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1. A membrdn-transzport konferencidk

10 évvel ezel6tt,1972 majusédban a szocialista orszagok membran kuta-
tasokkal foglalkoz6 Reinhardsbrunnban rendezett tanacskozasan résztvetd
13 magyar kutaté elhatarozta, hogy minden évben néhany napos konferenciat
tartanak a magyar membran-transzport kutatasok attekintésére, a problémak
megvitatasara és a résztvevik tovabbképzésére. Ez a torekvés talilkozott az
s, Eletfolyamatok Szabalyozasanak Mechanizmusa® Orszagos Kutatasi Fé-
irany Koordinéaciés Tanacsa mellett miik6dé Biomembran Plénum vezetd-
ségének elképzeléseivel, amelynek feladata volt a féiranyba tartozé membran-
transzport vonatkozasi témak koordinalasa, hatékony egyiittmiikodések ki-
alakitasa, a nem utolsésorban az illetékességiikbe tartozé témak elbiralasa.

Ezeket a célokat az évenként legalabb egy alkalommal tartott membran-
transzport konferenciak segitségével oldottuk meg. A konferenciakat 1972 —
1976 kozott a tihanyi Biologiai Kutaté Intézetben, 1977-t61 — a résztvevik
egyre novekvd szdma miatt — Siumegen rendeztiik. A konferencidkon rész-
ben sajat munkéakat bemutaté eldadasok, részben egy-egy téma koré csopor-
tositott, zommel sajat vizsgalatokon alapulé referatumok szerepeltek. A kon-
ferencidkon elhangzott elGadasok legnagyobb része ,,Biolégiai membranok és
transzport folyamatok™ cimmel az MTA ,,Biolégiai Tudoméanyok Osztalyanak
Kézleményei”-ben jelent meg.

A konferenciak lehet6vé tették, hogy a résztvevik egymas munkajat
alaposan megismerjék, azt kritikajukkal és tanéacsaikkal segitsék, médszer-
tani tapasztalataikat egymasnak atadjak. Sikeriilt megteremteni a kiilonb6z6
munkacsoportok kozotti egyiittmiikodés feltételeit is.

A kilonb6z6 munkacsoportok kozos munkiainak elsé eredményei mar
kozlésre is keriiltek. A konferencidk anyagainak kozlésével egyiittal segit-
séget kivantunk nydjtani a biomembranok és transzportfolyamatok wjabb
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eredményei irant érdekl6ddknek, elsGsorban a kezd§ fiatal kutatéknak mind
tematikai, mind médszertani vonatkozasban. Minden konferencian tobbek
kozott egy-egy nagyobb téma is megvitatasra kerilt, igy tobb alkalommal
is sz6 volt a kiilonb6z6 transzportfolyamatok termodinamikai alapjairél,
transzportkinetikai modellekrgl, a membranok funkcionalis ultrastruktiraja-
rél, az ion- és nem-elektrolit-transzport folyamatokrél, membran carrier rend-
szerekrgl, hormon- és immunreceptorokrél, a sejt-sejtkapcsolat kérdéseirdl; a
membranolégia elektrofiziolégiai, ill. farmakolégiai vonatkozésairél, a bio-
membranok és a kemotaxis 6sszefiiggésérdl stb. Osszefoglalé jelleggel tekin-
tettiik 4t az egyes konferencidkon a kiillonb6z6 ATPazok miikodését, a memb-
ran izolalasi eljarasokat, a mesterséges lipidmembranokkal kapcsolatos vizs-
galatokat, a biomembranok mdédositasara és jelolésére szolgals technikakat, a
novényélettan membran vonatkozasait, a Catt és a calmodulin szerepét, a
biomembranok fizikai mdédszerekkel végzett vizsgalatanak eredményeit, a
limfocita membranok miikodését, a kolineszterazok jelentGségét a membranok
miikodésében sth. Lehet8ség nyilt tovabba egy-egy munkacsoport tobb éves
munkéassaganak osszefoglalé attekintésére is. Igy tobbek kozott az Orszagos
Haematolégiai ésVértranszfuziés Intézet, a Debreceni Orvostudomanyi Egye-
tem Elettani Intézete, ill. Kozponti Kutaté Laboratériuma, a Semmelweis
Orvostudomanyi Egyetem Biofizikai Intézete, ill. az 1. sz. Kémiai-Biokémiai
Intézete és az MTA Szegedi Biolégiai Kozpont Biofizikai Intézete, ill. Bio-
kémiai Intézete membran kutatassal foglalkozé csoportjainak beszamolgira
keriilt sor.

