a tubulin két, egymas-
hoz hasonlé polipeptidbél, az a- és a B-tubulinbdl allo
heterodimer. A sejtekben kimutathaté egy harmadik
tubulintipus, a y-tubulin is, mely a centroszémakban
lokalizalodik. A tubulinokat kédol6 gének evollcidsan
er@sen konzervaltak (az ember genomjaban hat o- és
hat B-tubulin gén van).

Egy-egy dimer ,fej-farok” orientacioban egymas
utin  kapcsolddva  képez  egy  Ugynevezett
protofilamentumot, és az él6 sejtben 13 ilyen
protofilamentum  kapcsolodik 6ssze  csOvecskeve
(21.1. &bra). Miutdn minden protofilamentum
ugyanugy orientalodik (a mikrotubulus egyik végén
csak a-, a masik végén csak B-tubulin talalhatd), a
mikrotubulusok polarizaltak. A mikrotubulus néveke-
dése vagy rovidilése Ujabb és Ujabb heterodimereknek
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21.1. abra. A mikrotubulusok o- és B-tubulin
alegységek  dimerjeinek  polimerizcioja  soran
képzddnek.

A mikrotubulus-vaz dinamikus instabilitasa

A mikrotubulusok két végén az 0j tubulin-dimerek
beéplilésének sebessége nem ugyanolyan azonos
szabad dimer-koncentracié mellett. A B-tubulint
tartalmazé végen alacsonyabb a kritikus koncentracio,
vagyis az a szabad dimer-koncentracio, melynél az
idéegység alatt térténé raépulés és levalas éppen
kiegyenliti egymast. A B-tubulint tartalmazé vég



sokkal dinamikusabban véltozhat, ezért a mikro-
tubulusoknak ez a gyors vagy plusz (+) vége, mig az
o-tubulint tartalmazo vég a lassu vagy minusz (-) vég
(21.1. és 21.2. abra).
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21.2. &bra. Van olyan szabad tubulin koncentracio-
tartomany, ahol a mikrotubulusok B-tubulint
tartalmazé végén (+ vég) a beépilés, mig az o-
tubulint tartalmazé végén (- vég) a disszociacié
domindl. Sarga szin jeldli egy Kkitintetett ,sav”
helyzetét az id6 elteltével.

A polimerizéci6t jelentdsen befolyasolja a B-tubulin
GTP-az aktivitasa (bar az a-tubulin is két GTP-t, de
nem képes a hidrolizisre). A cs6végekre beépild
GTP-tartalma dimerek B-alegységén a GTP a polime-
rizaciot kovetéen hamarosan elhidrolizal, ezért a cso-
vek faldban mar GDP-tartalm( B-tubulin van. A hidro-
lizis csokkenti a dimerek kozotti kotés erGsségét: a
GDP-tartalmd tubulin disszociéciora hajlamos. Mivel
szabadon kil6go B—alegység csak a “+” végen van, ez
a vég reagdl érzékenyen a szabad tubulin-koncentréacid
véltozasara. A mikrotubulus ndvekedése akkor figyel-
het6 meg, ha a GTP-tartalmd dimerek asszociacitja
gyorsabb, mint az ezt kdveté GTP-hidrolizis. llyenkor
a (+) cs6végeken GTP-tartalma dimerekbdl allo ,,sap-
ka” alakul ki, mely nem hajlamos disszociaciéra. Ha a
raépilés lelassul, ez a sapka eltlinhet, a csévégeken a
hidrolizis kovetkeztében GDP-tartalmd [-tubulinok
jelennek meg, és ez azonnali gyors depolimerizaciot,
ugynevezett , katasztrofat” eredményez (21.3. abra).

Ez vezet a mikrotubulusok dinamikus instabilitasa-
hoz, ahhoz az €16 sejtekben jol megfigyelhet6 folya-
mathoz, melynek sordn az az Osszes mikrotubulus
mennyisége a sejten belil idében ugyan jelentGsen
nem valtozik, de az egyedi mikrotubulusok végei hol
ndvekedési fazisban, hol rovidiilésben vannak. A dina-
mikus instabilitas  kovetkezményeként a  sejt
mikrotubuldaris apparatusa folyamatosan atépiil: a sejt
energidt (GTP-t) haszndl fel arra, hogy a rendszert al-
landdan atalakulasra kész allapotban tartsa. Kuldndsen
gyors a mikrotubuléris apparatus atrendezédése az
0sztodo sejtekben, melyekben a kromoszomak szalli-
tasat a mikrotubulusokbdl allé magors6 (osztédasi or-
s0) végzi (lasd 21.5. 4bra).

Az osztodas gatlasara széleskortien alkalmazott
citosztatikumok jelentés része tulajdonképpen a dina-
mikus instabilitas megzavarasan keresztil fejti ki hata-

Sejtvaz és sejtmozgasok 2

sat. Az 6szi kikerics hatdanyaga, a kolchicin, vagy a
meténg-fajokbol kinyerhet6 alkaloidak és szarmazéka-
ik (vinblastin, vincristin) kis koncentracioban gatoljak
a csévégeken a kicserélédési folyamatokat és befa-
gyasztjak a mikrotubuléris rendszert, mig nagyobb
koncentracioban teljes depolimerizaciét okoznak. A ti-
szafafélékbol kinyerhet taxol és szarmazékai ellenté-
tes hatasuak, tllzott polimerizaciot okoznak és stabili-
zaljak a mikrotubulusokat.
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21.3. &bra. Ha a plusz végen elég gyorsan érkezik (j
tubulin dimer, az épiilé végen mindig GTP-kotott B—
tubulin van — stabilizalja a novekvé mikrotubulust. Ha
a beépulés lelassul, a végen bekdvetkezik a hidrolizis
— szétnyilik a mikrotubulus protofilamentumokra.

A mikrotubulusok helyzete a sejtben

A mikrotubulusok térbeli elrendez6dését a sejtben
els6sorban a MTOC-k, mikrotubulus organizald
centrumok szervezik. Az allati sejtekben a f6 MTOC a
sejtkdzpont, azaz a centroszoma.

A sejtkdzpont tipikusan a sejtmag kozelében elhe-
lyezkedd viszonylag kicsi (~1-2 pm atméréji) test,
melyet membran nem hatarol, ezert anyaga élesen
nem kuléniil el a kérnyezd citoplazmatol. Allati sej-
tekben két részre kilonithetd el: a centri6lumokra és
az Oket felhdszerien korilvevs pericentriolaris
anyagra (21.4. A &bra). A magasabbrendii novényi
sejtekbdl a centriolumok hidnyoznak.

A centriélumok henger alaku testek, de szerepik a
centroszOmaban nem teljesen tisztazott. Falukat 9
tubuluscsoport alkotja. Egy-egy csoport harom
mikrotubuldris taghol (triplet) all (21.4. C abra). A
centriélumok szama a sejtciklus soran valtozik. A nem
0sztddo sejtekben altaldban egy péar figyelhet meg.



