1. Bevezetés

KovAcs L. GABOR

A fehérje mint az élet principiuma

Az €16 rendszernek inherens mdédon egységnek kell
lennie, és bioldgiai anyagcserét kell folytatnia. Ez nem
pusztan anyagok felvételét és leadasat, valamint atala-
kitasat jelenti, hanem azt is, hogy ekozben a szerve-
zet sajat anyagait a rd jellemz6 ardnyokban, idében és
térben el6allitja, s6t akar gyarapithatja is, mikozben
az anyagatalakitasok kémiai energiaval is ellatjak. Az
anyagatalakitasok soran a rendszer azokat az infor-
maciokat is forgalmazza, amelyek a szabalyozasahoz
és onszervezOdéséhez sziikségesek. A sajatos médon
szervezett biokémiai reakcidhdlozatok egyes vagy so-
rozatos reakcioi katalizaltak és szabalyozottak. Az é16
rendszernek stabilisnak kell lennie; vagyis reagalni
kell tudnia kornyezetének ingereire, de ezenkozben
nem vesztheti el 6nazonossagat (a homeosztdzis fo-
lyamata). Az é16 rendszernek rendelkeznie kell olyan
alrendszerekkel, amelyek a teljes rendszer keletkezé-
se, 1étezése és miikodései szamara hordoznak infor-
macidkat. Ilyen az orokletes informaciét hordozéd
genetikai allomany, a sejtek kozotti kommunikdcio
rendszere (f6leg a hormonalis és az idegrendszer), to-
vabba a sajatot az idegentdl megkiilonbozteté 6nvédod
rendszer (immunrendszer). Ez Osszetett feladatrend-
szer ellatasanak egyik titka a fehérjékben rejlik.

A fehérje (protein) kifejezés a gorodg ,protosz”
szobol ered, jelentése az ,.elsé” az elemek kozt. A fe-
hérjék az €16 szervezetet felépité biomolekulak egyik
meghatarozé csoportjat alkotjak. Szerkezetiikben az
unikélis és az univerzalis elemek sajatos egyensulya
valésul meg. Igy amellett, hogy pl. egyedi enzim-
funkcidkat latnak el, szamos kozos tulajdonsaggal is
rendelkeznek. A fehérjék valamennyi €16 sejt szamara
az optimalis szerkezet, a jo funkcid, a novekedés, a
miikodési zavarok helyredllitasanak elengedhetetlen
eszkozei. Fontos biologiai szerepiiket jellemzi, hogy
minden sejtben lejatszodd folyamatban részt vesz-
nek. Szamos fehérje enzimaktivitdst mutat, azaz vala-
milyen biokémiai folyamat katalizatoraként segiti eld
a sejt életben maradasat. Fehérjék rendelkezhetnek

stabilizalo, szerkezeti funkcidval is. Ilyen a sejt alakja-
nak kialakitasa (aktin, mikrotubularis sejtvaz, inter-
medier filamentum), sejten beliili transzportfolyama-
tok lebonyolitasa (dinein, kinezin, miozin), mozgatas
(aktomiozin rendszer). Mas fehérjék a sejt és kornye-
zete kozotti informdcidéaramlas megvalositasa révén
teszik lehetévé, hogy a sejt érzékelni tudja a kiilvilag
ingereit és reagalni tudjon rajuk. Osszegezve, a fehér-
jék az élet nélkiilozhetetlen tényezdi.

A molekularis biologia kozponti tétele a genetikai
informdcid aramlasat az €16 szervezetekben a DNS-t61
az RNS-en keresztiil a fehérjékig hatdrozza meg. A
legjabb technikdk mar alkalmasak arra, hogy az e
biomolekulak kozotti sokféle kolcsonhatasrol és a ge-
netikai informdciéaramlds minden egyes lépcséfoka-
rdl, az azokat befolyasold specifikus koriilményekrol,
igy a kornyezeti hatasokrdl és a stresszallapotokrol
informaciot szerezziink. Koziilitk megemlithetjiik a
genomikat, a transzkriptomikat, a proteomikat, vala-
mint a glikomikat és a metabolomikat.

A fehérjék szerkezete, kémiai tulajdonsagai

A fehérjék szerkezete és kémiaja. A fehérjék amino-
savak linedris polimerjeibdl felépiilé szerves mak-
romolekulak. Aminosavsorrendjiiket a gének nuk-
leotidszekvencidja kodolja a genetikai kddszdtarnak
megfeleléen. Kialakitasukban 20 féle ,proteinogén”
(fehérjealkotd) aminosav vesz részt, melyek az ami-
no- és karboxilcsoportjaik kozott kialakulod peptid-
kotés révén kapcsolédnak egymashoz. Egyes poli-
peptidek kialakitasaban tobb ezer aminosav is részt
vehet, mig azokat, melyek kevesebb (<50) amino-
savbol épiilnek fel, peptideknek szokas nevezni, bar a
peptid—fehérje megkiilonboztetést elég lazan kezeli a
tudomanyos némenklatdra. A funkcidképesség meg-
szerzéséhez vagy a megfelel$ szabélyozas érdekében
gyakran taldlkozunk az aminosav oldallancainak
utdlagos (poszttranszldciés) médositdsaval. A leg-
gyakoribb modosités a foszforildcid, melynek soran a
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tehérjére specifikus kindz enzim foszfatcsoportot he-
lyez egy meghatarozott Ser, Thr, Tyr, ritkdbban His
oldallancra. A glikozildcié szintén gyakori jelenség,
ebben az esetben oligoszacharid/monoszacharid lan-
cok kapcsolodnak Asn, Ser, Thr lancokhoz. Az amid-
és aminocsoportot tartalmazé aminosav-oldallancok
kozott, transzglutaminaz-reakcié eredményeként, ki-
alakulhatnak peptidkotést tartalmazéd kereszthidak,
mint pl. véralvadas vagy a tej megalvadasa soran.

Az elsddleges vagy primer szerkezet a fehérje ami-
nosavszekvencidja. A fehérjelanc szintézisekor a leg-
utoljara beépiilt aminosav karboxilcsoportjahoz kap-
csolodik a kovetkezé aminosav aminocsoportja és igy
tovabb. Igy megkiilonboztetjiik a fehérjelanc ,.elejét’,
a szabad aminocsoportot tartalmazé N-terminalist,
valamint a ,végét’, a szabad karboxilcsoportot tartal-
mazé C-terminalist.