Az bsszefoglalé eldadasokon kiviil a korabbiakban a f§ témékhoz csat-
lakozé kis el6adasokat is tartottunk. Az utébbi években az egyes kutaték
munkajanak hathatés megvitatasat a poster-szekciok szolgaltattak. Az el-
mult 10 évben Osszesen 238 eléadas hangzott el és 157 poster keriilt bemu-
tatasra.

A membrankutatas gyakorlati vonatkozasairél két kiilon konferenciat
tartottunk. Az egyik témaja a n6vényvéddszerek membran hatésai, a masiké
a biomembranok és a gyégyszerek kolcsonhatasai volt. Fentieken kiviil a ki-
bgvitett Plénum Vezet8ség (10—15 f6) majdnem minden évben kiilon is iilé-
sezett Tihanyban, vagy Debrecenben. E masfél-két napos megbeszélések témaja
a Plénum szakmai illetékességébe tartozé témak koordinélasa, dj egytitt-
miikodések kialakitdsa lehet§ségeinek a megvitatasa, a kovetkezd évi kon-
ferencia szakmai programjanak megvitatasa és egyéb, f6ként szervezeti kér-
dések voltak.

Az elmiilt 10 évben folyamatosan mdédositottuk a konferencidk szerke-
zetét. Eleinte csak osszefoglalé el6adasok hangzottak el, a késGbbiekben egyre
inkabb a sajat eredmények bemutatdsara tev§dott a hangsily. Az intézeti
munkabeszamoldk és egy-egy idGszerd kérdéscsoport megvitatiasan tilmengen
a jelenlegi gyakorlat szerint a legjobb postereket bemutaték szerepelnek a ko-

MTA Biol. Oszt. Kozl. 25 (1982)




A MAGYAR MEMBRAN-TRANSZPORT KUTATASOK 10 EVE 465

vetkez§ évben oGsszefoglalé eldadassal. A magyar tudoméanyos kongresszusok
szervezésében valésziniileg egyediilillé a membrantranszport konferenciak-
nak az a hatarozata, hogy aki 2 éven at nem szerepelt a tudomanyos program-
ban, mindaddig nem vehet részt a konferenciin, amig legalabb egy postert
be nem mutat. Ezzel elértiik, hogy a konferencia-létszam eddig nem haladta
meg a 100 f6t. (Az is tény viszont, hogy a résztvevék koziil eddig még senki-
vel szemben sem kellett érvényesiteni ezt az elvet).

Az interdiszciplinaris jelleg miatt a konferencidn nincsenek szekeiéiilé-
sek, s nem is terveziink ilyeneket.

A konferencidk résztvevéi szinte kivétel nélkiil a Magyar Elettani Tar-
sasig, Biokémiai Egyesiilet, Biologiai Tarsasag és Biofizikai Tarsasag tagjai.
Terveink szerint a konferencidk a jovében — a jovahagyastél fiiggben — e
Téarsasagok membrin szakosztalyainak, ill. membran csoportjainak inter-
diszciplinaris Gsszejoveteleiként fognak miikodni.

Az alabbiakban megkiséreljiik osszefoglalni a meglehetdsen szétagazé
membrankutatasok utéobbi 10 évében elért nemzetkozi elérehaladast, érté-
kelni kivanjuk a hazai eredményeket,6sszehasonlitva a nemzetkézi szinvonal-
lal, szeretnénk ramutatni tovabba a még sikeresebb magyar kutatasokat hat-
raltaté tényezdkre, és végil jelezni kivanjuk a membrankutatazok fejlédésé-
nek varhaté fébb iranyait is.

