Banhegyi Gabor
Sipeki Szabolcs

© BIDKEMIA,
MOLEKULARIS ES SEJTBIOLGGIA

EGYETEMI JEGYZET

QQO%O".

® @ o o o ¢ o

@ Semmelweis Kiado



Biokémia,
molekularis
es sejthiologia

Szerkesztette:

BANHEGY!I GABOR és SIPEKI SZABOLCS

Mdsodik, bévitett kiadds

Semmelweis Kiad6
@ @ www.semmelweiskiado.hu
Budapest,20138




A konyv szerzdi

Dr.
Dr.
Dr.

Dr

Dr

Banhegyi Gdbor
Buday Ldszl6
Csala Miklés

. Csermely Péter
Dr.
Dr.
Dr.
Dr.
Dr.
Dr.
Dr.
Dr.
Dr.
Dr.
Dr.
Dr.
Dr.
. Sipeki Szabolcs
Dr.
Dr.

Hrabdk Andrds
Kapuy Orsolya
Kardon Tamds
Kereszturi Eva
Keszler Gergely
Kukor Zoltan
Lizdk Bedta
Mandl J6zsef
Mészdaros Tamas
Miillner Nandor
Nemoda Zséfia
Rénai Zsolt
Sasvari Maria

S6ti Csaba
Vér Agota

A konyvet lektordlta:

Dr. Banhegyi Gébor, Dr. Csala Miklés, Dr. Miillner Nandor, Dr. Sipeki Szabolcs

© Dr.Banhegyi Gabor, Dr. Sipeki Szabolcs, 2015, 2018

ISBN 978-963-331-425-8

A konyv és adathordozé (legyen az e-konyv, CD vagy egyéb digitdlis megjelenés) szerzgi jogi ol-
talom és kizdrélagos kiadéi felhaszndldsi jog alatt dll. Barmely részének vagy egészének min-
dennemd t6bbszorozése kizdrélag a szerkesztok, a szerz6k és a kiado el6zetes irdsbeli engedé-

lye alapjdn jogszerd.

©

Semmelweis Kiadé

1089 Budapest, Nagyvarad tér 4.

www.semmelweiskiado.hu

FelelSs kiadd: dr. Tdncos Laszlé

TordelGszerkeszts: dr. Vincze Judit

© Abrék: Angyédn Gergd
© Borito: dr. Tancos Ldszlo

SKD: 573




Tartalom

I. FEJEZET: MAKROMOLEKULAK SZERKEZETE ES MUKODESE

1/1. Fehérjék szerkezete és fehérjeszerkezet kialakuldsdt segit6 sejtes

mechanizmusok . . . . ... L e e 2
Csermely Péter, S6ti Csaba
I/1.7. Aminosavak és peptidek . . . . . . . ... o 2
I/1.2. A fehérjék szerkezete . . . . . . . . .. 4
I/1.3. A fehérjék szerkezetét kialakit6 és stabilizdléer6k . . . . . . ... . ... ... 10
I/1.4. A fehérjék szerkezetének denaturdcidja . . . . . . . ... ..o 11
I/1.5. A fehérjék szerkezetének kialakuldsainvitro. . . . . . ... ... ... ... 12
I/1.6. A fehérjeszerkezet kialakuldsdnak termodinamikai viszonyai. . . . . . . .. .. 14
I/1.7. Kulonbségek az in vitro és in vivo fehérjeszerkezet kialakulds kozott. . . . . . . 15
I/1.8. A fehérjék szerkezetének kialakuldsa és meg6rzése a sejtben, a chaperonok . . . 16
1I/2. Enzimoldgia. . . . . . . . . . e e e e 19
Kukor Zoltan
I/2.1. Enzimek elnevezése . . . . . . . ... Lo 19
I/2.2. Enzimkatalizis . . . . . . ... oo 19
I/2.3. Enzimaktivitds mértékegységei . . . . . . . ..o o 21
I/2.4. Enzimek specificitdsa. . . . . . . . . ... oL o 21
I/2.5. Enzimkinetika . . . . ... o oo 22
Michaelis-Menten-kinetika . . . . . .. ... ... .. . 0000 22
Tobb szubsztrdtos enzimek . . . . .. ..o oo oL 23
Kinetikailag perfekt enzimek. . . . . . . . .. ..o oL 24
Az enzimreakcidk gdtldsa . . . . . . ... oo 24
Enzimaktivitds szabdlyozdsa. . . . . . . ... ..o Lo 26
I/2.6. Medicindlis enzimkinetika . . . . .. ... o000 oo 27
Enzimek mennyiségi meghatdrozdsa. . . . . . . .. ... ... ... 28
Enzimatikus koncentraciémérés (metabolitmeghatdrozas) . . . . . . . . .. 28
I/3. Hemoglobin: az oxigénszallitas biokémidja. . . . . . . ... ...... ... ..... 29
Mandl Jozsef
I/3.7. A hemoglobin szerkezete. . . . . . . .. .. .. Lo 29
I/3.2. A hemoglobin oxigénkotése, -leaddsa . . . . . . .. ... oL 31
I/3.3. A hemoglobin CO,- és NO-kotése . . . . . . . . ... ... ... ... 32
I/3.4. Haemoglobinopathidk . . . . . . .. ... . .. o 32
I/4.Protedzok. . . . . ... ... . L 34
Kereszturi Eva
I/4.1. Szerin-protedzok . . . . . ... 34
Limitdlt proteolizis. . . . . . . . . . .. 34
Szubsztrdtspecificitds . . . . . . ... 36
Katalizis . . . . . . o o 37
Sav-bdzis katalizis . . . . . . .. ..o 37
Kovalens katalizis . . . . . . . ... ... 37

Egyéb szerin-protedzok . . . . . . ... Lo 38



Szerin-protedz-inhibitorok . . . . .. ... 00000 39

I/4.2. Metalloprotedzok. . . . . . . . . .. L 40

Katalizis . . . . . . o o 40

I/4.3. Savanyd protedzok . . . . . . ... 40

Aktivalodds . . . .o 40

Katalizis . . . . . . . . . 41

I/4.4. Cisztein-protedzok . . . . . . . . . . L 42

I/4.5. Egyéb protedzok . . . . . . ..o 42

I/5. A hemosztazis biokémidja . . . . . . . . .. .. .. . e e e 43

Keszler Gergely

/5.7 Attekintés. . . . . L L 43

I/5.2. A véralvadds szerin-protedz rendszere és annak szabdlyozdsa . . . . . . . . .. 44