A pericentriolaris anyag néhany jellegzetes fehérjét
tartalmaz, kozottik a mar emlitett y-tubulinbél allé
gytiriiket. A mikrotubulusok minusz végei tulajdon-
képpen ezekhez a gyiirtikhdz kapcsoldédnak hozza.
Egy-egy ilyen gyliri 13 alegységbél all és polimeriza-
ciés magként mitkddik, melyre az a- és B-tubulinbdl
allé heterodimerek fokozatosan raépiilnek (21.4. B

abra).
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21.4. d&bra. A centroszoma felépitése. A: A
centroszomaban  taldlhatd  y-tubulin  gyiirtikb6l
indulnak ki a mikrotubulusok, Ggy hogy (-) végik
dgyazodik a gyliribe. B: A 13 y-tubulint tartalmazo
gylriibdl indul ki a mikrotubulus polimerizacioja. A
gylrlit egyéb fehérjék stabilizaljak. C: a centridlumok
szerkezete: egyenként 9x3, azaz 27 mikrotubulushél
allé hengerek.

Ennek a ténynek két fontos kdvetkezménye van a
térbeli rendezettség kialakitasaval kapcsolatban. Egy-
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részt az egész mikrotubuléris apparatus iranyultsagra,
polaritasra tesz szert, mivel a csovek gyors plusz végei
egyontetiien kifelé néznek (21.5. é&bra), masrészt a
centroszdma anyagaba beagyazott minusz végek stabi-
lizalédnak, mivel az asszociacié/disszociacid itt
gatlodik.

MTOC aktivitassal bir a csill6k/ostorok alapi teste
is, amelynek szerkezete megegyezik a MTOC-ban
taldlhaté centridlummal (21.5. abra). A zigétak
centroszdmaja a megtermékenyiilés soran a spermium
ostoranak alapi teste kortil képzédik. A spermiummal
érkez6 alapi test a petesejt citoplazmajabodl toborozza
azokat az anyagokat, amelyekkel kiegészilve a
centroszoméat alkotja.

Ugyanakkor a neuronok nyGlvanyaiban a
mikrotubulusok jelentés része nincs kapcsolathan a
sejtkdzponttal, mégis stabil. Az axonokban a mikro-
tubulusok iranyultsaga egyforma: mindegyik cs6 plusz
vége kifelé (a szinapszisok felé) néz, mig a dentritek-
ben kevert elrendezddésiiek, egyesek plusz végei kife-
1¢, mig masokeé a sejttest felé néznek (21.5. bra).

Egy csillos allati sejt interfazisban
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215. abra. A mikrotubulusok elrendez6dése
kiilonboz6 sejtekben. A centroszoma és az alapi test
képes a mikrotubulusok kialakitasara és iranyitasara:
mindig a minusz vég indul ki beldliik.



A mikrotubulus-asszocialt fehérjék (MAP-ok)
- A szerkezeti MAP-ok

A felsorolt tényez6kon kivil a mikrotubulusok vi-
selkedését jelentésen befolyasoljadk a mikrotubu-
lusokhoz asszocialt fehérjék (MAP) is. A MAP-ok
egyik csoportjat az Ugynevezett struktirafenntarté
(szerkezeti) fehérjék alkotjak. Ezek hosszl, szélszer(i
molekulak, melyek a mikrotubulusokhoz asszocialva
kilognak azok feliiletérél. Kiilénésen nagy mennyiség-
ben fordulnak el6 idegszdvetben. A MAP-ok szerepe
sokrétii: el6segitik a tubulin-polimeriz4ciot, stabilizal-
jak és kotegekbe rendezik a
mikrotubulusokat. A csoporton belil
az egyes mikro-tubulusok kozotti ta-
volsagot a felszintikrél kilégdé MAP-
ok hossza hatarozza meg (21.6.
abra). A MAP-ok egy tovabbi fontos
funkcidja a ,horgonyzas”: képesek
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kozelében rogziteni mas fehérjéket,
igy kiulonbozd enzimeket is. Ezaltal
az egyes mikrotubulusok korul saja-
tos mikrokdrnyezet alakul Ki.
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21.6. abra. Két kiilonb6z6 MAP-fehérje hatasa a
mikrotubulusok elrendezédésére. A fels elektron-
mikroszkopos képeken a MAP2-t illetve a tau fehérjét
mesterségesen taltermeld sejtek és bennik a mikro-
tubulusok keresztmetszete lathatd. Alul a kétféle
fehérje és a mikrotubulus kapcsolata lathato.

- A motorfehérjék

A MAP-ok egy masik nagy csoportjat az
Ugynevezett motorfehérjék (mechanokémiai MAP-0k)
alkotjak. A motorfehérjék mechanokémiai enzimek,
képesek ATP-t hidrolizalni, és a felszabadul6 energiat
mechanikai munka - elmozdulds - végzésére
felhasznalni. A mikrotubulusokkal kapcsolatban két
nagy csaladjuk ismert: a kinezinek és a dineinek.

Minden valtozatossaguk mellett van néhany kozos
tulajdonsaguk. Minden motorfehérje tobb alegységbdl
all, van rajta katalitikus centrum, ahol az ATP
elbontasa végbemegy, reverzibilisen kotddni tud a
mikrotubulushoz és a molekula C-terminalis, farki

dinein
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asszocialddnak. A motorfehérjék fontos tulajdonsaga,
hogy felismerik a mikrotubulus polaritasat és az egyik
meghatarozott vég felé haladnak: a legtébb kinezin
plusz-vég motor, mig a jelenleg ismert dineinek
minusz-vég motorok. A  motorfehériégk  ATP
felhasznalasdval ~ végig  tudnak  lépegetni a
mikrotubulus  felszinén,  mikdzben  vonszoljak
magukkal a hozzajuk asszocilédott anyagokat (21.7.
abra).

mikrotubulus
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21.7. abra. A kinezinek tdbbsége a mikrotubulusok
mentén a plusz vég, a dineinek a minusz vég felé
haladnak, feji végiikkel Iépegetve. A, konnyi
lancokbol allo alegységekhez mas fehérjék vagy akar
sejtszervecskék,  membrankomponensek  kapcso-
I6dhatnak.
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A sejten beluli irdnyitott anyagmozgatas (példaul
vezikularis transzport, kromoszéméak szallitdsa a
mitézisban) a mikrotubulusokhoz kapcsolt motorfe-
hérjék kozremiikddésével valdsul meg.

A motorfehérjék nehéz és konnyit lancoknak
nevezett alegységekbdl éplilnek fel (21.7. abra). Egy
nehéz lancnak globularis feji, valamint a-hélixbél allo
farki része van, ez utobbihoz kapcsoldodnak a konnyil
lancok. A motorfehérjék a globularis feji részen
keresztiil kapcsolédnak a mikrotubulusokkal. A
motorok  globularis része felelds az  ATP-
hidroliziséért. A nehéz lancok a-hélixbdl allo farki
részei kettds fonattd rendezédnek, igy alakul ki a
dimer szerkezet. A fonatoknak egyrészt nagy a
szakitoszilardsaguk, masrészt rugalmasak: idealis
szerkezetek erd kifejtésére, terhek ,,cipelésére”.