A madsodlagos vagy szekunder szerkezeten a pep-
tidgerinc hidrogénkotések altal stabilizalt lokalis
(legaldbb négy aminosavra kiterjedd) rendezettsé-
gét értjiik. Ezt a szerkezeti szintet a peptidsikok egy-
mashoz képest torténd elfordulasaval jellemezhetjiik.
E szerkezeti elemek legfébb csoportjai a jobb- vagy
balmenetes hélixek, a reddk, a hurkok és a kanyarok;
leggyakoribb az a-hélix, az antiparallel B-redé és a
B-kanyar.

A harmadlagos vagy tercier szerkezet egy polipep-
tidlanc teljes térbeli konformdcioja. Ezt a konforma-
ci6t mindenekel6tt a hidroféb kolcsonhatasok stabi-
lizdljak. Egy peptidlanc tartalmazhat egyetlen vagy
tobbféle masodlagos szerkezeti elemet, melyek ren-
dezetlen szakaszokkal véltakoznak, de ismertek olyan
tehérjék is, melyekbdl teljesen hidnyoznak a rendezett
szerkezetek, ezeket nativan rendezetlen fehérjéknek
nevezziik.

Bizonyos fehérjéket tobb peptidlanc alkot, melye-
ket ez esetben alegységeknek neveziink (negyedleges
szerkezet). A peptidlancok lehetnek azonosak vagy el-
téréek, szamuk altalaban nem haladja meg a nyolcat,
de ismertek fontos kivételek: pl. egyes virusok kap-
szidja hatvan polipeptidbdl is allhat.

Egyszerii és Osszetett fehérjék. A fehérjéket oszta-
lyozhatjuk Osszetételiik alapjan. Az egyszerii fehérjé-
ket csak aminosavak épitik fel, hidrolizisiikkor csak
aminosavak képzédnek. Az dsszetett fehérjék hidro-
lizituma egyéb alkotorészt is tartalmaz. Igy lehet-

nek metalloproteinek (fémionokat tartalmaznak, pl.
az alkohol-dehidrogenaz Zn?*-t, a citokrom-oxidaz
Cu®-t), foszfoproteinek (pl. kazein), hemproteinek
(pl. hemoglobin, mioglobin, citokrém-c), glikopro-
teinek (szénhidratrészt tartalmaznak, pl. y-globulin),
lipoproteinek (pl. B, -lipoprotein), flavoproteinek (pl. a
szukcinat-dehidrogenaz) vagy nukleoproteinek (nuk-
leinsavakat tartalmaznak, pl. a dohdnymozaik-virus
és az atelomeréaz enzim).

A fehérjék osztalyozasa funkcidjuk alapjan. A fe-
hérjék sokféle funkcidt toltenek be a szervezetben,
ezek kozil a fontosabbak: enzimek (pl. tripszin, cito-
krom-c), transzportfehérjék (hemoglobin, hemocia-
nin, szérumalbumin), védéfehérjék (lehetévé teszik,
hogy a szervezet fert6zéssel vagy sériiléssel szemben
védekezzék, pl. ellenanyagok, fibrinogén, trombin),
toxinok (pl. kigyomérgek), hormonok (pl. inzulin,
mellékvesekéreg-serkentd hormon: ACTH, néveke-
dési hormon), struktarfehérjék (a mozgashoz szilard
vazat biztositanak, és a kiils6 védelmet szolgaljak, pl.
kollagén, elasztin, retikulin), motorfehérjék (a sejt-
szervecskék, vezikulumok sejten beliili mozgatasa a
feladatuk, pl. aktin, miozin, kinezin, dinein), vala-
mint tartalékfehérjék (az embrionalis fejlédés zélo-
gai, pl. ovalbumin).

Fehérjék az €16 sejtben

A fehérjék szintézise. A sejt DNS-allomanyaban ba-
zispar-kombinaciok formdjdban tdrolt informacio
tulajdonképpen a 20 féle aminosav valamelyikét ko-
dolja, 3 bazisparos szavakban. Egy-egy gén egy fehér-
je tervrajzat tartalmazza. A transzkripcié sordn ez a
leirds egy kozti molekula (mRNS) formdjaban mobi-
lizalodik, és a genombdl a fehérjeszintézist végzo ri-
boszémakhoz keriil, amelyek az mRNS-t tervrajzként
hasznalva legyartjdk a fehérjéket, az aminosavakat
egyenként egymas mogé kapcsolva. A transzkripcid
helye a sejt DNS-dllomanyahoz kotott eukaridtak
vagy valddi sejtmagosokban a sejtmag, a prokariotak,
vagy sejtmagnélkiiliekben a citoplazma.

Transzkripcio. Az RNS-szintézist az RNS-polimeraz
nevd enzim katalizdlja (,,alternativ splicing”). A szin-
tézis kezdetén a DNS kett6s hélix szerkezete felnyi-
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lik. Az RNS-polimeraz a DNS un. értelmes szaldhoz
kapcsolodik, és megkezdi annak atirdsat. Ez az atiras
a bazisparképzés szabalyainak megfeleléen megy
végbe. A bazisok beépitéséhez ATP eredetli energia
sziikséges. A szintézis végén az RNS-molekula levalik
a DNS-16l, és visszaall a kettds hélix szerkezet. Ezutan
eukaridtakban az mRNS a sejtmaghartya porusain
at a citoplazmaba transzportalodik, prokaridtaknal
viszont mar a transzkripci6 alatt igynevezett ribo-
szomak kapcsolddnak az mRNS-hez, és megkezdik
a fehérjék elddllitasat. Egy-egy mRNS-hez egyszerre
tobb riboszéma is kapcsolédhat, ami meggyorsitja a
fehérjeszintézis folyamatat. Ezeket a képzédményeket
poliriboszomdknak nevezziik.

Aminosavak aktivalasa. Az aminosavak aktivala-
sa energiaigényes, a sziikséges mennyiséget az ATP
hidrolizise fedezi. Az aminosavak aminosavaktiva-
16 enzimhez kapcsolddnak, mely kapcsolatba lép a
tRNS-molekulaval, végiil az aminosav kapcsolodik a
tRNS aminosavkotd helyére.

Transzlacid. A riboszéma kisebbik alegysége kapcso-
l6dik az mRNS 5’ végéhez, majd ezutan kapcsolodik
a riboszoma nagyobbik alegysége is. A transzlacié
soran a riboszoma (multienzim-komplex) hataroz-
za meg a szintézisben részt vevé molekulak térbeli
elrendez6dését, egylitt tartja az mRNS-t és a novek-
vO polipeptidlancot, és a szintézis el6rehaladasaval
folyamatosan tovabblép az mRNS-en. A transzla-
cid apparatusa a polipeptid képzésekor az mRNS-en
5’-3'iranyban halad. Minden egyes aminosavnak 3-3
nukleotidbdl allé kodonja sorakozik egymas utan az
mRNS-en, amelyek a tRNS-eken talalhato 3-3 komp-
lementer nukleotidbdl allé antikodonnal parosod-
nak.