I/5.3. A trombinaktivitds kontrollja . . . . . . ... oo 49

Plazma-protedzinhibitorok. . . . . . . .. ... o oo 49

A protein C/protein Srendszer. . . . . . .. ... L. 51

I/5.4. A véralvadék felolddsa . . . . . . ... ... ... oo 53

1/6. Transzporterek . . . . . . . . o o i e e e e e e 57
Lizdk Bedta

I/6.1. Diffizié biolégiai membrdnonkon keresztal . . . . . . ... ... ... L. 57

I/6.2. Fehérjemedidlt transzport. . . . . . . . ... L Lo 58

I/6.3. Transzportfolyamatok energetikdja . . . . . . . .. .. ... ... ... 60

I/6.4. Carrier tipusti transzporterek . . . . . . . . ... Lo 61

Passziv transzport . . . . . . . ... Lo 61

Glukéztranszporterek (GLUT) . . . . . . . . ... ... ... 61

Klorid-bikarbondt antiporter . . . . . . . . ... ... 62

Aktivtranszport . . . . oL L 62

P-tipusd pumpdk. . . . . ..o 62

F-tipusd pumpdk . . . . . . oo 66

V-tipusd pumpdk. . ..o 66

ABC-transzporterek . . . . . ... 67

1/6.5. Csatorndk . . . . . . . L 68

Aquaporinok. . ... 69

1/6.6. A sejtek Ca**-homeosztdzisa . . . . . . . . . . ... Lo 69

A citoszél Ca**-koncentrdciéjat emel§ transzportfolyamatok. . . . . . . . . 70

Ca’**-csatorndk a plazmamembrdnban . . . . . . ... Lo 70

Ca*"-felszabadulds intracelluldris raktdrakbsl. . . . . . . ... ... .. 71

Az intracelluldris Ca**-szintet csokkentd transzportfolyamatok . . . . . . 71

1/7. A nukleinsavak felépitése, szerepe . . . . . . ... ... .. o o e 73
Ronai Zsolt

I/7.1.Replikdcio . . . . . . .. 77

A genetikai informdcié. . . .. ..o 000000 77

Prokaridta replikdcié. . . . . . . . oL oo 78

Eukaridta replikdcié . . . . . . . . oL o 82

I/7.2. DNS-kdrosodds, hibajavitds, mutdciok és polimorfizmusok. . . . . . . . .. .. 84

DNS-kdrosoddsok és azok javitdsa. . . . . . . ... ... 84

Mutdcidk és polimorfizmusok . . . . . . ... 87



1/8. Transzkripci6: a DNS-ben tdrolt informdcié dtirdssaRNS-re . . . . . ... ... .... 89
Sasvdri Mdria
I/8.1. A transzkripcio f6 jellemz&i . . . . . . . ..o oL 89
A DNS-fiiggs RNS-polimerdzok dltal katalizdlt reakcié . . . . . . ... .. 91
A prokaridta transzkripcio jellegzetességei. . . . . . . . ... ... 91
Transzkripcié eukariotdkban és az elsédleges transzkriptum érése. . . . . . 93
Az eukariéta DNS-fliggd RNS-polimerdzok . . . ... ... ... ... 94
Az eukariéta mRNS érési folyamata . . . . . . .. ... oL 94
Alternativ intronkivdgds (alternative splicing) . . . . . . . ... ... ... 96
Az eukaridta riboszomdlis RNS-ek és a tRNS-ek érése . . . . . . .. .. .. 96
Az RNS-ek nukledrisexportja . . . . . . ... oo 97
I/8.2. A transzkripcio szabdlyozdsa prokariétakban. . . . . . . . . ..o L. 97
Az E. coli lac operonjanak mdkodése . . . . . .. oo 98
1/9. A génkifejez6dés szabdlyozasa eukariétikban, epigenetikai médosuldasok . . . . . . . 101
Nemoda Zséfia
1/9.7. A transzkripcié kromatinszint(i szabdlyozdsa . . . . . . . .. ... ... ... 101
Hisztonmddositdsok . . . . . . . ..o o 101
DNS-metildcié . . . . . . . . .. 103
Géninaktival6 folyamatok . . . . . . ... oo 104
1/9.2. Az eukaridta transzkripcié inicidcio jellegzetességei . . . . . . . .. ... .. 104
I/9.3. Az eukaridta transzkripcids faktorok szerkezeti motivumai . . . . . . ... .. 107
1/9.4. Az eukariéta mRNS képzési és érési folyamatainak szabdlyozdsa a
sejftmagban . . . . . L. e 108
Alternativ promoter haszndlata. . . . . . . ... ... .. ... ... 108
Alternativ splicing . . . . . . ... Lo 109
RNSszerkesztés . . . . . . . . .. 110
I/9.5. Az eukariéta mRNS stabilitdsdnak szabdlyozdsa . . . . . . ... . ... ... 111
A mRNS lebomldsénak tényezéi . . . . . ... ..o 111
A mikroRNS szabdlyozdsi mechanizmusa . . . . . . ... ... ... .. 111
1/10. A genetikai kdd és a fehérjeszintézis. . . . . ... ... ... ... ... ... 114
Mészdros Tamds
Agenetikaikéd. . . ..o oo 114
A fehérjeszintézis adaptorai, tRNS-ek . . . . . .. ... 115
A genetikai kod értelmezése, aminoacil-tRNS-szintetdzok . . . . . . . .. 116
A fehérjeszintézis helyszine, riboszéma . . . . . . . ... ... ... .. 17
Transzldci6, a peptidldnc kialakuldsa. . . . . . .. ... ... ... ... 119
I/11. A transzldcié szabdlyozdsa. . . . . . . . . . . . .. L o e 125

Mészaros Tamads

1/12. A fehérjék poszttranszlaciéos médositasa. . . . . . . . ... ... .. L0 oL, 131
Mészaros Tamds

1/13. Proteaszomdlis fehérjedegraddciéo . . . . . . ... ... ... ... ........ 139
Mészdros Tamas