A mikrotubulusok szerepe a sejt életében

1. Anyagszallitas

A mikrotubulusokhoz kapcsolédd motorfehérjék
szallitjak tobbek kozott az endomembran rendszerben
(példaul az endoplazmatikus retikulum és a Golgi
készllék kozott) haladd vezikulakat, és fontos
szereplk van a szekréciéban.

A sziniiket gyorsan valtoztatni tudo ¢él6lények
specialis sejtjeiben, a melanocitakban a lizoszomakkal
rokon vezikulakban pigmentszemcséket szallitanak a
mikrotubulusok mentén a dineinek és a kinezinek.
Mélyll a sejtek szine, ha a granulumok a sejtfelszin
kdzelébe szallitédnak, és halvanyul, ha a granulumok



a sejtek belsejében koncentralodnak. A melano-
citdkban levé mikrotubulusok és motorfehérjék
miikddése idegi és hormonalis szabalyozas alatt all. A
halak pikkelyeiben és a kétéltlieck borében levé
melanocitak miikodése a legismertebb.

2. Az axonalis transzport

Az axondlis transzport soran plusz-vég motorok,
azaz kinezinek széllitanak anyagot az axonok mentén
az idegsejtek sejttestjéb6l a szinapszisokhoz (21.5.
abra). A forditott irAnyd anyagszallitast a minusz vég
felé dineinek végzik. Ha egy gerincveléi ducba
radioaktivan jelzett aminosav-oldatot injektalnak, az
idegsejtek a jelélt aminosavakat beépitik az djonnan
képz6d6 fehérjékbe (21.8. abra). A radioaktivan jelzett
fehérjék  kilonféle tipusai az axon mentén
tovabbitodnak. Ha valamennyi id6 elteltével megvizs-
galjuk az axon kulénféle darabjait, benniik kiilonb6z6
jelzett fehérjék jelenlétére deril fény.

A jelzett fehérje-mintézat alapjdn meghatarozhat6 az
axonalis transzport sebessége. A vizsgalatok eredmé-
nyeit a 21.1. tablazat foglalja 6ssze: régoéta nyilvan-
val6, hogy a kilénféle komponensek szallitasanak
sebessége nagyon eltér6. Az olyan komponensek
szallitasa gyors, amelyekbdl sokra van sziikség, vagy
amelyek gyorsan lebomlanak. A hosszabb élettartamu
molekulékat csak lassan szallitjak a kinezinek.
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21.8. adbra. Az axonalis transzport sebességének
meghatarozasa.

Az anyagszallitas

sebessége Szallitott anyag

Glukoproteinek, gliikolipidek,
acetilkolin-észterazzal toltott
vezikulak, granulumok

Gyors
250-400 mm/nap

Kozepes; mitokondriumok
50 mm/nap

. Neuronspecifikus vazfehérjék:
Lassu

mikrotubulusok és intermedier

0,2-1,0 mm/nap filamentumok komponensei

21.1. tdblazat. Az axonalis transzport hatékonysaga.
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3. A mitotikus orsé szerepe a sejtosztédasban

A mikrotubulusokbdl  &ll6  ors6fonalak a
sejtosztodasok kezdetén képzédnek. A  mikro-
tubulusokhoz ~ motorfehérjék, valamint kilonféle
egyéb fehérjék is kapcsolodnak. A kromoszémak
szegregacioja a mikrotubulusok, a motorfehérjék és a
MAP-fehérjék  Osszehangolt — miikodésének  az
eredménye.

A profazis soran a sejtkdzpont mikrotubulus-
szervezd aktivitasa Iényegesen megnd. Az interfazisos
mikrotubulus-vaz depolimerizalddik, ugyanakkor a
kordbban mar megkett6z6dott sejtkdzpont - mindkét
utod egy-egy par centriélummal - kettévalik. Kérilot-
tik gyors ttemben Gj mikrotubulusok kezdenek kép-
z6dni, mikézben a két sejtkdzpont eltavolodik egy-
mastol. Miutan a mikrotubulusok plusz végei mindig
kifelé néznek, mig minusz végeik a sejtkdzpont anya-
gaba agyazddnak, két ellentétes orientaltsagl, tukor-
szimmetrikus mikrotubulus-apparatus alakul ki. (21.9.
dbra.)

A prometafazis f6 eseménye a széllitandé kromo-
szomak és a szallitokésziilék, a magorsd dsszekapcso-
lasa. Ebben a szakaszban a polusokon a két sejtkdz-
pont koril véglegesen kialakul a magorsé
mikrotubularis rendszere, mely az asztralis, a polaris
és a kinetochor mikrotubulusokbol all. Az elébbiek
csillagszertien agaznak szét a pélusbol a sejtfelszin fe-
Ié, a kinetochor mikrotubulusok a kromoszémakat
kapcsoljak a p6lusokhoz. A poléaris mikrotubulusok az
ellentétes polus felé iranyulnak, kromoszémakhoz
nem kotédnek és a magorsé felezésikjaban végeikkel
egymas kozé cstisznak. Mindharom csoportnak szere-
pe van a kromoszémak szétvalasztasaban (21.9. abra).

A prometafazis soran a kromoszémak a két pdlus
kozott véletlenszeriien ide-oda mozognak. Ez a rende-
zetlen mozgas addig tart, amig minden kinetochorhoz
hozza nem kétddik néhany mikrotubulus. Ha az egyik
lednykromatidan levé kinetochor kapcsolatot létesitett
valamelyik pélussal, akkor a masik leanykromatida
kinetochorja mar csak az ellentétes polushoz tud
stabilan koétédni. A prometafazis prébalkozasok soro-
zata, melyben végil is csak a helyes kapcsolat, vagyis
a két kromatida ellentétes pélushoz val6 kétddése ma-
rad fenn.

A mikrotubulusok dinamikus instabilitasanak kiilo-
ndsen nagy jelentdsége van a prometafazisban. Ebben
a fazisban a centroszoémakhbol sugériranyban folyama-
tosan nagyszam( mikrotubulus né ki, kozllik azok,
melyek véletlenszeriien beletalalnak egy kinetochorba,
stabilizalodnak, a szabad végiiek gyorsan lebomlanak.
Minél gyorsabban képzédnek Ujabb és djabb mikro-
tubulusok, nyilvan annal nagyobb lesz a talalati valé-
sziniiség és annal hamarabb alakul ki a kapcsolat a
kromoszomak és a kinetochor mikrotubulusok kozott.