A transzlacio elsé 1épéseként az els6 aminosavat
(a lanckezdé metionint) szallitd tRNS kapcsolodik
a riboszéma P- (peptidkotd) helyéhez, a kovetkezd
aminosavat szallité tRNS pedig az A- (aminosav-
kotd) helyéhez. A P-helyen 1évé metionin (majd ké-
sébb a polipeptid) és az A-helyre széllitott aminosav
kozott ATP-energia felhasznalasaval és enzimek se-
gitségével peptidkotés alakul ki, ezutdn a kialakitott
peptidszakasz tovabbitédik a peptid-kotéhelyre, a
beépiilt aminosavat szallité tRNS szabadon levalik, a
riboszéma tovabblép az mRNS-en. A megfelel6 ko-

don felismerése utan az aminoacil-tRNS-ek egymas
utan kapcsolddnak a riboszomahoz, adjak le az ami-
nosavakat és igy hosszabbitjak a polipeptidlancot. A
novekvo polipeptidlanc a riboszdma kis alegységéhez
kapcsolddik.

A polipeptidlanc szintézisének végét az ugy-
nevezett ,stop”-kodonok hatdrozzak meg. Harom
lanczard kodon 1étezik: UAA, UGA, UAG. A ter-
mindciés kodonhoz egy release-faktor kapcsolodik
(peptidil-transzferaz), amely képes a P-helyen 1évé
utols6 tRNS és aminosav kozotti kotés hidrolizisére.
Ezutan a tRNS és a polipeptid tavozik, majd megszu-
nik a riboszéma és az mRNS kozotti kapcsolat, végiil
a riboszoma alegységeire hidrolizal.

A fehérjék felgombolyodasa (folding). A fehérje
gombolyodasanak problémdja, hogy a frissen szin-
tetizalt polipeptidlanc hogyan jut el abba a harom-
dimenzids szerkezetbe, amely biztositja a biologiai
rendszerben neki szant funkcio teljesitését. Bizonyos
konformacids betegségekben félig felgombolyodott
fehérjék vizben oldhatatlan aggregatumai rakédnak
le a szovetekben. Az irodalomban publikalt felgom-
bolyodasi vizsgalatok valéjaban az ujragombolyoddst
(refoldingot) tanulmanyoztak. A fehérjefelgombo-
lyodas kisérleti tanulmanyozasara hasznalt altaldnos
modszer a kémiai agensekkel valé denaturacié és az
ezt kovetd hirtelen kihigitas, aminek kovetkezménye-
ként a denaturalé kémiai agens koncentracidja a kri-
tikus ala csokken, igy megindul a felgombolyodas. (A
nyomas-denaturacio olyan 0j eszkozt kinalt, amellyel
a kémiai agenst kivalthattuk.)

A fehérjefelgombolyodasi vizsgalatok egyik fon-
tos kérdése a feltekeredési titvonalon létrejové koz-
tes allapotok létezése volt. Szamos kisérletet, ill. mo-
dellszamolast végeztek ugyanis annak bizonyitdsara,
hogy a fehérjék feltekeredésiik soran koztes allapoto-
kon mehetnek keresztiil.

Posztszintetikus modositasok. A polipeptidlanc a
szintézis lezarultaval tovabbi atalakuldsokon megy
keresztiil. Ilyen atalakulas soran kialakul a fehérje
masodlagos szerkezete, az elsé (metionin) vagy elsé
néhany aminosavat enzimek eltavolithatjak, vagy a
lancot elvaghatjak, vagy kiilonb6z6 funkcids csopor-
tok kapcsolddhatnak a lanchoz (foszfatok, lipidek,
szénhidratok).
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A fehérjék lebomlasa. A fehérjelebontas, az amino-
savatalakulas kiillonosen az emldsok szervezetében
igen nagy jelentéségli. A taplalékkal felvett fehérjé-
ket hidrolitikus enzimek els6 1épésben aminosavakra
bontjak. A peptidkotést bont6 enzimek a protedzok.
Az aminosavak aztan kiilonféle atalakulasi folya-
matokban vehetnek részt, pl. az extracellularis tér-
bdl aktiv transzporttal a sejtbe juté aminosavak fel-
hasznalédnak fehérjék, peptidek bioszintéziséhez; az
aminosavak részt vesznek egyéb nitrogéntartalmu
vegyiiletek bioszintézisében (koenzimek, purin- és
pirimidinvazas vegyiiletek, hormonok); dekarboxi-
lezéssel biogén aminok keletkeznek; az aminocso-
port lehasadasa utan szénlancuk a lipid- és szén-
hidrat-anyagcserefolyamatokba kapcsolédhat be (a
citratkoron keresztiil); a sejtek ketosavaibol transz-
amindldssal mas aminosavak keletkeznek; az amino-
savak egymasba alakuldsukkal endogén aminosavak
(nem esszencidlis) szintézisében is részt vehetnek, ill.
a lehasad6 ammonia és szén-dioxid karbamidda ala-
kulva kiiiriil a szervezetbdl.

Az aminosavak dezaminalasa. A legtobb dezamina-
las transzaminalasi reakcioban valdsul meg. Az ezt
katalizalo enzim aktiv centrumaban piridoxal-fosz-
fat (a B -vitamin szdrmazéka) van. Ennek aldehid-
csoportja képes kapcsolatot létesiteni az aminosav
aminocsoportjaval. Ez viz hatasara elbomlik, és ke-
tosav 1ép ki a komplexbdl, mig az aktiv centrumban
piridoxamin-foszfat marad vissza.

Oxidativ dezaminalds soran ammonia keletkezik.
A glutaminsav oxidativ dezaminalasat katalizalé de-
hidrogendz enzim jelentés szerepet jatszik a folya-
matban. Az aminocsoport eltavolitaisakor a NAD*
koenzim redukalodik, és egy konnyen hidrolizalodo
iminosav koztiterméken keresztiil a-keto-glutarsav
és ammonia képzddik. Az ammonia karbamid for-
majaban triil ki a szervezetbdl.

Nem oxidativ dezamindlds soran az ammonia
mellett kettés kotést tartalmazé termék is létrejon.
A dezaminalas soran képz3d6 szénlanc féként a cit-
ratkoron keresztiil alakul széndioxidda és vizzé. Az

aminosavak hét f6 intermedier molekulava (piruvat,
a-keto-glutarsav, szukcinil-KoA, fumarsav, oxalecet-
sav, acetil-KoA, acetoacetat) bomlanak le.