Vi

1/14. Virusok molekuldris bioldgidgja. . . . . . . ... ... ... .o o000, 143
(Csala Miklos)
I/14.1.Bevezetés . . . . . . . . ..o 143
[/14.2. A virusgenom sajatossagai . . . . . . .« v v v vt e 144
I/14.3. A bakteriofagok reprodukcids stratégidi . . . . . . . .. .. ... 145
I/14.3.1. Litikus ciklus . . . . . . ... o o oo 145
I/14.3.2. Lizogén ciklus. . . . . . .. . ... L o 146
I/14.3.2.1. AL fag integrdcidja . . . . . . . . .. ... 147
I/14.3.2.2. ANfagrepresszidja . . . . . . . . . ... 148
I/14.3.2.3. AL fag indukcidja. . . . . . . ... oo 148
I/14.4. Az emberben él6skod6 virusok reprodukcids stratégidi . . . . . . . ... .. 150
I/14.5. A virusgenom replikdcidjanak sajdtossdgai. . . . . . . . .. ... ... ... 152
I/14.5.1. DNS-virusok (dsDNS és ssDNS) replikdciéja . . . . . . . .. .. 152
I/14.5.1.1. Bidirekciondlis DNS-replikdcié . . . . . . ... ... ... 153
1/14.5.1.2. Szélkiszoritdsos (,strand displacement”) DNS-replikdcié . . 153
I/14.5.1.3. Forgé karika (,rolling circle”) DNS-replikdcié . . . . . . .. 154
I/14.5.2. Reverz transzkripciés DNS-virusok (dsDNS-RT) replikdcidja . . . 156
1/14.5.3. Tisztdn RNS-virusok (dsRNS, (+) ssSRNS és (-) ssRNS)

replikdciGja. . . . . . oL 157
1/14.5.3.1. A dsRNS-virusok replikdcidja . . . . . . . ... ... ... 158
1/14.5.3.2. A (+) ssRNS-virusok replikdcidja. . . . . . . ... ... .. 158
1/14.5.3.3. A () ssSRNS-virusok replikdciéja . . . . . . ... ... ... 159
I/14.5.4. Reverz transzkripciés RNS-virusok (retrovirusok) replikdciéja. . . 161
I/14.6. A virusgének transzkripcidjdnak sajdtossdgai . . . . . . . . ... ... ... 163
I/14.6.1. DNS-virusok génjeinek transzkripcidja . . . . . . . . . ... .. 163
I/14.6.2. Tisztan RNS-virusok génjeinek transzkripcidja . . . . . . . . .. 164
1/14.6.2.1. Polimerdzmegcstiszds (,polymerase slippage”) . . . . . . . 164
1/14.6.2.2. Ambiszensz virusok génjeinek transzkripcidja. . . . . . . . 164
I/14.6.3. Retrovirusok génjeinek transzkripcidja . . . . . . . ... .. .. 166
I/14.7. Az eukari6ta virus-mRNS-ek érése és szerkesztése. . . . . . . . . . ... .. 166
JT4.7.1.AZ5 végérése . . . . . . . . . i 166
1/14.7.2.Splicing. . . .« . . . e 168
/14.7.3. A3'VEZErése. . . . . . . oL 169
I/14.7.4. RNS-szerkesztés (,RNA editing”) . . . . . . .. ... ... ... 169
I/14.8. A virusfehérjék transzldcidjdnak sajatossdgai . . . . . . . . ... ... ... 171
I/14.8.1. Sapkaftiggetlen inicidcié — riboszémabeléptet6 hely . . . . . . . 172

1/14.8.2. elF2-fuggetlen inicidcié — inicidtor tRNS-t elhelyez8 hurok vagy
CSOMO .« o vttt e e 173
I/14.8.3. Inicidci6 alternativ start kodonokkal . . . . .. ... ... ... 173
1/14.8.3.1. Figyelmetlen pdsztdzds (,leaky scanning”). . . . . . . . .. 174
1/14.8.3.2. Riboszémaelterelés (,ribosome shunting”). . . . . . . . .. 174
I/14.8.4. Termindcié-reinicidcio . . . . . . . . . . . ... ... 175
I/14.8.5. Riboszémaugrds . . . . . . . . .. 176
I/14.8.6. Transzlacids kereteltolédds . . . . . . .. ... .. ... ... 177
1.14.8.7. Termindldsgatlds (,suppression of termination”). . . . . . . . . . 177
[.14.9. Virusellenes taktikdk a gazdasejtben és ezek kivédése . . . . . . . . ... .. 177
1.14.9.1. Restrikciés metildzok és endonukledzok a baktériumokban. . . . 180

1.14.9.2. A kett@sszdld RNS dltal kivaltott stressz eukariéta (humdn)
sejtekben. . . ..o 182



Vil

1/15. Géntechnika, biotechnika . . . . . . . . .. . ... ... . ... . . . 0 ... 185
Rénai Zsolt
I/15.1. Polimerdz lancreakcié . . . . . . . . . ... oL 185
A PCR-termék detektdldsa: DNS elektroforetikus analizise . . . . . . . .. 187
AvaldsidejG PCR . . . . . . . ... L 187
I/15.2. Mutdcidk és polimorfizmusok vizsgdlata. . . . . . . .. .. ... ... ... 188
Ismétl6dési varidciok. . . . . ... L oo 188
SNP-k és pontmutdciok. . . . . .. ... 190
Restrikciés fragmentum hosszudsdg polimorfizmus . . . . . . . .. .. .. 190
DNS-szekvendlds. . . . . . . . . . L 191
SNP-k és pontmutdciok vizsgdlata valds ideji PCR-rel . . . . . . . .. .. 192
I/15.3. Rekombindns DNS el&allitdsa és alkalmazdsa . . . . . . ... .. ... ... 193
A DNS-konstrukcié elGdllitdsa . . . . . . ... ... o oo 194
I/15.4. A génkifejez6dés vizsgdlata . . . . . . . . ... ... L. 197
RT-PCR. . . o o 197
DNS-chip . . . . . . . 198
Fehérjék kimutatdsdnak lehetGségei . . . . . . . ... ... ... ... 199
1/16. Rendszerbioldgia (systems biology), bioinformatika, halézatok . . . . . . ... ... 203
Csermely Péter, Kapuy Orsolya
I/16.1. Rendszerbioldgia (systems biology) . . . . . . ... ... ... ... ... 203
Szabdlyozdsi motivumok. . . . ... oL Lo 204
Alkalmazott médszerek . . . . ... oo 205
A sejtciklus szabdlyozdsi hal6zatdnak feltérképezése. . . . . . . . . . .. 206
A jeldtviteli hdlézatok tanulmdnyozdsa. . . . . . . . . . ... ... .. 208
Virtudlissejt . . . . ..o 209
I/16.2. Bioinformatika. . . . . . . . ... o oo 209
A bioinformatika alapjai . . . . . ... oL oo 210
Adatbdzisok . . . ... oo 211
Szekvenciavizsgdlat . . . . . ... oo L 212
Szerkezeti bioinformatika . . . . ... o 212
I/16.3. Ahdlézatok . . . . . ... 214
A biolégiai hdl6zatok legfontosabb tulajdonsdgai . . . . . . ... .. .. 214

A biokémiai és molekuldris biolégiai rendszerek legfontosabb hdlézatai . . 218

Il. FEJEZET: BIOENERGETIKA ES ANYAGCSERE

11/1. Bioenergetika, oxigénmetabolizmus . . . . . .. ... ... . ... ... 0 0. 222
Mandl Jozsef