A kinetochorba befogott mikrotubulusok képesek
maradnak polimerizéacidra vagy depolimerizaciora, de
Ugy, hogy ekdzben kapcsolatuk a kinetochorral nem
szakad meg. Ha a polimerizacié kerdl talsulyba, a kro-
moszéma tavolodni fog polusatol, depolimerizacio
esetében pedig kozelit hozza. A prometafazisos kro-
moszéma-mozgasoknak ez az egyik oka. Emellett a
kromoszémakarokon lokalizal6dé motorok ellentétes



hatastak, a mikrotubulusokhoz koétédve azok plusz
végei felé, vagyis az ekvatorialis sik iranyaba mozgat-
jak a kromoszomakat.

Asztralis
mikrotu})ulus

Kinetochor (+)
mikrotubulus

(+) (+)

i e B —— ) ’
X Centro-
Zoma

) Kromoszéma
Polaris mikrotubulusok

Poliris mikrotubulus Asztralis mikrotubulus

Sejthartya
Centroszoma 1 4

21.9. &bra. A kromoszomak vandorlasa az anaféazis
sordn. A mikrotubulusok képz6dését a centroszoma
szervezi. A centroszOmakat az anafazis soran a farki
végukkel a sejthartydhoz kapcsolédo, és az asztralis
mikrotubulusokon a minusz vég, azaz a centroszéma
felé Iépegetni prébaléd dineinek hlzzdk a sejthértya
felé. A farkukkal” poléris mikrotubulusokhoz
rogziilé és az ellenoldali polaris mikrotubulusok plusz
vége felé 1épegetd kinezinek pedig széttoljak az orsot
és vele a centroszomakat. Mindez hozzajarul a
kromoszémak szétvalasahoz.

A metafazisban a kromoszémak elfoglaljék a ,,start-
vonalat™: a két pdlus kozotti felezévonal sikjaban (az
ekvatoridlis sikban) rendez6dnek el. Erre az készteti
Oket, hogy a két kromatidara a polusok feldl hatd el-
lentétes iranyl hazé- és taszitderdk a felezévonalban
egyenlitik ki egymast.

Az anafazis a testvérkromatidak gyors szétvalasaval
kezdédik, majd a szétvalt kromatidadk (most méar mint
utddkromosz6mak) elkezdenek (kb. 1 um/perc sebes-
séggel) az ellentétes polusok felé vandorolni. A
kromoszomak szétvalasa kétféle mozgas eredéje.

Egyrészt az utédkromoszomék kodzelednek a pdlu-
sok felé, mivel kinetochor mikrotubulusaik fokozato-
san depolimerizalddnak (rovidulnek), de kézben kap-
csolatuk sem a polussal, sem az utdédkromoszémaval
nem szakad meg. Emellett dineineket, azaz minusz-
vég motorokat is kimutattak a kinetochorokban,
amelyek szintén a polus felé kozelitik a kromoszéma-
kat.
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Masrészt a két pélus is tavolodik egymastol, aminek
elsddleges oka az, hogy az ellentétes irdnyultsagu po-
laris mikrotubulusok, melyek az egyenlitéi sikban at-
fedik egymast, az anafdzisban szétcsisznak és széttol-
jak a pélusokat is a hozzajuk kotott kromoszémakkal
egyltt. A szétcsuszast a polaris mikrotubulusokhoz
asszocialt, plusz iranyba elmozduldé kinezinek okoz-
zak. Raadasul az asztralis mikrotubulusok plusz vége
dineineken keresztiil kapcsolddik a sejthartyahoz. Igy
az asztralis mikrotubulusokat és kozvetve a
centroszOmat a minusz iranyba ,igyekv$”, de a
sejthartyahoz kotott dineinek hizzék a sejthartya felé.
Ezek a folyamatok egyben a sejt megnyulaséat is ered-
ményezik (21.9. &bra).

A citokinézis sordn is van szerepe a
mikrotubulusoknak: a beflizodés sikjat a magorso
helyzete szabja meg, mivel mindig a két polust dssze-
koté tengelyre meréleges sikban, annak felezévonala-
ban (a poléaris mikrotubulusok &tlapolédasanak
helyén) alakul ki.

Mindezek alapjan érthet6, hogy minden olyan
anyag, amely a mikrotubulusok dinamikus instabilita-
sét gatolja vagy depolimerizacidjukat okozza, egyben
a mitozist is megakadalyozza. A mindennapi gyakor-
latban a rdkos sejtek burjdnzasanak megakadélyozésa-
ra alkalmazott citosztatikumok (pl. a méar emlitett
alkaloiddk — vinblastin, vincristin) sejtosztodast gatlé
hatésa ezen alapul.

4. A csillok és a flagellumok mozgéasa

A csillok és az ostorok 0,25 um &atméré;ja,
mikrotubulusokbdl feléplils sejtnydlvanyok. Szerkeze-
tik hasonld, a kilénbség szdmukban, hosszukban, a
mozgéas maédjaban és szabalyozadsaban van. A csillok
szdma tobb sz&z is lehet egy sejtben, mig ostorbdl al-
talaban egy van. A csillok joval révidebbek (5-10
pUm), mint az ostorok (150-200 pm), csapasuk gyor-
sabb és dsszehangolt.

Lehetévé teszik egyes ecukariota egysejtiiek és a
csak néhany sejtbdl 4llo  éldlények  helyzet-
valtoztatasat. A magasabbrendii é161ényekben, ahol
a csillékat tartalmaz6 sejtek rogzitettek, a csillok
folyadékot vagy szilard részecskéket mozgatnak:
példaul a légutakban valadékot, a petevezetékben a
petesejtet vagy a zigotat. Mddosult csillék a fényérze-
keld sejtek csapjai és palcikai. Tipikus ostoros sejtek a
himivarsejtek.

A csillék és ostorok a centriélumok szarmazékai-
nak tekinthet8k, jellegzetes szerkezetilk is eredetiikbél
kovetkezik (ezt a tényt a XIX. szizad végén
Lenhossék Mihaly ismerte fel). Kialakulasuk els6 1é-
pése az, hogy a sejtkdzpont pericentriolaris anyagaban
bazalis testek képzddnek. Ezek a centriélumoktol
alakra nem kulénbdz6, apro, henger alaku testek, me-
lyek fala 9 darab harmas tagolasu csécsoportbol
(tripletekbdl) all (lasd 21.4. C abra). Késébb ezek a
bazalis testek a sejthartya ala keriilnek és ott sorokba
rendezédnek Ugy, hogy hossztengelyik a membranra
merdlegesen all. Ezutdn minden triplet els6é két tagjan
polimerizacié indul meg: a bazélis test MTOC-ként
viselkedik. A névekvé mikrotubulusparok (dupletek)



maguk el6tt toljak kifelé a plazmamembrant, igy ala-
kul ki a csillo. Keresztmetszetben vizsgalva a csillokra
az Ugynevezett 9+2-es szerkezet jellemz6 (21.10. &b-
ra). Ez azt jelenti, hogy a plazmamembrén alatt, a
csillo ,,palastjaban” az emlitett 9 mikrotubuluspar fut
végig (plusz végeik kifelé néznek, minusz végeik a
bazalis testbe dgyazddnak — lasd 21.5. abra), mig ko-
zépen, a csillé tengelyében 2 kiilénallé mikrotubulus
helyezkedik el. Minden periférias cs6par egyik (,,A”)
tagjan egymastdl szabalyos tavolsagban két kar he-
lyezkedik el, mely képes a kovetkezé csépar ,,B” tag-
jahoz kot6dni ( 21.11. bra). Az ,,A” tubulus teljesen
zart ¢s6, mig a ,,B” tubulus részleges. A karokat
specidlis, Ugynevezett csill6-dinein  motorfehérje
alkotja.