A membran konferenciak résztvevdi a magyar membrankutatds nagy
részérdl teljes, egyes specialis teriiletekrél (pl. elektrofiziolégiai ésfarmakolé-
giai, ill. immunolégiai kutatasok membran vonatkozasairél) azonban csak
részleges attekintéssel rendelkeznek. Ez a korilmény az alabbi 6sszefoglalas-
ban is tiikr6z6dni fog. Barmennyire is igyekeztiink lehetéleg a teljes magyar
membrankutatas elmilt 10 évének f6bb eredményeit 6sszefoglalni, egyes fen-
tebb jelzett teriiletek értékelése nyilvanvaléan hidnyos lesz.

A membrankutatds utébbi 10 évének fébb eredményei
2. Lipid modellmembranok

Még a legegyszeriibb biolégiai membranok is tilsagosan bonyolultak
ahhoz, hogy a benniik kiils§ hatasokra (pH, ionkoncentracié, hdmérséklet-
viltozas, médosité anyagokkal valé kolesonhatas) bekovetkezd szerkezeti val-
tozasok pontosan azonosithatdk, ill. molekularis szinten értelmezheték legye-
nek. Erthetd tehat, hogy a membrankutatasok rohamos fejlédésével egyiitt
kiilonosen az elmilt évtizedben ugrasszerlien megndtt a membrinmikodés
egyes alapvetd jellemz&it modellez§ rendszereken (modellmembranokon) el-
végzett vizsgalatok szama.

A biolégiai membranok specialis felépitésébdl és miikodésébdl kovet-
kezik, hogy a strukturalis (és funkcionalis) alkotérészei koziil elsésorban a
lipid kettésréteg az, amely viszonylag egyszertien modellezhetd, és amelynek
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az alapvetd tulajdonsagai megtalalhatok a lipid modellmembranokban is. A
sik bimolekularis lipidmembran (BLM), valamint a kiilonb6z6 atméréji, lipid
kett8sréteg fali vezikulakat tartalmazoé diszperzié, a liposzéma olyan modell-
rendszerek, amelyek szerkezetiiket és a szerkezetben kiils6 hatasokkal létre-
hozhaté valtozéasokat tekintve a biolégiai membranokhoz hasonlé viselkedést
mutatnak.

Nem tilzas azt allitani, hogy a 70-es évek membrankutatasaban a
lipid modellmembranok tulajdonsigainak vizsgilata és megismerése volt az
egyik meghatarozé tényez8. A fizikai szerkezetvizsgalati mdédszerek teljes
spektrumat felvonultaté és a membran-biolégia szinte valamennyi teriiletére
kiterjedé kutatas eredményeként sikeriilt tisztazni az egykomponensii lipid
kettdsréteg szerkezetét, a szerkezeti hibak jellegét és funkcionalis jelent&ségii-
ket, a folyadékkristalyos tulajdonsagi lipidrétegben végbemend fazisatala-
kulasok termodinamikai paramétereit, a fazisdiagramokat, az elektromos tér
hatasat a BLM vezet6képességére. Mikrokalorimetrias (DSC), rontgendiffrak-
ci6s, magneses rezonancia spektroszképias (NMR,ESR),lézer Raman spektrosz-
képias és egyéb modszerekkel meghataroztik a kiillonb6z6 Gsszetételd és
fazisallapoti BLM-ben lev6 szerkezeti hibak koncentraciéjat, az egy mole-
kuléra juté feliilet és térfogat nagysagat, membran vastagsagat, vezetGképes-
ségét, ionszelektivitasat sth. Ezzel egy id6ben — részben rendezett folyadék-
kristalyos rendszerek leirasara alkalmazott statisztikus és fenomenologikus
modszerek adaptalasaival — megkezdddott a bimolekularis lipidmembranok-
ban végbemens folyamatok elméleti leirasa, értelmezése.