[I/1.1. Az energiatranszformdcié — metabolizmus . . . . . . .. .. ... ... ... 222
[1/1.2. Csoportatvitel — kapcsolt reakciok . . . . . . . ... ... L. 223
Foszforil-transzfer szerepe . . . . . . . . .. Lo 223
Elektrondtvitel szerepe . . . . . . . ... Lo 226

Az elektrontranszfer és a foszforiltranszfer szabdlyozé szerepe
ametabolizmusban . . . . ... 0oL 229
[1/1.3. Oxigén szerepe a hatékony energiatranszformdciéban . . . . . . . . .. ... 230
Oxidoreduktdzok a metabolizmusban . . . . . . ... ... ... ... 230
Oxiddzok. . . . . . o . 230
Dehidrogendzok . . . . . . .. Lo 230

Hidroperoxiddzok . . . . . . . . ... ... . 231



Vil

Oxigendzok. . . . . . . ... 231

Az oxigén tokéletlen redukcidja . . . . ..o oo 231

A bioldgiailag jelentds ROS-molekuldk és keletkezésuk. . . . . . . . . 232

AROS kdrosité hatdsai . . . . . . . ... Lo 234

A ROS elimindldsa, az antioxiddns védelem mechanizmusai . . . . . . 234

/2. Glikolizis . . . . . . . . .. e 238
Csala Miklés

/2.1. A glikolizis fazisai . . . . . . . . . . . . . 238

Az els6fazis lépései . . . . . . . .. 239

Hexokindz—glukokindz (HK-GK) . . . . . ... ... ... ... ... 239

Foszfohexéz-izomerdz . . . . . . . ... ... L. 239

Foszfofruktokindz-1 (PFK1) . . . . . . .. ... ... ... ... 240

Aldolazok) . . . . . . .. 241

Foszfotriéz-izomerdz . . . . . . . . .. ... 241

A mdsodik fazis lépései. . . . . . ... Lo 241

Glicerinaldehid-3-foszfdt-dehidrogendz. . . . . . . .. ... ... .. 241

Foszfoglicerdt-kindz . . . . . . . . . ... ... .. L. 241

Foszfoglicerdt-mutdz . . . . . . . . . . ... ... L. 241

Enoldz . . . . . . .. 242

Piruvdt-kindz (PK). . . . . . . . ... 242

11/2.2. A glikolizis folytatdsa. . . . . . . ... ... 242

11/2.3. Glikolizis a vorosvértestben —a 2,3BPG dtvonal . . . . . . . ... ... ... 243

Biszfoszfoglicerdt-mutdz . . . . . . ... ... 243

2,3-Biszfoszfoglicerdt-foszfatdz . . . . . . . . ... ... 244

[1/2.4. A glikolizis energiamérlege. . . . . . . . .. ... ... L. 245

Szubsztrdt szint{ foszforildcié . . . . . ... ... 245

Oxidativ foszforildcié. . . . . . .. .. ... 245

11/3. Piruvat-dehidrogendz komplex . . . . . ... ... ... ... .. 0L 247
Csala Miklos

A piruvdt oxidativ dekarboxildcidja . . . . . . ..o 247

A piruvét-dehidrogendz komplex épitGelemei . . . . . . . . .. ... .. 248

A piruvét-dehidrogendz komplex dltal katalizalt folyamat . . . . . . . .. 248

Piruvat-dehidrogendz . . . . . . . . .. .. ... . 248

Dihidrolipoil-transzacetildz. . . . . . .. ... ... ... ... ... 250

Dihidrolipoil-dehidrogendz. . . . . . .. .. ... ... ... ... 250

A piruvdt-dehidrogendz komplex kitlintetett metabolikus szerepe . . . . . 250

A piruvdt-dehidrogendz komplex szabdlyozdsa . . . ... ... ... .. 251

Allosztérikus szabdlyozds. . . . . . . . . ... .o 252

Foszforildcié/defoszforildcié . . . . . . ... ... ... 252

H/4. Citratkor . . . . . . . o e e e e e e e e e e e e e e 254
Csala Miklos

/4.1, Acitrdtkor lépései . . . . . . . . . 254

Citrdt-szintdz . . . . . . . . . ... o 254

Akonitdz . . . ..o 255

Izocitrat-dehidrogendz . . . . . . . . ... oL o 256



a-Ketoglutardt-dehidrogendz (komplex). . . . . . . .. ... ... .. 256

Szukcinil-KoA-szintetdz. . . . . . . . ... o 256

Szukcinat-dehidrogendz . . . . . . ... o oL 256

Fumardz . . . . . ... 257

Maldt-dehidrogendz . . . . . . .. ... Lo o 257

[1/4.2. A citrdtkor osszetett funkcidja . . . . . . . ..o oL 257

A citrdtkori intermedierekbdl kiindulé dtvonalak. . . . ... oL 258

Zsirsav- és koleszterinszintézis . . . . . . ... ... L. 258

Aminosavak szintézise . . . . ... ..o oo 259

Glukézszintézis. . . . . . . . . 259

Porfirinszintézis. . . . . . . . . . .. 259

A citrdtkori intermedierekben végz&dé dtvonalak — anaplerézis . . . . . . 259

Piruvat-karboxildz . . . . . . . ... oo 260

Aminosavak lebontdsa . . . . .. ..o oo 260

Pdratlan szénatomszdmd zsirsavak lebontdsa. . . . . . . . . ... .. 261

[1/4.3. A citrdtkor szabdlyozdsa . . . . . . . . . ... L o 261

[1/4.4. A citrdtkor energiamérlege . . . . . . . ... Lo o 262

Szubsztrat szint( foszforildcié . . . . . ... ... 262

Oxidativ foszforildcié. . . . . . . . .. .. o 263

1/5. Oxidativ foszforildcio . . . . . . . o v v i i e e e e e e e e e e e e e e e e e e 264
Csala Miklos

/5.1, Alégzésildnc . . . . . . . . ... 264

Begylijt6szakasz. . . . . . . . . .. L 264

NADH:KoQ-reduktdz (I. komplex) . . . . . . ... .. .. ... ... 265

Szukcindt:KoQ-reduktdz (Il. komplex) . . . . .. .. ... ... ... 265

Mitokondridlis glicerin-3-foszfat-dehidrogendz . . . . . . . . .. ... 266

ETF-dehidrogendz . . . . . . . . . . ... ... oo 266

Kozosszakasz . . . . . . .. ... 266

KoQH,:citokrém-c-reduktdz (Ill. komplex) . . . . . ... .. ... .. 267

Citokrdmc . . . . . o o 267

Citokrém-c-oxiddz (IV. komplex) . . . . . . ... ... ... ... 267

11/5.2. Az elektrontranszferhez kapcsolt ATP-termelés. . . . . . .. .. .. ... .. 268