. plazma membran

belsd

<% par

100nm

A tub;l]us B tﬁbulus
21.10. abra. A csillok szerkezete egy keresztmetszeti
képen.

A csillék és ostorok mitkddésik kdzben valtozatos
mozgast végeznek. A mozgas molekularis alapja az,
hogy megfeleld jel (a Ca®*-szint emelkedése) hataséra
a dineinek a a szomszédos mikrotubuluspar ,,B”
tubuluséval teremtenek kapcsolatot, és mikdzben a
minusz vég, azaz az alapi test iranyaba ,araszolnak”
rajtuk, a szomszédos csOparokat egymashoz képest
kissé elcsUsztatjadk. Ez eredményezi a csillo
meghajlasat (21.11. &bra).

Dinein
(+) vég
A mikro-
= tubulus
A dinein feji elhajlik

része a B mikro-
tubulus (-) vége
felé halad

() vég
=

21.11. abra. Az ,,A” mikrotubulushoz rogzitett
dineinek ,araszoldasa” a szomszédos csépar ,,B”
tubulusa mentén a csill6 elhajlasat eredményezi.

“\__ mikrotubulus
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A csillék mikodése dsszehangolt: a lecsapasok egy-
irdnydak (21.12. abra), és a sejtet boritd csillésorok
nem egyszerre, hanem egymas utan csapnak le: a sej-
tek felszinén csilléhullamok futnak végig, melyek egy
irdnyba hajtjak a sejtek felszinére tapadt anyagokat
(példaul a légutakbdl a garatba sodorjak a porszennye-
z6dést). Egy csillot kb. 200 kilonféle tipust fehérje

visszaallas

21.12. &bra. Egy csill6 miikodésének munka- (1-4) és
visszaéllé (5-8) szakaszai.

AZ AKTINVAZ (A MIKROFILAMENUMOK)

Az aktin az allati sejtek egyik leggyakoribb fehérjé-
je, a szervezet osszfehérje-tartalmanak kb. 1-5%-at
(izmokban kb. 20%-4t) alkotja. 374 aminosavbdl all,
szabad monomer (globuléris aktin, G-aktin) vagy poli-
mer (filamentaris aktin, F-aktin, aktinfonal) formaja-
ban fordul el6 (21.23.4bra). Felfedezése Szent-
Gyorgyi Albert és munkatarsa, Straub F. Briné
kutatasainak kdszonhet6.

Az aktin  kilonféle  tipusainak  szintézisét
evoluciosan erdsen konzervalt gének kodoljak,
magasabbrendii é161ényekben tobb is, emberben hat.
EmlOsokben  haromféle, szerkezetében nagyon
hasonld, de eltéré funkcioju aktin fehérje mikodik, o-
aktin jellemz6 az izomsejtekre, B- és y—aktin talalhatd
egyéb sejtekben.

Minden aktin monomer egy molekula ATP meg-
kotésére képes. A globularis aktin monomerekbdl
kialakulé aktinfonalak hossza tébb um is lehet, 4tmé-
réje viszont kb. 6-8 nm, a legkisebb a sejtvdz masik
két alkot6jahoz képest, ezért mikrofilamentumoknak is
nevezik 6ket. Az aktinvaz az aktinfonalak és a hoz-
zajuk kapcsolddo fehérjék dsszessége.

aktin monomer
(G-aktin)

aktinfonal (F-aktin) 9 «
N :

21.13. dbra. Egy aktin mikrofilamentum szerkezete.



Az aktin polimerizacidja

A polimerizaciés folyamat mechanizmusa és a poli-
mer viselkedése sok tekintetben hasonl6 ahhoz, ami a
tubulin-mikrotubulus rendszerben megfigyelhets. A
polimerizacié néhany monomerbél 4116 mag kialakula-
sdval kezdédik. Ezt kdveti a szalndvekedés, melynek
soran a mag két végéhez Ujabb és Gjabb monomerek
asszocialodnak, és kialakul a tdbb pm hosszlsagu fo-
nalas szerkezetii aktinpolimer.

A novekedés sebessége a hozzaférheté szabad mo-
nomer koncentréaci6jatdl fiigg. A kritikus koncentracio
elérésekor a végek ndvekedése ledll: az id6egyseg
alatt torténé monomer-raépiilés és -levalds ilyenkor ki-
egyenliti egymast. Azonban, a mikrotubulusokhoz ha-
sonléan, az aktinfonal két végére jellemzd kritikus
monomerkoncentracio eltérd, az tn. gyors (,,+7) végre
nézve alacsonyabb, mint a lassu (,,—) végen (21.14 A
dbra), ami az aktin monomer aszimmetrikus
felépitésének koszonhetd. A kettd kozotti koncentra-
cidtartomanyban az aktinfonal &llandé atépiilésben
van. llyenkor a gyorsan ndvé véghez idéegyseg alatt
annyi monomer asszocialodik, amennyi a lassan névé
vegen levalik, ezért a polimer Ossztomege (hossza)
nem valtozik, de anyaga folyamatosan kicserélédik -
ez az Ugynevezett taposémalom-allapot (21.14. B
abra).

atp- @
hidrolizis \

“W\ADP-ATP-csere

21.14. &bra. A: a szabad monomerek egy adott
koncentracio-tartomanyan belil az aktinfonal plusz-
végen beéplilés, a minusz-végen levalas torténik. Ha
az asszociacid elég gyors, a frissen beépiilt G-aktin
nem hidrolizélja ATP-jét, és a stabilitast novel6 ATP-
sapka képzddik. B: Az aktin filamentum taposo-
malom-allapota.

A monomerekhez kotott ATP a beépiilést kdvetsen
gyorsan hidrolizal, ezért a fonalak belsé tomegét
ADP-tartalmu aktin alkotja, ATP-tartalmu aktin csak a
végeken, taposdmalom-allapotban gyakorlatilag csak a
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gyors végen figyelhet6 meg (21.14 A &bra). Az ATP-
hidrolizis szerepe itt is ugyanaz, mint a GTP-hidroli-
zisé a mikrotubulusok esetében: labilissa teszi a poli-
mert, mivel az ADP-tartalm( aktinmolekulak kdzétt a
kotés gyengébb, mint az ATP-tartalmd molekuldk ko-
z0tt. Ezért a plusz végen levé ATP-tartalmi
aktinmonomerek sapkaként védik a polimert a gyors
szétesést6l. Ha ez a sapka eltiinik és ADP-tartalmu
aktin jelenik meg a polimer plusz végén is, a fonal
gyorsan szétesik.