A hazai eredmények értékelésénél abbél kell kiindulni, hogy a membra-
nok funkcionalis viselkedésének sokoldali tanulmanyozasa mellett a 70-es
években kezdddtek el Magyarorszagon is a membran struktira megismerésére
iranyul6 kisérletek. 1972-ben jelent meg SINGER és NicorLsoN fluidmozaik
modellje, amely amellett,hogy Osszegezte az elGtte levé évek idevagé eredmé-
nyeit, egytttal kiemelte a lipidréteg dinamikus szerkezetének meghatarozo
szerepét a membranok mikodésében.

Véleményiink szerint ez is hozzajarult ahhoz, hogy a kiilfoldon mar el-
terjedében levd, nalunk pedig éppen megindult mesterséges lipidmembran
(BLM, liposzéma) kutatas rohamos fejlddésnek induljon. Ennek a fejlgdésnek
elsd hazai allomésa volt KArRvaLy B. elGadasa a tiz év eldtti elsé tihanyi
osszejovetelen (Mesterséges bimolekularis lipidmembranok), amely elinditotta
a technika hazai elterjedését. Jollehet MUELLER és munkatarsai els§ kozle-
ménye 1962-ben jelent meg, és a hatvanas években kulf6ldon jelentss elére-
haladast tettek a BLM technikai kifejlesztésében és alkalmazasaban, a madd-
szer csak a hetvenes évek elejére terjedt el széles korben, igy lemaradasunk
ezen a teriileten csak néhany évesre tehetd. Még ez a hatrany is csokkent azzal,
hogy — raérezve a mesterséges lipidmembranokban rejlé lehetéségekre —
intenziv fejlesztés indult meg e teriileten elsGsorban az SZBK Biofizikai Inté-
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zetében, ill. az ottani tapasztalatok alapjan a Semmelweis OTE Biofizikai
Intézetében és a DOTE Kozponti Kutaté Laboratériumaban, majd késébb
— az el§zbekkel egyiittmiikodve — mas helyeken is.

Jollehet az elsG szerkezetvizsgalati lehetdségekrol szolé osszefoglalas 1973-
ban hangzott el Tihanyban [BeLAcyr J.: Modern fizikai médszerek (ESR,
NMR) alkalmazasa a membranok szerkezetének vizsgalatiban] ez a nagyon
fontos témakor csak 1978-t61 keriilt megérdemelt helyére, jelezvén, hogy ehhez
a modellmembranok mellett a megfeleld miiszeres, ill. elméleti alap kifejlesz-
tésére is sziikség volt. Ugyanakkor az is megallapithaté, hogy ezen a teriileten
a legutébbi néhany évben szamottevd eredményeket értiink el, és nemcsak a
legegyszeriibb 6sszetételi modellmembranok, hanem a bonyolultabb biolégiai
membran-rendszerek strukturalis viszonyairél, mddosité anyagok altal ki-
valtott szerkezet- és funkciévaltozasok molekularis alapjairél is informacié-
kat nyertiink. 1978-ban el6adassorozatot szerveztiink a szerkezetvizsgalo
médszerek (mikrokalorimetria, maégneses rezonancia spektroszképia, lézer-
Raman spektroszképia, fluoreszcens technika) alkalmazasarél a ‘membran-
kutatasban, 1980-ban pedig mar négy eladas foglalkozott a lipidmembranok-
ban médosité anyagok altal létrehozott strukturalis és funkcionalis valtoza-
sok optikai,* magnesesrezonancia spektroszképiai és mikrokalorimetrias (DSC)
modszerrel torténd tanulméanyozasaval (Semmelweis OTE Biofizikai Intézet
munkabeszamoléja) és masik kollaboracioban késziilt poster a mitokondrium,
ill. a vorosvérsejt membran lipidszerkezetének ESR vizsgalataval.