ATP-szintdz, azaz FoF1 ATP-az . . . . . . . . . . . . . . ... . .... 268

Az elektrokémiai gradiens kapcsold szerepe — a kemiozmotikus elmélet . . 269

Elektromos és kémiai gradiens . . . . . ... oL oL L. 269

11/5.3. Az oxidativ foszforildcié szabdlyozdsa . . . . . . . . .. .. ... ... ... 270

[1/5.4. Az oxidativ foszforildcié energiamérlege — a P/O hdnyados . . . . . . .. .. 270

Az ATP-termeléshez kapcsol6do transzportok . . . . . . .. ... L. 270

ATP/ADP antiport. . . . . . . . .. ... . 270

Pi/OH—antiport. . . . . ... ... ... ... 271

Egy oxigénatomra juté ATP-keletkezés . . . . . . . . ... ... ... .. 271

[1/5.5. A citoplazmdban termelt NADH felhaszndldsa. . . . . . . .. ... ... .. 272

Maldt-aszpartat dtvonal . . . . . . . ... 272

[1/5.6. Az oxidativ foszforildcié a metabolizmus mozgaté rugéja . . . . . . . . . .. 274

11/6. Glukoneogenezis . . . . . . . . . . . . i e e e e e e 275

Kardon Tamds



11/7. A glikolizis és a glukoneogenezis szabdlyozdsa. . . . . . ... ... ......... 280
Kardon Tamads
[1/7.1. A glikolizis szabdlyozdsa. . . . . . . . . .. . .. ... ... ... 280
[1/7.2. A glukoneogenezis szabdlyozdsa. . . . . . . . .. ... ... ... ... .. 283
11/8. A fruktoz és a galaktéz metabolizmusa . . . . .. ... ........ ..., .. 286
Kardon Tamads
[1/8.1. A fruktéz anyagcseréje . . . . . . . . .. L 286
[1/8.2. Galaktéz anyagcseréje . . . . . . . . . ... Lo 288
11/9. A glikogén anyagcseréje . . . . . . . ... L e e e 291
Kardon Tamds
[1/9.1. Glikogénszintézis . . . . . . . . . . . e 291
[1/9.2. Glikogenolizis . . . . . . . . . . 293
11/9.3. A glikogénszintézis szabdlyozdsa. . . . . . . . .. ... ... ... ... .. 295
[1/9.4. A glikogenolizis szabdlyozdsa . . . . . . . .. ... ... ... ... .. 296
[1/9.5. A glikogénszintézis és -lebontds koordindlt szabdlyozdsa. . . . . . . . .. .. 298
Szabdlyozas fokozott glukézigény esetén — vércukorszint esése
étkezések kozott/éhezésben . . . . ..o 298
Szabdlyozas fokozott glukézkindlat esetén — vércukorszint
emelkedése tapldlkozds sordn/utdn . . . . . . ... ..o 298
1/10.
A pentéz-foszfatciklus. . . . . . . . . L o e e 300
Kardon Tamads
[1/10.1. A pentéz-foszfdt-ciklus szabdlyozdsa . . . . . . . ... ... .. ... ... 303
II/11. Lipidek anyagcseréje . . . . . . . . . . . e e e 304
Hrabdk Andras
[1/11.1. A lipidek dltaldnos tulajdonsdgai . . . . . . . ... ... ... ... .... 304
[1/11.2. A lipidek raktdrozdsa és szdllitdsa. . . . . . . . .. .. ... ... ... 304
[1/11.3. A zsfrok emésztése és felszivéddsa . . . . . . . . ... ... ... .. ... 306
[1/11.4. A zsfrok mobilizéldsa a zsirszévetbsl . . . . . . . ... ..o 308
[I/11.5. A zsfrsavak oxiddciGja . . . . . . . . . ... L 309
Zsirsavoxiddcié éhezésben — a ketontestek szintézise . . . . . . ... .. 313
[I/11.6. Zsirsav-bioszintézis . . . . . . . . . .. ... 314
/11.7. A trigliceridek szintézise . . . . . . . . ... ... . 320
[1/11.8. Egyéb glicerolipidek anyagcseréje. . . . . . . . .. .. ... ... 323
[1/11.9. A szterdnvdzas vegylletek anyagcseréje . . . . . . . . .. ... ... .. 327
A koleszterinszintézis szabdlyozott enzime a HMG-KoA-reduktdz . . . . . 329
Az epesavak anyagcseréje és annak szabdlyozdsa . . . . . . .. ... .. 331
Akoleszterinszdllitdsa . . . . . . . . . ... oo Lo 333
Hormonhatdsu szterdnvdzas vegyuletek szintézise . . . . . . . . . .. .. 335
A szteroid hormonok szintézise . . . . . . . . ... L. 337
[1/11.10. Az eikozanoidok anyagcseréje. . . . . . . . . . . . ... L. 337
11/12. Aminosavak anyagcseréje, ornitinciklus. . . . . .. ... ... o oo 339
Vér Agota