Az aktin mikrofilamentumok kett6s szerepet
toltenek be a sejtek életében: (i) szerkezeti elemek
és/vagy (ii) a sejtek vagy egyes részleteik mozgasaban
jatszanak szerepet.

Az aktinvaz és az aktinhoz asszocialt fehérjék
szerepe: polimerizacio és a szerkezet fenntartasa

A mikrotubularis apparatustél eltéréen, aktin-
halézatot szervezé kozpont a sejtekben nincs. Helyette
az aktinhaldzat szervezédesét tucatnyi, aktinhoz asszo-
cialt fehérje irdnyitja. Ezek egy része a polimerizacié
lépéseit szabalyozza. Ide tartoznak a G-aktinkoté fe-
hérjék, melyek a monomerekhez kétédve gatoljak
azok beépllését a polimerekbe, tovdbbd a
fragmentélo- és sapkaképzé fehérjék, melyek rovid
darabokra torik a polimereket és a végeikhez kotédve
ledllitjadk a monomerek kicserélédését.

Mésik csoportjuk, a halézatba rendezd fehérjék, az
aktinfonalakat padrhuzamos kotegekbe vagy laza hél6-
zatba szervezik.

A bélhamsejtekben az aktinfonalak ilyen tipusu
fehérjékkel (villin, fimbrin, fodrin) kapcsolddva
biztositjdk a sejtek jellegzetes nyllvanyai, a
mikrobolyhok (villusok) stabilitaséat (21.15. dbra).
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21.15. abra. Az aktinfonal szerkezeti, hal6zatha
rendezd asszocialodo fehérjékkel egyiitt stabilizalja a
bélhamsejtek nydlvanyait.



Aktinhalézat alakul ki a plazmamembran alatt
(Ugynevezett kortikalis aktinvaz), melynek jelentés
szerepe van az alak fenntartasaban. Ismertek olyan fe-
hérjék is, melyek a kortikalis vazat a plazmamembran-
hoz régzitik. Jellegzetes képviseldjuk  a
vorosvértestekben nagy mennyiségben eléforduld
spektrin (21.16. 4bra).

A

kapcsolo
komplex

spektrin

aktin

transzmembran
fehérjék

lgapcsofé- A
fehérjék T

\kapesolé
- komplexben

21.16. abra. A: A kortikalis aktinvaz szervezOdése a
vorosvértest membranjaban. A rajz a sejthartya
citoplazma felé néz6 oldalat mutatja. B: A spektin és
az aktin filamentumok alkotta halozat
elektronmikroszkdpos képe.

Aktinfonalak kotddnek a sejtkapcsold struktlrak
egy részéhez (lasd 20. fejezet), valamint az
intermedier filamentumokkal is kapcsolatban vannak,
amelyek a sejtek stabilitasat és mechanikai hatasokkal
szembeni  ellenalloképességét  biztositjadk  (lasd
késébb). Ezen kapcsolatok lényege a szilardsag és a
rugalmassdg, azaz a sejtek azon képességének
kialakitasa, hogy az alakvaltozasok soran ne sériiljon
meg a sejthartya, és épen maradjon a kapcsolat a sejt
belseje és a sejten kivdili struktirak kozott.

Az izomsejtekben kiloénosen fontos a disztrofin
jelenléte. Hidnyaban elpusztulnak az izomsejtek,
elsorvadnak az izmok, és végiil meghal az él6lény
(21.17. abra). (Az ismert emberi gének kozil a
disztrofint kodolé a legnagyobb: kb. 2,3 millio
bazisparbdl all.)
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sejtkdzotti allomany

& _ Gliikoprotein

 disztrofin
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aktin filamentum ——r

21.17. dbra. A disztrofin alapvet6 szerepet jatszik az
izomsejt kortikalis aktinvaza és a sejtkdzotti alloméany
kapcsolatanak biztositasaban.

Az aktinvaz és az aktinhoz asszocialt motorfehér-
jék szerepe: alakvaltozas, mozgas

Az aktinvdz motorfehérjéi a miozinok. A miozinok
dontd tdbbsége Ugynevezett plusz-vég motor: ATP el-
bontasa kdzben az aktinszalon a plusz vég irdnyaban
cstsznak el. Jellegzetes képviseljik a Il. tipusd
(hagyomanyos) miozin, mely nagy mennyiségben for-
dul eld izmokban, de mas sejtekben is. A molekula
egy-egy nehéz lanchdl és két-két konnyti lanchdl allo
komplex. A két nehéz lanc globularis feji régioi és a
hozzdjuk asszocialodott kénnyii lancok kdtédnek az
aktinpolimerhez, hosszl farki végeik egymas koré te-
kerednek, és mas miozinmolekuldk farki végeihez
kapcsol6dnak (21.18. abra). A nem izom tipusu sejtek-
ben gyakori a miozin 1. is, mely nem képez dimereket.
Feji része ennek is az aktinszalhoz kétddik, mig rovid
farki része membranokhoz, vezikuldkhoz k&tédve
azok szallitasadt végzi. A mikrotubulusokhoz
hasonléan az aktinvazhoz is kapcsoldédhat minusz-vég
irdnyu motorfehérje, ilyen a miozin VI.

A

két nehéz lanc a—hélixe neheéz lane . feji” része

feltekeredve (coiled coil) kénnyti lancok -

\ \
nyakrégio ‘

miozin ,.farok”
150 nm

B

miozin fejek

miozin ..farok”
10 nm

21.18. abra. A: A miozin Il szerkezete. Két miozin
nehéz lanc (zold) hosszl o-helikdlis C-terminalisa
egymasra tekeredik, ez képezi a farok-régiot. A nehéz
lancok globularis N-termindlis vége két-két konnyil
lanccal (kék) egydtt alkotja a feji régiot, amely képes
az aktin-kotésre és ATP-hidrolizisre is. B: A miozin Il
kotegekbe rendezédve, egy miozin zolddel kiemelve.



Az aktinvdz kozremiikddésével torténd alak- és
helyvaltoztatas kétféle mechanizmusra vezethetd
vissza: az é&llabak, nyulvanyok segitségével torténd
ambéboid mozgasra és az erre specializilédott
izomsejtek altal kozvetitett mozgasra.

Az améboid mozgas

Az éallabak képzédését helyi, gyors aktin-
polimerizéacié okozza. Ezt tipikusan valamilyen inger,
példaul kémiai anyag jelenléte valtja ki, melyet
sejtfelszini receptorok, példaul integrinek érzékelnek.
A jel specidlis kis G fehérjék kozvetitésével nukleald
és polimerizaciot gyorsité fehérjéket aktival. A gyor-
san novekvd aktinszalak toljak kifelé a plazmamemb-
rant, a miozin ebben a folyamatban nem jatszik szere-
pet (21.19. abra). Ha a kitliremkedésbe mikrotubulu-
sok is beépiilnek, akkor a nyalvany stabilizalodik. igy
alakulnak ki példaul a neuronok hosszl nyulvanyai.

rovid aktinfonalak

S _allab

=

21.19. éabra. Az é&lldb kinyllasa az aktin
polimerizéaciéjanak kévetkezménye.