1976-ban hangzott el az elsd elméleti fizikai elGadas a lipidmembran mi-
kodés strukturalis alapjairél (SucAr I.: A BLM aram-fesziiltség karakterisz-
tikajanak egy lehetséges értelmezése), kiindulépontjaként annak az elméleti
modellez§ munkanak, amely a biomolekularis lipidmembranokban fizikai hata-
sokra (hémérséklet, nyomas, elektromos tér) létrejové szerkezeti valtozasok,
fazisatalakulasok molekularis szint{i értelmezését eredményezte, és amely a
nemzetkozileg is elismert elméleti eredményei mellett komoly segitséget adott
a tovabbi kisérletes membran-biofizikai kutatasoknak is.

A lipidmembranok teriiletén elért eredményeket értékelve és a nemzet-
kozi szinvonallal 6sszehasonlitva megallapithatjuk, hogy a biomlekularis lipid-
membranok elgallitasa és vizsgalata teriiletén a hazai kutatas megindulasakor
meglevé néhiany éves lemaradas kovetkezményeként a tiszta (nem médosi-
tott) lipidrendszereken nyert eredményekkel nem sikeriilt az elsé vonalba
keriilni, azonban az el6zGekben mar emlitett gyors fejlédés, valamint a jél
megvalasztott, biolégiai, technikai szemponthél fontos médosité anyagok hatas-
mechanizmusanak vizsgalataban el6bbre jutottunk és a nemzetkozi Gsszeha-
sonlitasban is jelentds eredményeket értiink el. Ilyenek a kovetkezdk:

* (IR, apparens abszorpcié, TDA)
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Médositatlan és joddal médositott BLM egyes elektromos és elektro-
kémiai tulajdonsagainak (vezetés, oszcillacié stb.) tisztazasa (KarvarLy B.,
Szunpi 1., BErczy A.). BLM-be épitett bakteriorodopszin fotoelektromos
viselkedésének tanulméanyozasa soran egy uj szabalyozé mechanizmust (a
kék fény gatlé hatasat a proton pumpara) mutattak ki, ezt egy steady-state
modellel irtak le; a kék fény gatlohatasanak kinetikajat flash spektroszképiai
és fotoelektromos Osszehasonlité mérésekkel hataroztik meg, végiil a bak-
teriorodopszin — BLM fotoelektromosan aktiv részének feltérképezésére f6-
kuszalt 1ézersugarral pasztaztak végig a BLM feliiletét (DaNcsHAZY Zs., NAcY
K., Ormos P., Karvary B., KeszraELyI L.). — Liposzéman végzett parallel
DSC és radioizotépos iontranszport vizsgalatokkal kimutattak, hogy a kiilon-
b6z6 szami etilénoxidcsoportot tartalmazé nemionos feliletaktiv anyagok
altal kivaltott szerkezeti és funkcionalis (permeabilitas) valtozas szoros korre-
laciét mutat. (Sz6¢y1 M., ToLcyEest F., CseruATI T.). BLM-es vezet8képesség-
méréssel és parallel elvégzett radioizotép vorosvérsejt iontranszport kisérle-
tekkel, valamint a lipidréteg rendezettségének ESR vizsgéalataval hozzajarul-
tak egy 1dj magyar antibiotikum, a primycin hatasmédjanak tisztazasahoz
(BrLask6 K., Gyoreyr S., Stkosp-Rozrosnik N.). Jol definialt liposzéma
rendszereket allitottak el§ és megoldottdk néhany anyag (hemoglobin, enzim,
poliszacharid) beépitését (BATHORI GY., SZEBEN J.). ESR és lézer Raman
vizsgalatokkal tisztaztak kiilonb6z6 szénlanci alkoholok, ill. kétértékil katio-
nok (pl. Ca**) hatasat a DPPC membran szerkezetére, az inter- és intramole-
kularis rendezettség mértékére (HorvATH L., CIRAK J., Vicu L., ill. E. Losn-
cHILOVA és Karvary B.). Ugyancsak nemzetkozi szinvonald eredménynek
szamit a bimolekularis lipidmembranokban kiilsg, fizikai vagy kémiai ha-
tasokkal létrehozott strukturalis valtozasok elméleti fizikai modszerekkel tor-
ténd leirasa és értelmezése, egy-, ill. kétfajta lipidet tartalmazdé lipid—viz
diszperzidk fazisdiagramjanak elméleti meghatarozasa (SucAr I.).