[1/12.1. Az aminosavak f6 reakcidtipusai . . . . . . . . . ... 340



Xi

Transzamindlds. . . . . . . . . oL 341

A glutamadt-dehidrogendz kozponti szerepe . . . . . . ... oL 342

Aminosav-oxiddzok . . . . ... o oL 343

Az aminosavak dekarboxilezése . . . . . ... ..o 000000 344

Egy szénatomos toredékek keletkezése az aminosav-anyagcserében . . . . 344

ANIrogénsorsa . . . . . . . . ... 346

Ammdnia megkotése és transzportjia . . ... .o Lol 347

Az ureaszintézis szabdlyozdsa . . . . . ... ... L. 350

Ureaszintézis enzimei az extrahepatikus szovetekben . . . . . . . .. 350

Az ureaszintézis zavarai . . . . . .. ... Lo o 351

[1/12.2. Aminosavak lebontdsa . . . . . . . . ... .. oL o 351

Aszparagin, aszparaginsav . . . . . . ... ..o e 351

Glutamin, glutaminsav . . . . . . ... ... o o000 351

Prolin. . . . . . o 353

Arginin . . Lol 353

Hisztidin . . . . . . . . o 353

Alanin . . oL 356

Szerin. . . ... Lo 356

Glicin. . . . . o e 356

Cisztin, cisztein . . . . . . . . . .. e 357

Hidroxiprolin . . . . . . . . . . 359

Fenilalanin, tirozin . . . . . . . . . . ... 359

Triptofdn . . . . .o 360

Lizin . . . . o 360

Treonin. . . . . . Lo 361

Metionin . . . . oL 363

Valin, izoleucin, leucin. . . . . . . . .. 363

[1/12.3. Aminosavak szintézise . . . . . . . . . ... L L 364

Glutamadt és glutaminszintézis . . . . . . . . ... ... ... ... ... 365

Alanin és aszpartdt, aszparaginszintézis . . . . . . .. ... ... ... 365

Prolin, argininszintézis . . . . . . . . ... ... oo 366

Szerinszintézis . . . . . .. Lo 366

Glicinszintézis . . . . . . . . . ... o 366

Ciszteinszintézis . . . . . . . . . . . ..o 366

Hidroxi-aminosavak kialakuldsa . . . . . . . .. .. ... ... 367

Szelenociszteinszintézis . . . . . . . ... oo 367

I1.13. Porfirin- ésvasanyagcsere . . . . . .. ... ... .. Lo 368

Vér Agota

[1/13.1. A porfirinvdz felépitése . . . . . . . . . ... ... 368

[1/13.2. A porfirinek bioszintézise . . . . . . . . . . ... 368

[1/13.3. A hemszintézis szabdlyozdsa . . . . . . . . . ... .. ... .. ...... 370

A hemszintézis zavarai, porfiridk . . . . . . .. ... ... 373

[1/13.4. VasanyageCsere . . . . . . v v v v v v vt e e e 374

Ahemlebontdsa . . . . . . .. L 375

Hemlebontds zavarai. . . . . . . .. .. ... .. 378

11/14. A nukleotidok anyagcseréje . . . . . . . . . ... .. oo e 380
Keszler Gergely

[I/14.1. A nukleotidok felépitése . . . . . . . . . .. ... L. 380



Xil

[1/14.2. A nukleotidok bioszintézise. . . . . . . . .. . ... ... L. 381
A purin nukleotidok de novo bioszintézise. . . . . . . ... ... 382
A pirimidin nukleotidok de novo bioszintézise. . . . . . .. ... .. .. 384
A dezoxiribonukleotidok szintézise . . . . . ... ..o o000 386
A timin nukleotidok keletkezése . . . . . . . ... ... 00000 388
Ment6 (salvage) reakciok. . . . . . . ..o oo 389
[1/14.3. A nukleotidok egymdsba torténé dtalakuldsa . . . . . . . .. .. ... ... 390
[1/14.4. A nukleotidok lebontdsa . . . . . . ... ... ... o0 391
A purin nukleotidok lebontdsa . . . . . . ... .o 392
A pirimidin nukleotidok lebontdsa . . . . . ... ... oL oL 393
11/15. A szervezet anyagcseréjének osszehangolt szabdlyozdsa . . . . . . ... ... ... 395
Miillner Néandor
Jpllakott dllapot. . . . . . L 397
Ehezés . . . . . . . 401
Ehezbsejtek . . . . . . . 403
Eldgazdsi pontok az anyagcserében . . . . . ..o Lo 403
Glukéz-6-foszfat . . . . . . . . 404
UDP-glukdz . . . . . . oo 404
Piruvat . . . . .. oL oo 404
Oxdlacetdt . . . . . . . . o e 405
Acetil-KoA . . . . o 406
Patolégids dllapotok . . . . . ... 406
Ehezés . . . . . oL 406
Kovérség, obezitds . . . . . . . ... oo 407
1/16.
Biotranszformdci6 — gyégyszer-metabolizmus — méregtelenités . . . . . . ... ... ... 409
Mandl Jozsef
[1/16.1. A biotranszformdcié folyamata, fazisai . . . . . . . ... . ... ... ... 409
A biotranszformdcio elss, el6készité fazisa. . . . . . . . .. . ... ... 410
A biotranszformdcié mdsodik, konjugdcids fazisa . . . . . . ... .. .. 413
Glukuroniddcié. . . . . . . . o 414
Szulfatdlds . . . . . . .. 414
Glutationkonjugdcié . . . . . . ... L oo 414
Metilezés . . . . . . . . 415
A biotranszformdcié harmadik fazisa. . . . . . . ... ... oL 415
A biotranszformdcio jelentSsége . . . . . . . ... Lo 416
1/17. Alkoholmetabolizmus . . . . . . ... ... ... L L oo o oo 418
Csala Miklos
[1/17.1. Az alkohol minttdpanyag. . . . . . . . . . . . .. . .. 418
[1/17.2. Az alkohol mint xenobiotikum . . . . . . .. . ... .o L. 419
Egyéni kulonbségek az alkohol metabolizmusdban. . . . . . ... .. .. 420