Az aminosavak dekarboxilezése. Az aminosavak a
széndioxid kilépése utan a megfelel6 aminokka ala-
kulnak. Az aminokat biogén aminoknak nevezziik,
mert szamos képvisel6jiik fontos bioldgiai funkcidkat
tolt be. Az aminosavak dekarboxilezését specifikus,
piridoxal-5-foszfat koenzimmel mikodé dekarboxi-
laz enzim végzi. A hisztamin hisztidinbdl, a tiramin
tirozinbdl, a triptamin triptofanbdl, a kadaverin a li-
zinbdl keletkezik dekarboxilezéssel. A glutaminsav-
bdl y-amino-vajsav jon létre.

Az ubikvitinrendszer. Mikozben a fehérjékkel kap-
csolatos kutatasok nagy része azzal foglalkozott, va-
jon hogyan johetnek létre a proteinek, addig a ma-
gyar szarmazasi AVRAM HERSHKO, a haifai Technion
— Israel Institute of Technology munkatarsa els6 ku-
tatdsai 6ta a lebomlas irant érdeklédik. A fehérjék le-
bontasarol sokaig nem sok ismeretiink volt, néhany
egyszeru proteinlebont6 enzimrél tudtunk minddsz-
sze. Ilyen pl. a tripszin, mely a vékonybélben bontja
le az elfogyasztott ételekbdl szarmazé fehérjéket. Ma
mar tudjuk, hogy a sejtek az ubikvitinrendszeren ke-
resztiil bontjdk le hibds fehérjéiket. Az Gjonnan lét-
rejott proteinek 30%-a végzi a proteaszoma megsem-
misitd gépezetében, ha nem jutnak keresztill a sejt
szigoru ellendrzé rendszerén. Az ubikvitinrendszer
hibas mikodése szamos betegséghez, pl. rakhoz ve-
zet. A szisztéma megismerésének orvosi jelentdsége,
hogy (tobbek kozott) bizonyos daganatos, immun-,
idegrendszeri betegségek gydgyithatok lennének, ha
csak a karos fehérjék jelolédnének és bomlandnak le.
A Nobel-dijas eredmények ahhoz is hozzajarultak,
hogy jobban megértsitk az immunrendszer miiko-
dését. Ezekkel az 4j ismeretekkel lehetévé valt annak
megértése is, hogy a sejtek molekuldris szinten mi-
ként kontrollalnak szamos fontos biokémiai folyama-
tot, mint pl. a sejtciklust, a DNS-tjratermelést és a
génmasolast (1-1. dbra).
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1-1. dbra. Fehérjék lebomldsa - az ubikvitin (UB) szerepe

Az E1 enzim aktivilja az ubikvitinmolekulat

Az E1 enzim atadja az ubikvitinmolekulat az E2 enzimnek

Az E3 enzim mar képes felismerni a lebontand¢ fehérjét

Az E2 enzim kozel keriil a fehérjéhez, és atadja az ubikvitint

Ez tobbszor is megismétlddik, igy ubikvitinlanc alakul ki

A proteaszéma felismeri az ubikvitinlancot, és feldarabolja a fehérjét
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A fehérjék kolcsonhatasai

A fehérjék szerkezetét fenntart6 kolcsonhatasok alap-
vetden négy nagyobb csoportba oszthatok:

o Elektrosztatikus kélcsonhatasok.

« Diszperzios erdk.

« H-hidak.

« Hidroféb kolcsonhatasok.

Mai értelmezésiink szerint a komplex bioldgiai rend-
szerek, pl. egy sejt alkotdelemei, sokrétii bonyolult
és dinamikus kolcsonhatdsban vannak egymdssal,
és ezek a kolcsonhatasok elektromagneses természe-
tliek, elsésorban Coulomb-erdkre vezethetdek vissza.
A fehérjék mindig vizes kozegben miikddnek, és ma-
guk is jelentds mennyiségt (20-70%), felsziniikon és
tiregeikben kotott vizet tartalmaznak. E hidratburok

vizmolekulai integrans részét képezik a térszerkezet-
nek, és elengedhetetlenek a miikodéshez. A fehérjék
kiilonleges képessége, szerkezeti és funkcionalis sok-
oldalusaga elsésorban annak tulajdonithatd, hogy
szemben a szilard anyagokkal, amelyeket féként erds
kovalens és ionos kotések tartanak egyben, és a folya-
dékokkal, amelyeknek részecskéi kozott gyenge ma-
sodlagos kotések hatnak, a fehérjékben e két kotés-
tipus kombinacidjaval talalkozunk. Az aminosavak
oldatat a sejt fehérjéitél az killonbozteti meg, hogy
a sejt miikodési koriilményei kozott az aminosavak
kovalens kotéssel, adott sorrendben lincba vannak
rendezve. Ez a polipeptidlanc korlatozott flexibili-
tassal rendelkezik, ami lehetévé teszi a térbeli gom-
bolyodast, felcsavarodast, a lanc nem szomszédos
oldallancainak kozelkeriilését. A nem-kovalens ko-
tések kozeli molekulak és molekularészletek kozot-

calf-1 I-EGF-1
I-EGF-2

I-EGF-3

ot 6

I-EGF-4

S
B-farok

1-2. dabra. Sejt-sejt kapcsolatot kialakit6 fehérjék (pl. integrinek) aktivalodasa soran jellegzetes makroszkopikus szerkezet-

valtozéas kovetkezik be

(Roviditések — EGF: epidermalis novekedési faktor; I: integrin; ICAM: intercelluldris adhézids molekula)
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ti toltéskolcsonhatasok kovetkezményei. Egyenként
kicsiny stabilizacids energiat jelentenek. Az élettel
Osszeegyeztethetd homérsékleten, a hémozgas ko-
vetkeztében konnyen felhasadnak, de nagy szamuk
és egylttm(ikodd, kooperativ természetitk miatt
egyiittesen jelentés szerkezetrogzitd, stabilizalé ha-
tast jelentenek. Az ilyen, részben kovalens, részben
masodlagos kotésekkel stabilizalt szerkezetek, a fe-
hérjék sok kiilonleges, az élettelen vilagban ritka tu-
lajdonsaggal rendelkeznek. Legfontosabb sajatsaguk,
hogy mikézben jol definidlt szerkezettel rendelkez-
nek, az oridsmolekulat alkotd atomhalmaz 4llandé, a
hémozgas éltal hajtott dinamikus fluktudcidban van.
Ennek folytan a térszerkezet nagyfoku flexibilitassal
is rendelkezik, konnyen képez komplexet egy nagy-
jabol komplementer feliilettel (egy masik, bonyolult
makromolekulaval), a k6lcsonos adaptacio lehetdsé-
ge révén (1-2. dbra).