A lipid modellmembranok (BLM, liposzéma) megjelenése és rohamos
fejlédése nemesak azért meghataroz6 a hazai membréankutatas torténetében,
mert ez a fejlédés gyakorlatilag egybeesett az attekintésiinkben szerepld tiz-
éves periédussal, hanem azért is, mert ez a technika szamos egyiittmiikiodés,
kozos kutatas alapjat képezte és képezi a kiilonboz§ szakteriileteken dolgozé
kutaték kozott. Eppen a legutébbi (1981)es siimegi konferencia programjaban
szerepelt 3 olyan elGadas, ill. poster, amelyek kiilonboz8 intézetek (biofizikai,
biokémiai, morfolégiai) kollaboraciéjaként elért eredményekril szamoltak be.
(y-glutamil transzpeptidaz beépitése tojas-lecitin liposzémakba (CsERMELY P.,
MULLNER N., BATHORI GY.). A membran rendezettségi allapotanak szerepe
az adenilciklaz enzim miikédésében (NEmEcz GY., FArRkas T., HorvATH L.);
Morfolégiai és spin jelols vizsgalatok patkany hizésejt granulum membranokon
(NEMETH A., HorvATH L., R6aLICcH P.). Nem tilzas azt allitani, hegy a modell-
membranok vizsgalata a tihanyi, majd siimegi konferencidknak, az ott kia-
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lakult, az egyes részteriiletek tavlatait is bemutaté konstruktiv vitdknak
koszonhetik elterjedésiiket hazankban.

Az el6z6ekben felsorolt eredmények két munkacsoport, az SzBK Bio-
fizikai Intézete, ill. a Semmelweis OTE Biofizikai Intézete membran-csoport-
janak elmilt tizéves tevékenységét jellemzik (tavolrél sem teljességre tore-
kedve). Mindkét csoport kezdettdl fogva részt vett és jelenleg is aktivan koz-
remiikodik a konferenciak munkéjaban, igy az — egyéb kollaboraciok mel-
lett — jo6 lehetdséget biztositott az ezen a teriileten folyé munkak koordina-
lasara és természetesen atfogta a teljes magyar kutatasi teriiletet.

Amint az az el6z6ekbdl is kit{int, az elmilt tiz év hazai membranbio-
fizikai kutatasat az alabbi harom — egymassal is 6sszefiiggd — tényezd jelle-
mezte, ill. segitette el6: a jol definialt Gsszetételli és szerkezetii lipid modell-
membranok elédllitasa és elterjedése, a modern szerkezetvizsgdlé médszerek beve-
zetése, valamint a fizikai és kémiai rendszerek leirasara kidolgozott elméleti
fizikai médszerek alkalmazdsa az egyszerli modellrendszerek molekularis kol-
csonhatasainak leifrasara, a szerkezetvizsgalé médszerekkel kapott mérési ered-
mények értelmezésére.

Varhato, hogy ez a fejlédési iranyzat a kovetkez8 években tovabb foly-
tatédik. Elssorban az egyszeriibb, 2—3 komponensii rendszerek szerkezeté-
nek, a kolesonhatiasok molekularis mechanizmusinak felderitése és elméleti
értelmezése varhaté a kozeljovében. Egy masik sokat igérd teriilet a lipid
vezikulak felhasznéalasa kiilonb6z6 anyagok bezarasara, beépitésére. A gya-
korlati szempontokon tilmenden ez a mddszer lehet&vé teszi, hogy izolalt
membran alkotérészeket (pl. fehérjéket) épitsiink be, és tulajdonsagukat az
eredeti lipid kornyezetben vizsgaljuk, ill. médosité anyagok hatasat tanul-
ményozzuk egyszerdi, jol definialt rendszeren.