A helyvaltoztatdshoz mar miozin kdzremiikddése is
szilikséges. A mozgas soran az allab egyes pontjai leta-
padnak az aljzatra, és a tapadasi pontok (fokalis
adhézio, lasd sejtkapcsol6 strukturak, 20. fejezet) ko-
zO6tt miozint is tartalmazo aktinkdtegek képzddnek.
Ezek, a miozin jelenlétének kdszdnhetéen kontrakcio-
ra képesek és elérehlzzak a sejtet (21.20. &bra). Az
aktin-miozin komplex kontrakciojanak alapja hasonlo
az izommiikddés soran ismertetett mechanizmushoz, a
miozinok  elmozditjdk  egymashoz  képest a
parhuzamosan rendez6dott aktin filamentumokat (1asd
késobb).

Kitapadas hianyaban a kortikéalis vaz egyenletes
Oszehtzodasa gomb alak felvételére készteti a sejtet.
Ez figyelhet6 meg a keringésben levé fehérvérsejteken
vagy az oldatban tartott szovettenyészeti sejteken.

Mind a sejtvandorlasnak, mind a nyulvanyképzs-
désnek fontos szerepe van az egyedfejlédés soran a
szdveti struktirdk kialakitdsaban és az egyes szervek
kozotti kapcsolat létrehozasaban is.
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1. allab-képzodés
aktin-

amozgas iranya
O

o D ‘}lapzat

]

o7 S .,
az aktin monomerek mozgasanak iranya

3. elvalasa ,,hatso” élen
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21.20. &bra. Az amdboid mozgas Iépéseinek
sematikus abrazolasa. Az allab el6renyujtasa utan Uj
tapadasi pontok alakulnak ki (2.), mig a mozgas
irdnyaval ellentétes oldalon megszlinnek (3.). A
sejttest elérehuizasahoz a sejthartya alatti miozin-aktin
egyuttes 6sszehuzaodik (4.)

A sejtek alakvaltozasa

A mikrofilamentumok fontos szerepet jatszanak a
gasztrulacio (bélcsiraképz6dés) soran is, amikor a
holyagcesira sejtjeinek egy részében a felszin alatt
korben, az adhézios Ov mentén elhelyezkedd
mikrofilamentumok miozinok segitségevel
megrovidilnek, és ezek a sejtek a hdlyagcsira
belsejébe tiiremkednek. Hasonl6 folyamat zajlik le
kés6bb, a veléesd kialakuldsakor is (21.21. &bra; lasd
még 20.4. abra).

I;srw =g e =
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Az aktin kiitc‘gck megrovidiilnek,
a sejtek betiiremkednek

21.21. abra. A gasztrulacié alapja a felszin alatti, a
sejtet gylriként beliilrdl 6vez6é mikrofilamentumok
megrovidilése a holyagcsira egyes sejtjeiben.



A lednysejtek elkilonilése a mitdzis utolsd
fazisdban a sejthartya alatt gyiirliben elhelyezkedd
aktin és miozin molekuldk kdlcsdnhatdsa miatt
bekovetkez6 befliz6dés eredménye (21.22. abra).

aktin-miozin
gyiiril

sejtmag

21.22. abra. A citokinézis egy aktinfonalakbol és
miozinokbdl allo gyurt 6sszehlz6dasanak
segitségével kdvetkezik be.

A citoplazma aramlasat néhany noévényfaj esetében
mikrofilamentumok és az endoplazmatikus retikulum
membrénjdba &gyazott miozinok kolcsonhatésa
biztositja. Az aramlas a kloroplasztokban képz8dott
szerves anyagok eljuttatésat segiti a sejt minden
részébe (21.23. bra).
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/—— vaKuélum

—l—

e

allo /‘ ! \
—sejtral
citoplazma L sejtla
- 2t S
aramlé | [~ ) 2 e @ile)
citoplazma A
e
allo — z —
cltoplazn{aQ P o
aktin
filament
kloroplaszt
plazmamembran

sejtfal

21.23. &bra. A citoplazma-aramlds alapja is a
mikrofilamentumok és a miozin kozotti kdlcsonhatés.

A fekete pottyek a miozinokat jelolik, amelyek az
endoplazmatikus retikulumhoz kapcsolodnak, és a
sejthartya alatti, stabil helyzeti aktin filamentumokon
mozogva a  membrénrendszer  mozgatésaval
aramoltatjak a citoplazma egyéb komponenseit is.
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A haréantcsikolt izom miikédésének alapjai

Egy izom izomsejtekb6l, az izomsejt pedig
izomrostocskak, miofibrillumok sokasagabol all
(21.24. &bra). A miofibrillum (és az izom) alapvet6
szerkezeti és funkcionalis egysége a szarkomer. A
szarkomer két szomszédos Z-lemez kozotti szakasz (a
Z-lemezeket specidlisan  szervez6dott, aktinhoz
asszocialédd fehérjék alkotjdk.) A Z-lemezhez
csatlakoznak a Z-lemezekre merélegesen rendezédott
aktinfonalak. Az aktin mikrofilamentumok kozé
illeszkednek a Il. tipust miozinok kotegei (21. 18. és
21.25. abra), gy, hogy egy miozinkdteg hat
mikrofilamentummal tud kapcsolatot teremteni. Az
izom 0sszehuzddasanak alapja a miozinkétegek
araszold elmozdulésa a mikrofilamentumok mentén.
Az araszold6 mozgds soran a miozin-nyalabok
kozelebb hlzzak egymashoz a Z lemezeket, ezéltal
megrovidil a szarkomer, és sok szarkomer
megrovidilésével dsszehlizddik a teljes izom.

izom
_ plazma -
membran
miofibrillum |

- 50

sejtmag

szarkomer

e er——

' M vonal |
Tk Z korong

Asav
21.24. dbra. Egy izom felépitése vazlatosan.

aktin filamentum ~ aktin filamentum _

— e LLLTT 300

Z korong Z Korong
miozin kiteg

21.25 abra. A mikrofilamentumok és a miozin
nyalabok helyzete.



Az aktin filamentumok arkaiba fonalas szerkezett,
tropomiozin fehérjébdl allo fonatok illeszkednek, nagy
szakitészilardsagot biztositva az aktin polimernek
(21.26. abra). Nyugalmi helyzetben a tropomiozin
elfedi azokat a helyeket, amelyekhez a miozinok feji
részei kapcsolédhatnanak. Az egyutteshez harom
alegységbdl 4116 troponin komplex is kapcsolédik.