Fehérjék mint enzimek (katalizis)

Az enzimek a szervezetben lejatszodo folyamatok
reakcidsebességét noveld anyagok. Az aktivalasi ener-
gidt csokkentik, igy az enzimeket biokatalizatorok-
nak tekinthetjiik. Mint minden katalizator, az enzi-
mek is csak olyan folyamatok lejatszodasat segitik eld,
amelyek egyébként is végbemennének, de a reakcio
lényegesen lassabban jatszédna le. Minden enzim
tehérje, emiatt mindegyikre jellemz6 egy hémérsék-
let- és pH-optimum. Az optimalis pH rendszerint az
5-9 tartomdnyba esik, de pl. a gyomorban termel6d6
emésztdenzim, a pepszin esetében 2 koriili. Az opti-
malis hémérséklet altaldban 36-40 °C kérnyékén van.
Magasabb hdmérséklet noveli a reakcidsebességet, de
ha tul magas, az az enzimek denaturalédasat okozza.
Az enzimfehérjék térbeli szerkezete az, ami lehet6vé
teszi a reagald anyagokkal valo kapcsolat kialakitasat,
azok megkotését. A fehérjék e részét nevezzik ak-
tiv centrumnak. Az enzimek specifikusak, csak egy
adott vegyiilet (vagy vegyliletcsoport, a szubsztrat)
adott reakciojat katalizaljak, azét a vegyiiletét, amely
képes a kérdéses fehérje térszerkezetébdl és energe-
tikai viszonyabdl adéddan az enzimhez kapcsolodni
az aktiv centrumon. Az inhibitorok olyan vegytiletek,
amelyek az aktiv centrumhoz kapcsolédnak, és ezzel
megakadalyozzak az enzim mukodését, irreverzibilis

gatlast okoznak. A kompetitiv inhibitorok térszerke-
zete a szubsztratéhoz hasonlo, ezért tudnak kapcso-
l6dni az enzimhez. Hatdsuk reverzibilis, nagyobb
szubsztratkoncentracidval leszorithatéak. Bizonyos
enzimeknek aktivitorokra van szitksége a miikodés-
hez. Ilyen aktivatorok lehetnek bizonyos kationok, pl.
magnézium, cink, kalcium, kobalt. Az enzimek egy
része egyszerl fehérje, ami 6nmagaban is képes ka-
talizatorként mikodni (egyszerii enzimek), mas ré-
szitknek viszont szitksége van valamilyen kiegészitd
anyagra (0Osszetett enzimek). Ez lehet valamilyen szer-
ves vegyiilet vagy fémion (gyakori pl. a cink), vagy
valamilyen nem fehérje természet(i anyag, pl. vita-
minszarmazék (a NAD* és NADP* molekuldkban).
Amennyiben erdsen kotédik az enzimhez, proszte-
tikus csoportnak nevezziik. Gyakori azonban, hogy
egy organikus vegyiilet csak lazan kapcsolddik, és
konnyen levélik a fehérjérdl, ezeket a szakirodalom
koenzimnek nevezi. A koenzimek, fogalmazzunk igy,
~praktikusabbak” az él6vilagban, ugyanis a nem fe-
hérje természeti rész tobbféle fehérjéhez is képes
kapcsolddni, igy tobbféle enzim alkotdjava valhat (pl.
a NADH-t nagyjabol 700 kiilonb6z6 ismert enzim
hasznalja). Koenzimek: NAD*, FAD, citokrémok, li-
ponsav stb. A teljes, mikoddképes enzimet holoen-
zimnek nevezziik, ennek a fehérjerésze az apoenzim, a
kapcsolodo nem fehérje rész pedig a koenzim.

A Kkatalizalt kémiai reakcidk alapjan is csoporto-
sithatok: transzferazok (kémiai csoport atvitele egyik
vegyiiletrél a masikra), oxidoreduktazok (oxigénfel-
vételt, hidrogén-, ill. elektronatvitelt katalizalnak),
hidroldzok (hidrolitikus bontds), izomerazok (izo-
merképz6dés eldsegitése), ligazok (bioszintézisek
katalizalasa kovalens kotések létrehozéasdval), lidzok
(nem hidrolitikus bontas). Az enzimek nem csak
a zsirok, a fehérjék és a szénhidratok lebontdsaban
(emésztés) vesznek részt, hanem épité folyamatokban
is. Azimmunrendszer miikodésében is tobb szinten is
szerepet jatszanak: egyrészt a bor felszinén nem csak
a savkopeny igyekszik a tamadé kdérokozokat elpusz-
titani, hanem az ott 1évé enzimek is karositjak azokat
és toxinjaikat. Ezek a véd6 enzimek a testnyildsoknal
is megtalalhatok (pl. a lizozim a nyélban, a konnyben,
a légutakban). Masrészt a szervezetbe mégis bejutott
korokozdk elpusztitasaban is aktiv szerepiik van azok
burkanak feloldasa, ,kilyuggatasa” altal.
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Fehérjék szerepe a strukturaalkotasban

Az eukaridta sejtben a sejtet kiviilrél borité plazma-
membranon kiviil vannak belsé sejtmembranok is;
melyek egy része nem keriil kapcsolatba, de egy ré-
sziik érintkezhet, osszeolvadhat a plazmamembran-
nal, ill. levalhat arrdl (exocitdzis, endocitdzis). Az
egyik legfontosabb ilyen belsd sejtmembranrendszer
az endoplazmatikus retikulum (ER) membranrend-
szere a citoplazma belsd, a sejtmaghoz kozelebbi
részében. Ez a membranrendszer kozvetlen fizikai
érintkezésben van a sejtmag maghartyajaval; a mag-
hartya két membranlemeze kozotti tér az endoplaz-
matikus retikulum tiregrendszerében folytatédik. Az
endoplazmatikus retikulum membranjaiban talal-
hato a sejt bioszintézisét végzé enzimek nagy része,
vagyis az ER membranjai a sejt szintetizal6 rendsze-
rét adjak. Itt képzédnek az 4j lipidmolekuldk, igy a
membranok foszfolipidjei is. Az ER membranjaihoz
kapcsolodhatnak riboszomak, melyek a citoplazma-
tikus fehérjeszintézis helyei. A riboszomak ide spe-
cialis helyeken és sajatos mintazatban kapcsolédnak;
emiatt az ilyen ER elektronmikroszképban szemcsés
vagy durva felszintinek tinik. A durva felszinii ER ri-
boszomai szintetizaljak azokat a fehérjéket, amelye-
ket a sejt ,exportra” termel, vagyis melyek végiil exo-
citozissal ki fognak jutni a sejt kiilsé felszinére, vagy
el is hagyjak a sejtet. Az ER masik tipusanak memb-
ranjan nem talalhatok riboszomak, ezért az elektron-
mikroszkopban sima felszinti. A sejt sajat hasznalatra
szant fehérjéit a citoplazmaban szabadon talalhatd ri-
boszomak termelik.