11l. FEJEZET: JELATVITEL, CELLULARIS ES SZUBCELLULARIS BIOKEMIA

HI/T. Jeldtvitel . . . . o o 0 0o e e e 424



X

Buday Ldszlo, Sipeki Szabolcs

M/1.0. Areceptorok. . . . . . o oo L 424
[1/1.2. Protein-kindzok és foszfoprotein-foszfatdzok. . . . . . . .. ... ... ... 426
A protein-kindzok . . . ... oo 426
Foszfoprotein-foszfatdazok . . . . . . . . .. ... L oL 428
[1/1.3. Protein domének a jeldtvitelben . . . . . . . . .. ... L. 429
M/1.4. A GTP-kot6 fehérjék . . . . . . . . . . o o o 430
A heterotrimer G-fehérjék . . . . . . .. ... oL 431
AkisG-fehérjék . . . . ..o 433
[11/1.5. Inozitol-foszfolipidekkel mikods jelpdlydk . . . . . .. .. ... ... 434
A inozitol-foszfolipidek hidrolizise mint jeltovdbbité lépés. . . . . . . .. 435
A Ca* intracelluldris medidtor szerepe . . . . . . ... ... L. 435
A diacil-glicerin a protein-kindz-C aktivdtora. . . . . . . .. .. ... .. 436
A foszfatidil-inozitol 3-kindz segitségével miikods jelpdlya . . . . . . .. 437
[11/1.6. Jeltovédbbitas ciklikus purin nukleotidokkal . . . . . .. ... ... ... .. 438
AcAMP-jelpdlya . . . . . . ..o 439
Jeldtvitel cGMP-vel. . . . . . . . . . 441
[11/1.7. A tirozin-kindzokkal méikodé jelpdlyak . . . . . ... oo oo o000 444
A novekedési faktorok jeldtvitele . . . . . . .. ..o 444
Az inzulin jeltovdbbité rendszere . . . . . . ... oL oL 447
Nem-receptor tirozin-kindz segitségével aktivalédé jelpdlydk:
aJAK-Statjelpdlya . . . . . ... 449
[11/1.8. Jeldtvitel receptor szerin/treonin-kindzokkal: a TGFp jelpdlya . . . . . . . .. 450
[11/1.9. Jelatvitel foszforildciéval szabdlyozott fehérjebontas segitségével: az NFkB
jeLpdlya. . . . . oo 451
/1.10. Amagireceptorok . . . . . . . . .. . e 453
/2.
Intracelluldris jelek érzékelése és a hozzdjuk kapcsolédé jelatviteli palyak . . . . . . . .. 457
Banhegyi Gabor
[1/2.1. mTORCT, az intracelluldris jelek f6 integrdtora . . . . . . .. .. ... ... 457
Aminosavérzékelés. . . . . ..o 458
Novekedési faktorok hatdsa . . . . . . . .. . ... Lo 459
Energiatoltottség érzékelése . . . . . . . ..o oo 459
Stressz . . . . 459
mTORCT szubsztratok . . . . . . ... ... ... 459
Az autofdgia szabdlyozdsa . . . . . . . ... ..o oL 459
Mitokondrium biogenezis és mds transzkripciés szint mTORC1-hatdsok . 460
[11/2.2. Az energiatoltottség érzékelése —az AMP-kindz . . . . . . . .. .. ... .. 460
Az AMPK anyagcserehatdsai . . . . . . ... oL 461
/2.3. Oxigénérzékelés. . . . . . . . . . .. 462
111/3. Kronobiokémia (a cirkadian éra biokémidja) . . . ... ... ... ... ...... 464
Banhegyi Gabor
/3.1. Akézponti oszcilldtor . . . . . ... ... oo L 464
[1/3.2. Bemend jelpdlydk — ,Zeitgeber”-ek . . . . . . ... ... o oL, 466
A cirkadidn 6ra metabolikus szabdlyozdsa . . . . . . . ... ... ... 467
Redox szabdlyozds: NAD+/NADH . . . . . . ... ... ... .... 467
Energiatoltottség: AMP/ATP. . . . . . . .. .. L 468

Oxigénérzékelés:hem . . . . ... ... . L. 468



Xiv

[11/3.3 Kimend jelpdlydk — a génexpresszié szabdlyozdsa 6ramechanizmusokkal . . . 468

[1/3.4. A cikadidn 6ra szerepe a humdn patolégidban. . . . . . .. ... ... ... 468

111/4. Az eukariédta sejtciklus szabdlyozdsa. . . . . . . ... ... ... .. ... ..., 470
Csala Miklés

M/4.1. A sejtciklus fazisai . . . . . . . . . ..o L o 470

Ellenérzési pontok a ciklus sordn. . . . . . . . ... oL oL 471

Restrikciés pont és G,/S ellenérzésipont . . . . . . . .. .. ... .. 471

Gy/MellenGrzésipont. . . . . . . . .. L 472

M (metafdzis vagy mitotikus orsé) ellenérzésipont . . . . . . . . . .. 473

[11/4.2. Ciklinek, ciklinfliggd kindzok és inhibitoraik. . . . . . .. .. .. ... ... 473

Ciklinkotédése. . . . o v v v v i i i it 474

Foszforilacié/defoszforildcio . . . . . . ... ... ..., 474

Gatlo fehérje kotédése . . . . . .. oo o o 475

A G, fazis és dtmenetaz Sfazisba . . . . . .. .. ... ... 475

A G, /M dtmenet szabdlyozdsa . . . . . .. .. Lo oL 477

[11/4.3. DNS-hibdk ellen6rzése a ciklussordn . . . . . . . . .. ... ... .. ... 480

ATR-CHKT . . o o o 481

ATM-CHK2. . .« o 481

[11/4.4. A p53 fehérje szerepe a sejtciklus szabdlyozdsdban . . . . . . . .. ... .. 482

A p53 mennyiségének és aktivitdsdnak szabdlyozdsa. . . . . . . ... .. 482

A p53 fehérjefoszforildcio dltali aktivdléddsa . . . . . . .. ... ... 482

A p53 aktivdléddsa az Mdm2 szekvesztrdcidjaval . . . . . . ... .. 483

A p53-aktivdlédas sejtciklusgdtié hatdsa . . . . . ..o oL 484

1/4.5. A transforming growth factor-p” (TGFp) mint sejtciklusgatié hormon . . . . . 484

/5. APOPEOZIS . . . . o v o e e e e e e e e e e e e e e e 486
Csala Miklés

/5.1. Az apoptézis kivdlté okai . . . . . .. ... ... 487

[11/5.2. Az apoptézis morfolégiai jellemz&i . . . . . . . . ... ... 488

[11/5.3. Az apoptézis szabdlyozdsa —a kaszpdzok . . . . . . ... ... ... ... 490

Kaszpdzok . . . . . . . .. 491

Kaszpdzgdtld fehérjék. . . . . . . . .. ..o 493

[11/5.4. Az apoptézist beindité komplexek. . . . . . ... ... o 000000 493

Apoptoszéma. . . . ... 494

DISC (,death-inducing signal complex”) . . . . . .. ... ... ... 494

PIDD-oszéma. . . . . . . . . .. . 495

111/5.5. A Bcl-2 fehérjék szerepe az apoptdzis szabdlyozdsdban. . . . . . . . . . .. 496

Proapoptotikus multidomén Bcl-2 fehérjék . . . . . . . ... ... .. 497

Antiapoptotikus multidomén Bcl-2 fehérjék. . . . . . . . . ... ... 497

Csak BH3 domént tartalmazé Bcl-2 fehérjék . . . . . ... ... ... 497

[11/5.6. Az apoptdzis f6 Gtvonalai . . . . . . . . .. ... 499

A mitokondridlis apoptézis. . . . . ... o oo 499

A haldlreceptorrdl kiindulé apoptézis . . . . . .. ..o 501

A p53-eredetli apoptézis . . . . . . ..o 502

Egyéb apoptozisitvonalak . . . . . . ..o oL 502

ER-stressz eredetl apoptézis . . . . . . . ... 502

Granzim-B hatdsdra bekovetkez6 apoptézis . . . . . . ... ... .. 503



XV

11/5.7. Az apoptotikus testek eltakaritdsa . . . . . . . .. ... ... 503
111/6. Az oregedés molekularis biol6giaialapjai . . . . . .. ... ............. 506
Séti Csaba
11/6.1. Az 6regedés jellemz&i. . . . . . . . . ... 506
[1/6.2. Az 6regedés oka és mechanizmusai . . . . . . ... ... ... ... ... 507
[1/6.3. Celluldris szeneszcencia. . . . . . . . .. ... ... ... ... ... .. 508
Telomer régio és replikativ szeneszcencia . . . . . . ... ... ... 509
Szeneszcencia-asszocidlt szekrécids fenotipus (SASP). . . . . . . . .. 510
[1/6.4. A tdpanyag ellatottsdg hatdsa az Oregedésre . . . . . . . .. ... ... ... 510
Kalériacsokkentés. . . . . . . . ... 510
A tdpanyag-érzékelS jelpdlyak . . . . ... ..o oo 511
/7. Az extracelluldaris mdtrix . . . . ... ... ... ... . L. 514
Csermely Péter
1/7.1. A kollagén, az extracelluldris métrix f6 alkotéeleme . . . . . . . .. ... .. 514