A miozin-kapcsol6 helyek azutan valnak szabadda,
miutdn a troponin szerkezete Ca’'-kétés hataséra
megvaltozik, és elmozditja a tropomiozint a miozin
kotGhelyérél. A Ca®*-ionok a szarkoplazmatikus
retikulumbol (amely az izomsejt jellemzé felépitésii
endoplazmatikus retikuluma) szabadulnak ki, miutan
egy, az idegrendszerbél ered6 jel hatisara az izomsejt
membran-potencialja lecsokken. A jelet motoros
idegsejtek  ,hozzdk”, acetilkolint {iritenek a
szinapszisha, és az izomsejt membranjaban talalhatd,
ioncsatornaként mikodd acetilkolin  receptorok
tovabbitjak (lasd 17. fejezet).

A membrénpotencial cstkkenése a sejthartya
betliremkedésein, az Ugynevezett T csatornakon at
tovabbitodik a sejtek belsejébe (21.27. abra). A
membranpotenciél-csokkenés egy nem teljesen ismert
mechanizmussal  attevédik a  szarkoplazmatikus
retikulum membranjara, ahol hatasara kinyilnak az ott
talalhato fesziiltségfiiggd Ca*-csatornék.

A kidramlé Ca®*-ionok hataséara tehat elmozdul a
tropomiozin. A miozinok fejrésze most kapcsolédhat a
mikrofilamentumokkal, és  ATP  jelenlétében
elkezdédhet az izom Osszehuzddasa. Az izom
osszehtizodasa akkor fejezédik be, amikor a Ca®'-
ionok pumpak miikodésének hatasara visszakerilnek a
szarkoplazmatikus retikulumba (21.28. dbra).

aktin monomerek

21.26. abra. Az aktin, a tropomiozin és a troponin
kapcsolata.

miofibrillum azmamembran
e -}

Z kor?n

4T|tubulus

I sav

Z korong " | sin,
szarkoplazmatikus retikulum

21.27. abra. Egy izomsejt szerkezete sematikusan.
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Az izom 06sszehuz6dasanak fontosabb lépései a
kovetkezék (21.29. 4bra). Miutdn a Ca**-ionok
felszabaditjak az aktin filamentumok miozin-k6t6
helyeit, az ADP-vel kapcsol6d6 miozinok feji része
kotédhet azokhoz. A kotédés utdn a miozin fejérdl
levalik az ADP, és ennek hatadsara megvaltozik a
miozin konforméci6ja, a miozin maga felé hlzza az
aktinfonalat. A kovetkez6 1épésben a miozin ATP-vel
kapcsolddik, ezutan levalik az aktin filamentumrol, és
konformacidja visszatér az kiindulasi éllapotba. A
miozin az ATP-t gyorsan hidrolizalja, de az ADP a
fejhez k6tddve marad. Ekkor a rendszer készen all egy
Gjabb ciklusra (21.30. abra).

Az izom-0sszehlzddas alapja tehat nem mas, mint
Ca’*-ionok jelenlétében a miozin-kéteg ,,araszolasa” a
mikrofilamentumok mentén, ATP-ben tarolt energia
rovasara.

N P
_ depolarizacio

. plazmabebran

Ca?" Ca®' Ca?"
Ca’" Ca?* Ca’

Ca?* kidramlas

szarkoplazmatikus retikulum

21.28. &bra. Az axonon érkez6 ingeriilet hatasara a
szarkoplazmatikus retikulumbél Ca®*-ionok iiriilnek,
majd pumpdlédnak vissza a szarkoplazmatikus
retikulumba.

Az ATP tehat az dsszeh(zodott allapot megsziin-
tetéséhez, a kiindulasi allapotba val6 visszatéréshez
szilkséges. ATP hianyaban az izmok 6sszehUzddva
maradnak. A jelenséget hullamerevségnek nevezik. A
ciklusok addig ismétlddnek, ameddig Ca**-ionok
vannak az izomsejt citoplazmajaban.

A szarkomerek stabilitasat és rugalmasssagat olyan
fehérjék is segitik, mint a titin és a nebulin (21.30.
abra). A titin az ismert legnagyobb fehérjék egyike: a
molekula tdmege 3x10° Da.



[-I. erokifejto szakas%

21.29. é&bra. Az izom-dsszeh(zodas
Magyarazat a sz6vegben.

1épései.
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Tihin Mebulin

21.30. dbra. A titin és a nebulin egy szarkomeren
beldl.

AZ INTERMEDIER FILAMENTUMOK

A sejtek belsd vazanak harmadik komponensét az
intermedier fonalak (filamentumok) alkotjak. A fona-
lak atméréje kb. 10 nm (vastagabbak, mint az
aktinfonalak,  viszont  vékonyabbak, mint a
mikrotubulusok — innen ered az intermedier, vagyis
,koztes” elnevezés), hosszuk tobb pm. Altalaban ren-
dezetlen, az egész sejtet behal6z6 fonadékot alkotnak,
melynek egyes részei kildnbdzé sejtkapcsold struktd-
rakhoz rogzilnek (lasd 20. fejezet). Az intermedier fo-
nalak nehezen &tépiils, stabil vazszerkezetet hoznak
létre, melyhez motorfehérjék nem kapcsolddnak.
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Az intermedier filamentumok egyik csoportja, a
sejmag vazat alkotd lamin halézat minden eukariota
sejt magjaban megtalalhatd, de az aktin- és
mikrotubularis  vaztél eltér6en, citoplazmatikus
intermedier filamentumok nem minden sejtben
fordulnak elé (hianyoznak példaul az izeltlabuak
sejtjeinek  citoplazmajabol). A legvaltozatosabb
citoplazmatikus forméak a gerincesekben talalhatdak,
itt az intermedier filamentumokat szévettipusonként
eltéré fehérjék alkotjak.

Bar a fonalakat alkoto fehérjék molekulatémegben,
aminosav-szekvenciakban eltérnek egymastol, szerke-
zetlik k6z0s vonasokat mutat, ezért polimerjeik is ha-
sonléak. Minden molekulara jellemzé, hogy kozépsd
része mintegy 310-350 aminosavnyi hosszl, pélcika
formdja, a-helikélis szerkezetii szakaszt tartalmaz. A
polimerizacié soran elészor dimerek, majd ezekbdl
antiparallel orientacioju tetramerek, ezek tovabbi
asszociaciojabdl pedig a kb. 10 nm vastagsagu fonalak
alakulnak ki (21.31. &bra).

A polimerizaciohoz nukleotidok nem sziikségesek.
Béar az intermedier fonalak altalaban stabilak, bizo-
nyos korulmények kdzott, példaul az osztodd sejtek-
ben, mégis depolimerizilédnak. Ez kindzok hatéaséra
torténik, melyek foszforilaljak a fonalak fehérjeit, és
ez vezet a polimer széteséséhez.
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nyole, tetramerekb6l alloé fonal
csavarodik fel egy filamentumma

21.31. &bra. Az intermedier filamentumok
polimerizécidja. A tetramerek antiparallel
elrendez6dése miatt az intermedier filamentumoknak
nincs belsé iranyultsaga (a két vég egyenrangu).