A masik fontos bels6 membranrendszer eukari-
Ota sejtben a Golgi-késziilék, mely voltaképpen egy-
masra rétegzett lapos membranzsdkokbdl all. Ez a 4-5
membranzsak kissé ivben meg is hajlik, az ive ,,szdja’
leginkabb a sejtmag felé talalhaté, domborulata meg
a plazmamembran felé néz. Ez a membranrendszer
kapcsolatban van az ER membranrendszerével olyan
moddon, hogy az ER kotott riboszomai éltal termelt
fehérjék bejutnak az ER tiregébe, majd ott benn meg-
kezdik atalakuldsaikat: egyes darabjaik lehasadnak,
egyes aminosavaikhoz szénhidratok vagy azok révi-
debb-hosszabb lancai kapcsolddnak, majd a médo-
sult fehérje transzportalodik az ER membranjainak
széli holyagocskaiba. Itt azutan kis holyagocskaként
lefiz6dnek az ER-r6l, benntik az exportra szant fe-
hérjékkel. Ezek a kis citoplazmatikus, membrannal

korilvett holyagocskdk azutdn atalakulhatnak lizo-
szomdvd, ha a megfelel6 fehérjék és enzimek vannak
benniik és a belsejik megsavanyodik; ekkor a sejt
anyagait, ill. a sejt dltal a kiilvilagbdl felvett makro-
molekuldkat fogjak lebontani. A lizoszomak tehat
az eukaridta sejtekben a sejten beliili emésztés he-
lyei. A membrannal koriilvett kis citoplazmatikus
hoélyagocskak masik része eljut a Golgi-késziilék
membranjaihoz, és a sejtmaghoz kozeli membran-
zsakokba beleolvad. Ezaltal a benniik levé fehérjék
is a Golgi-késziilék membranzsakjaiba keriilnek. Az
azokban 1év6 enzimek ujabb atalakitasokat végeznek
a fehérjéken, elsésorban tjabb szénhidratlancok kap-
csolodnak hozzajuk. Ezek a glikoproteinek vagy mu-
koproteinek fognak kapcsolatba lépni a sejtet boritd
plazmamembrannal. A Golgi-késziilék kiilsé6 memb-
ranzsakjaibol a megvaltozott fehérjék és foszfolipidek
szintén kis hélyagocskakba csomagoldédnak, melye-
ket most szekrécidés vezikuldnak neveznek. Ezek tar-
talma a plazmamembranon at exocitézissal iiriil ki a
sejtbdl. A szekrécids vezikula membranja mar ossze
tud olvadni a plazmamembrannal, az Gsszeolvadas
helyén a plazmamembran felszakad, igy a belsd tar-
talom a sejten kiviilre keriil. A szekrécids vezikula
membranja teljes felszinével a plazmamembran felii-
letét noveli. A kijutott anyagok egy része megkot6dik
a plazmamembranban, ezért talalunk annak kiilsé
oldalan szénhidratlancokat hordozé gliko- és mu-
koproteineket, glikolipideket. A kijutott anyagok egy
masik részét egyes sejtek el is engedik, igy azok a sej-
tek kozotti térbe keriilnek. A szekrécids vezikuldnak a
plazmamembrannal vald 6sszeolvadasat (fuzidjat), a
vezikula tartalmanak kitiriilését és a plazmamembran
feltiletének megnagyobbodasat és anyagainak eme
gyarapodasat nevezik exocitézisnak. Ezzel az aktiv,
membranmozgassal jar6 folyamattal a plazmamemb-
ranon egyébként atjutni nem tudé makromolekulak
és makromolekularis oldatok is ki tudnak jutni a sejt-
bél.

Hasonlo, de ellentétes iranyua folyamat az endoci-
tozis, amellyel makromolekuldk és oldataik is be tud-
nak jutni a sejtbe. Ekkor a felveendé makromolekula
a plazmamembranon specialis receptorahoz kotddik,
a plazmamembran elkezd alatta godorré mélyiilni,
majd hélyagocskat (vezikulat) formélva magaba zar-
ja a makromolekuldkat, Ezt kovetéen a membrannal
koriilvett holyagocska levalik a plazmamembranrdl,
és a keletkezett endoszéma vagy fagoszéma a citoplaz-
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maba siillyed. Ez az endocitotikus folyamat természe-
tesen csokkenti a plazmamembran feliiletét.

Fehérjék szerepe

a transzportfolyamatokban
A membrantranszport-fehérjék  (transzporterek)
olyan membranfehérjék, amelyeknek szerepe van io-
nok, kis molekuldk, makromolekulak (pl. masik fe-
hérje) széllitasaban a bioldgiai membranokon keresz-
til. A fehérjék az anyagszallitasban facilitalt diffuzié
vagy aktiv transzport segitségével mikodhetnek koz-
re. Ezeket Osszefoglaldan karriermedidlt transzport-
nak nevezziik. A facilitélt diffiziot elésegitd fehérjék
energia felhasznalasa nélkiil, csak az elektrokémiai
gradiensnek megfelelé iranyban hatnak kozre az
anyagok szallitasaban. Az anyagszallitas magas speci-
ficitast pdorusok vagy csatornak mentén megy végbe.
A membrantranszport-fehérjék szamos csaladjat is-
merjiik élettani vagy betegségekhez kot6do szerepiik
révén (pl. karioferin, mitokondrialis membrantransz-
port-proteinek, ATP-binding cassette transzport-
erek, CD36, neurotranszmittertranszporterek, ion-
transzporterek). A vezikuldris transzportproteinek
transzmembran vagy membranasszocialt fehérjék.
Elésegitik a vezikuldk transzportjat. Kiterjedt cso-
portjaik: archain, ARF-ek, klatrin, kaveolin, dinamin,
Rab proteinek, nexinek, szinaptotagmin.