[11/7.2. Az extracelluldris médtrixot a kollagén mellett felépit6 mds makromolekuldk. . 519
11/7.3. A csontképz6dés néhdny molekuldris jellemzje: mineralizéciés

alapfogalmak . . . . . . 522

11/7.4. A sejtkapcsol6 struktirdk és az extracelluldris méatrixhoz kotédd
jelatviteli jelenségek . . . . . oL 523
Réskapcsolat (gap junction) . . . . . . . .. Lo 525
A kadherin/katenin-fliggd jeldtvitelidat . . . . . ... ... ... L. 525
Az integrin és a hozza kot6ds fokdlis adhézids kindz . . . . . . . .. .. 525
Az integrinhez ko6t6d6 extracelluldris molekuldk . . . . . ... 0oL 526

Integrin altal kozvetitett, kivilrél befelé irdnyul6 jelatvitel,
afokdlis adhézidés kindz . . . . ... ... oo o 526
Példdk az integrin dltal kozvetitett, beltlrsl kifelé irdnyul6 jeldtvitelre . . . 528
[11/7.5. Az extracelluldris métrix szerepe a tumor metasztdzisban . . . . . . . .. .. 528
Malignus sejtek kiszabaduldsa . . . . . . . ... oo 528
Malignus sejtek vandorldsa. . . . . . . ... oL oL 530
Malignus sejtek letapaddsa. . . . . . . . ... oL oL 530
111/8. Szubcelluldris biokémia . . . . . . ... ... ... ... ... 0 0 o 531
Banhegyi Gabor

[11/8.1. Az eukaridta sejt kompartimentumai. . . . . . . . . .. ... ... 531
[11/8.2. Az eukaridta sejt felépitése . . . . . . . . . .. 532
Plazmamembran . . . . . . . ... oo 532
Citoszol . . . . . . . . e 532
Sejtmag. . . . . . .. e 533
Mitokondrium . . ... o 534
Az endomembrdnrendszer. . . . ... 535
A szekrécids pdlya organellumai . . . . . . .. ... oL L 535
Az endoplazmds retikulum . . . . ..o oo 535
Endoplazmds retikulum — Golgi intermedier kompartimentum (ERGIC) . 536
Golgi-appardtus. . . . . . . .. 536
Szekrécids vezikulak . . . ... o oo 536
Az endomembrdn rendszer oldaldgai. . . . . .. ... ... oL 537

Zsircseppecske . ... oL L 537



Xvi

Autofagoszéma (autofdg vakudla). . . . . . . . ..o 538

Endoszéma . . . . . . . L 539

Lizoszéma . . . . . . . .. L 539

Peroxiszéma . . . . . . .. ... oL 540

Extracelluldris kompartimentumok . . . . . . ... ..o 541

[11/8.3. Citoszkeleton és vezikuldris transzport. . . . . . . .. ... ... ... ... 541

A vezikuldris transzport . . . . ... oL 541

Acitoszkeleton. . . . . ... L 545

Mikrofilamentumok / aktin filamentumok. . . . . . .. ... ... .. 545

Intermedier filamentumok . . . . . ..o 546

Mikrotubulusok. . . . ... 548

Motorfehérjék. . . . . . .. 549

Az izomszdvet . . . . ..o e 552

A citoszkeleton és a membranok kapcsoléddsa. . . . . . . ... L. 553

[1/8.4. Organellum-biogenezis . . . . . . . . . ... .. .. ... .. ... 554

A mitokondrium biogenezise. . . . . . ... L oo 554

ERésmagmembrdn. . . . . . . ... oL o 555

[11/8.5. Fehérjeimport: az organellum proteéma kialakuldsa. . . . . . . .. ... .. 556

Fehérjeimport pérusokon keresztiil: a sejtmag . . . . . . . . .. .. ... 558

Kotranszldcids fehérjeimport: az endoplazmds retikulum. . . . . . . . .. 558
Molekuldris mechanizmusok az endoplazmads retikulumhoz kotott fehérje-

szintézisben . . . ..o 559

Oxidativ fehérjefolding . . . . . . . ... ... ... 559

Mingségellendérzés az endoplazmds retikulumban . . . . . . . .. .. 560

BiP(GRP78) . . . . . . . 560

N-glikozildcié és a glikoproteinek min&ségellendrzése . . . . . . . .. 560

Endoplazmds retikulumhoz kapcsolt fehérjelebontds (ERAD) . . . . . . 562

Jelfolt és vezikuldris fehérjeimport: a lizoszéma. . . . . . . ... . .. 562

Poszttranszldcids, transzmembrdn fehérjeimport: a mitokondrium . . . 564

Erett fehérjék importja: a peroxiszéma . . . . . . . . . ... ... .. 566

[11/8.6. Metabolizmus és transzport: a metaboléma kialakuldsa . . . . . . . ... .. 567

Az organellumok metabolikus profilja . . . . ... ... ... 0oL 567

Az organellumok pH- és redox-homeosztdzisa. . . . . . . . ... .. .. 568

[11/8.7. Organellum stressz és stressz jelpalydk . . . . . .. .. ... ... .. ... 569

Az endoplazmds retikulum stressz . . . . . . ..o 569

Jeldtvitel az ER és a sejtmag kozott . . . . . . ..o oL 570

Peroxiszomadlis stressz . . . . . . . . ... o 572

Mitokondridlis stressz . . . . .. ..o oL 573

A mitokondridlis stresszvdlasz jelpdlydi. . . . . . . ... .. ... .. 573

Mitokondridlis UPR. . . . . . . ... ... o oo 575

[1/8.8. Organellum stressz és sejthalal . . . . . .. ... ... ... .. ...... 575

Endoplazmds retikulum stressz és autofdgia . . . . . ... ... ... .. 576

Mitokondridlis eredet( nekrézis . . . . . . ..o oo oL 576

Lizoszomalis eredetli nekrézis . . . . . . . ... ... 577