Sejtek és fehérjék

Minden sejt onfenntarté mikodésre is képes. Tap-
anyagait energiava tudja alakitani, specialis funk-
ciokat képes végrehajtani, ha sziikséges, meg tudja
onmagét ismételni (0sztédds). Orzi magéban a lehe-
tdséget sajat maga kivitelezésére és reprodukalasara.
A sejtek szamos képességgel rendelkeznek: osztodas,
anyagcsere lehetdsége, beleértve a tapanyag-felhasz-
nalast, az energia atalakitdsat, molekuldk, vegyiiletek
létrehozasat. A sejt mikodése fligg képességeinek ki-
hasznalasatol, amit a tarolt kémiai anyagok felhasz-
nalasbol nyer. Ez lehet nukleinsav- és fehérjeszintézis,
funkcionalis sejtrészek szintézise, mint az enzimek. A
tipikus emldssejtek kozel 10 000 kiilonbozé fehérjét
tartalmaznak. A sejt reagal a kiils6 és belsé valtoza-
sokra, mint pl. a hdmérséklet vagy a pH megvalto-

zasara. Transzportfolyamatai vannak, kornyezetével
dinamikus kélcsonhatasban van. Minden sejt allit elé
fehérjéket élete soran. Ezekre vagy a sejt felépitéséhez
van sziikség (szerkezeti fehérjék), vagy pedig valami-
lyen bioldgiailag aktiv funkcidjuk van: enzimek, szal-
litdmolekuldk, ingeriiletatvivé anyagok. A fehérjék
keletkezéséhez sziikséges kodot a sejtmagban talalha-
t6 orokit6 anyag, a DNS hordozza. Innen az informa-
ciot a hirvivé RNS (mRNS) széllitja el a fehérjekép-
z8dés helyére, a sejtmagon kiviilre, a riboszomakhoz.
Ide fut be az 6sszes informaci6 és a fehérjék képzo-
déshez sziikséges alapanyagok. A hirvivd RNS belép
a »fehérjegyarba’, elfoglalja dokkoldhelyét, és varja a
riboszéomaban dolgozé enzimeket, hogy elvégezzék
feladatukat.

A sejtek anabolizmusa és katabolizmusa

Az anyagcsere (metabolizmus), bonyolult vegyi fo-
lyamat, amely minden él6 allati és emberi sejtben
szakadatlanul, éjjel-nappal végbemegy. Minden ¢él6
sejt taplalkozik: anyagokat vesz fel. Az egysejti allat
ezeket kozvetleniil a kornyezetébdl veszi fel. A sejtek
millidrdjai, amelyek az emberi test kiilonféle szove-
teit és szerveit alkotjak, a hajszalerek vérébol kapjak
a sziikséges anyagokat oldott vagy igen finoman el-
osztott allapotban. Keringé vériink két helyen, a tii-
dében és a vékonybélben potolja a sejtek millidi altal
elfogyasztott anyagokat: a vér a tiidében az oxigént,
a vékonybél bolyhai atjan pedig a kiilonféle anyagok
hosszu sorat veszi fel. A felvett anyagok nagyjabol a
kovetkezdképpen csoportosithatok: oxigén, viz, sok,
szénhidratok, egyszert és bonyolult zsirok, zsirszerti
anyagok, lipoidok, egyszerti és Osszetett fehérjék, ill.
egyéb szerves anyagok, amelyekbdl igen kis mennyi-
ségekre van sziikségiink. Ide tartoznak az enzimek, a
hormonok, a vitaminok stb.

Anabolikus folyamatok. Epité folyamatok: a sejt a
sajat testét tovabb épiti, nd. A felvett egyszertbb, faj-
idegen anyagokbdl a sajat fajara, egyéniségére és szo-
veteire jellemz6 bonyolultabb anyagokat készit. Az
allati és az emberi sejtek asszimilacids tevékenysége
sokkal kisebb mérték(i, mint a névényeké. A nové-
nyek a fold szervetlen anyagaibol és a levegd szén-
dioxidjabdl a legbonyolultabb szerves vegyiileteket
képesek felépiteni, mikozben az allatoknak és az em-
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bernek a bonyolult szerves vegyiileteknek legalabb is
az épitdtéglait készen kell kapnia. Ezeket kiviilrol, a
taplalékkal veszik fel. A fehérjemolekula pl. 20 épi-
tétéglabol (aminosavak) van osszerakva, melyek sor-
rendjének valtoztatdsaval sok milli¢ kiillonféle fehérje
allithato elo.

Katabolikus folyamatok. A katabolizmus révén a
felvett anyagokat véglegesen elhasznaljuk. 1 g cukor
4,1 kilokaldriat, 1 g zsir atalakulasa 9,3 kilokaloriat
ad. Ez az atalakulas fiiti testiinket és biztositja allan-
d6 homérsékletiinket. A katabolizmus nem csak hét
termel, de minden miikodésiinknek energiaforrasa.
Ha testiinket kizardlag szénhidrattal és zsirral lehet-
ne energiaval ellatni, akkor csak kétféle bontasi ter-
mék volna: szénsav és viz. Az allati és az emberi testet
azonban nem lehet kizarélag szénhidrattal és zsirral
taplalni. Fehérje is kell hogy energiaforrasként szere-
peljen. Bizonyos minimalis fehérjemennyiség nélkiil
az ember elpusztul. A fehérjemolekuldban szénen,
hidrogénen, oxigénen kiviil nitrogén és kén is van,
valamint vannak foszfort és fémionokat is tartalma-
26 fehérjék is. A fehérjéket a szervezetiink nem tudja
tokéletesen elbontani, a kiilonféle fehérjebontasi ter-
mékek egész sora keletkezik. Ilyen az urea, a hugysav,
a kén- és foszfortartalmu vegytiletek stb. Ezek mind a
vesén at vizelet alakjaban tavoznak. 1 g fehérje fiit6-
értéke 4,1 kg kaloria, vagyis ugyanannyi, mint a szén-
hidraté. A bontasi folyamatok végtermékeitdl (szén-
sav, viz, vizelet-alkotdrészek) a szervezetnek meg kell
szabadulnia. A katabolizmus, ha nem pétoljuk az
elhaszndlt anyagokat, a teststly fogyasara vezet. Az
¢hez6 ember naprdl napra veszit sulyabdl, sovanyo-
dik. Az anabolizmus és a raktarozds viszont sulyno-
vekedéssel, er6sodéssel, hizassal jar.

Az emberi szervezet és a fehérjék

A human genom elsé nyers szekvencidjanak kozzé-
tétele tobb szempontbdl is nagyon fontos eredmény
volt. Az el6zetesen vizsgalt kisebb genomokhoz ké-
pest a human genom koriilbeliil 25-sz6r nagyobb és
hétszer tobb informaciot tartalmaz, mint az ezt meg-
el6z6en ismert Osszes genom egyiittvéve. A legmeg-

lep6bb eredmény talan az, hogy a gének szamat az
els6 adatok alapjan 30-40 ezerre becsiilték (ma in-
kabb 20-22 ezernek tartjak). Ez a szam jéval kisebb
a vartnal, és mindossze kétszerese, mint amennyit
a muslincaban meghataroztak. Hol van hat a hu-
man funkciok komplexitasanak genetikai hattere? A
komplexitas titka feltehetéen nem a gének szamaban,
hanem a gének éltal meghatarozott fehérjék osszera-
kasi mddjaban van elrejtve. Feltehet6en a gerincesek-
ben és kiilondsen az emberben igen fontos szerepet
jatszik a DNS-r6l képz6do és a fehérjék szintézisét
meghatarozd hirvivé RNS (mRNS) alternativ vdagdsa.
Ennek eredményeként egyetlen gén tobbféle fehérjét
is meg tud hatdrozni. A varidlhato komplexitas masik
aspektusa a fehérjék doménszerkezete. A domén olyan
funkcionalis egység a fehérje miikodésében, amely
egy adott funkcidhoz kapcsolhaté. Egy adott domén
tobbféle fehérjében is eléfordulhat, ha ezeknek a fe-
hérjéknek van azonos jellegti funkciojuk. Az emberi
fehérjék esetében kortilbelill 1800 domént tételez-
nek fel; ez a szam kozel kétszerese annak, amennyit
az alacsonyabbrendiiekben talaltak. A doménszer-
kezet a fehérjék kozti kolcsonhatasok alapjat képezi.
Az egymassal kapcsolodd fehérjék pedig bonyolult
és magas szervezettségl informaciés halézatok szer-
kezeti alapjat adjak. Hozzdjarul ehhez a gének exon/
intron szerkezete is (az exon a fehérjét kodolo infor-
macio, az intron kivagodik az atirds sordn). A nyers
szekvencia adatai alapjan megallapitottdk az emberi
gének exonjainak (100-200 bazispar) és intronjainak
(1000-4000 bazispar) atlagos hosszat, és azt, hogy
egy emberi gén atlagosan 7-9 exonbdl all. Mindezek
alapjan a ténylegesen fehérjében megjelend informa-
ci6 a genom kevesebb mint 1%-a. A viszonylag kis-
szamu human gén megkonnyiti a gének funkcionalis
azonositasat. A cél a human gének és fehérjék teljes
korti egymashoz rendelése. Ez az eredmény felte-
hetéen olyan mérfoldké lesz a bioldgiai és orvostu-
domanyok kutatasaiban, mint amilyen o6riasi hatast
gyakorolt a kémiai periodusos rendszer elkészitése a
kémiai tudomanyok fejlédésére. Tudjuk majd, hogy
mely szerkezeti egységekbdl, ill. ezek milyen kombi-
nacidjabdl all a testiink. Ezek kozt kell keresniink a
gyogyszerek tdamadaspontjait és a betegségek biolo-
giai alapjait.
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A fehérjekutatas forradalma: a proteomika

A proteom fogalma (protein complement to a ge-
nome) az utdbbi években valt a tudomanyos koztu-
dat részévé. A proteomika a proteom, vagyis az él6
szervezetben el6forduld Osszes, szerkezetében akar
a legkisebb mértékben eltéré fehérje megismerésé-
vel foglalkozé tudomanyteriilet, amely a genommal
kapcsolatos kutatas mintajara, annak kiegészit6jeként
jott létre, de ma mar a genomikatol fiiggetlen, 6nalld
diszciplina.

A proteomika meg kivanja ismerni a fehérjék szer-
kezetét, bioldgiai funkcidjat és ezek térbeli és id6beli
valtozasat. Nem csak ugy tekinti a fehérjét, mint izo-
lalt molekulat. Figyelembe veszi a fehérje és kornye-
zete kozotti kolesonhatast. Vizsgalodasi korébe tarto-
zik a fehérje eredetének meghatarozasa, rendszertani
besorolasa, a kiilonb6z6 forrasbdl szarmazo, de azo-
nos bioldgiai funkciot ellato proteinek szerkezetének
osszehasonlitdsa, a fehérje jelenlétének vagy hianya-
nak igazolasa egészséges, ill. patoldgias koriilmények
kozott. Célja — a korszerli kémiai analitika eszkozeit
felhasznalva — az igen kis mennyiségben, ill. koncent-
racioban jelen 1év6 fehérjék kimutatasa, azonositasa,
szerkezetlik meghatdrozasa; a fehérjékkel kapcsolatos
ismeretek taxonomiai, szerkezeti vagy funkcionalis
rendszerezése, a kisérleti adatok megerésitése (vali-
dalas), valamint az igy képz6d6 adathalmazok (adat-
bazisok) informdéciétartalmanak elemzése. Sokak
nézete szerint ide sorolhatok a proteomika mddszer-
tanaval foglalkozo témakorok is (pl. nagy érzékenysé-
gli tomegspektrometrias modszerek, fluoreszcencian
alapulé mikroszképos technikak stb.). Mar most jol
latszik, hogy a proteomika jelentGsen segiti a korsze-
rii gyogyszerkutatdst és az orvostarsadalmat a mainal
hatékonyabb diagnosztikai eljarasok és terapias sze-
rek kifejlesztésében.

Osszefoglalas

Amint azt az él6 szervezetek esetében lathatjuk, a fe-
hérjék szerepe kiemelkedd, mert 6nszervez6d6 mole-
kuldris gépezetek épithet6k beldliikk. Az 6nszervez6-
dés alatt azt értjiikk, hogy az egyes fehérjealegységek
képesek felismerni egymast, meghatarozott médon
egymashoz kapcsolddni, és minden kiilsé beavat-
kozas nélkil 1étrehozni az adott szupramolekularis
struktarat. Az él6 szervezetekben talalhaté moleku-
laris gépezetek rendkiviil valtozatos funkciok ellata-
sara képesek. Talalhatok kozottitk molekularis vegyi
tizemek, energiadtalakitok, molekularis motorok,
bioldgiai jelfelismerdk és jelatalakitok, informaciofel-
dolgozé rendszerek, multifunkcionalis gépezetek és
programvezérelt sszeszereld ,,gépsorok’. A bemuta-
tott példak alapjan lathatjuk, hogy a 4,5 milliard éves
foldi evolucié eredményeként az él6 rendszerekben
talalhato fehérjék fantasztikus dolgokra, rendkiviil
szerteagazo feladatok ellatasara képesek. A természe-
tes fehérjék szerkezetének vizsgalata soran felismert
Osszefiiggések, torvényszeriiségek, szervezddési el-
vek sokat segitenek abban, hogy egy fehérje szerke-
zetében vagy tulajdonsagaiban célzott mddositasokat
idézhessiink el6. Konyviinkben attekintést szeret-
nénk adni e szertedgazo6 funkciokrdl, kiilondsen a sejt
funkcidjanak szabalyozasaban betoltott szerepiikrél
és egyre sokasod6 diagnosztikai felhasznalhatosa-
gukrol.