3. A sejtmembrdn kapcsolata kirnyezetével

A nemzetkozi membrankutatas egy évtizedre visszamen§ eredményeit
attekintve tobb fontos csomépont tiinik szembe. Az egyik ezek koziil a sejt-
membran-citoszkeleton kapcsolat. Az utébbi évek egyik lényeges felfedezése
volt, hogy a sejtmembran szoros mechanikai kapcsolatban &ll a citoplazma
vazrendszerével, kontraktilis apparatusaval. Ez a kapesolat adja szamos fontos
sejthiolégiai jelenség (amoboid sejtmozgas, osztédas, endocitézis, capping
stb.) strukturalis alapjat, vagy tart fenn a sejtmembranban kitiintetett (eltéré
osszetételi és funkeiéji) teriileteket. Az utébbi egyben a membran domainek-
bl felépiils, mozaikszerd szerkezetét is biztositja. A citoszkeleton-membrin
kapcsolat kutatasa jelenleg is a nemzetkozi érdeklédés kozéppontjaban all,
egyre ujabb citoszkeletéalis elemeket fedeznek fel és tisztazzak azok Osszefiig-
géseit a tobbi komponenssel.

A mar korabban felfedezett sejtburok molekularis felépitése, szénhidrat-

MTA Biol. Oszt. Kazl. 25 (1982)




470 A MAGYAR MEMBRAN-TRANSZPORT KUTATASOK 10 EVE

komponenseinek megismerése kozelebb vitt a sejtfelszin biolégiai funkciéinak
megértéséhez. Novényekbél izolalt szénhidratspecifikus lektinekkel sikeriilt
szamos sejtmembran kiilsg felszinét , feltérképezni”, s6t malignusan atalakult
sejtek megvaltozott felszini tulajdonsagait detektalni. A sejtek tarsulasai-
ban kulesszerepet jatszé specifikus membrankapcsolatok kialakulasa szintén
a sejtfelszin osszetételétdl fiigg; a sejtmembranbél tébb olyan faktort izolal-
tak, melyek fontos szerepet jatszanak az intercellularis kapcsolatok létrejotté-
ben. Hasonléképpen lényeges eldrehaladas tortént annak felderitésében, hogy
milyen mechanizmus alapjan tapadnak le a sejtek kiornyezetiikhoz. ﬂjabb
megfigyelések szerint a sejt—sejt vagy a sejt—alap kapcsolat kialakuldsa
maga utdn vonja a citoszkeleton —membran kapesolat véltozasat is valamilyen
transzmembran strukturilis 0sszekottetés kozvetitésével.

A transzmembran struktirak felderitésében, lathatéva tételében a fa-
gyasztva-toréses technika lényeges elGrelépést jelentett. Bebizonyosodott,
hogy a membranok fagyasztott allapotban hidroféb belsejiikben hasadnak. A
hasitott felileten megfigyelt részecskék nem miitermékek, hanem a membranon
atérd specialis struktirik; tobbségiik transzmembran protein, néha specialis
lipid micella. A médszer tovabbfejlesztésével (gyorsfagyasztas-maratas-rota-
ciés g6zolés) a membran mindkét oldalat sikeriilt lathatéva tenni és igy az oda
kinyil6 vagy ahhoz tarsulé struktirik tanulmanyozhatéva valtak. A gyors-
fagyasztassal lehet8ség nyilt tovabba igen gyors membranfolyamatok morfo-
logiai kovetésére (pl. motoros véglemezben szinaptikus vezikuldk exocitézisa,
5—30 msec).

Igen jelent8s eredmények sziilettek — nagyrészt éppen a fagyasztva-
toréses technika révén — a sejtkapcsolé struktirak teriletén. Ezek koziil az
intercellularis kommunikéaciét biztosité macula communicanst (gap junction)
kell kiemelniink. Kideriilt, hogy ez a membrant atéré hengeres és beliil vizes
csatornat tartalmazé egységekbdl (connexon) all, melyek a szomszédos sejt
membranjanak hasonlé egységeihez illeszkedve biztositjak a két szomszédos
sejt kozott kis molekuldji anyagok vagyionok atjutasat. A macula communi-
cans szerepe ham- vagy izomkotelékek egységes reagilasaban, az elektromos
ingeriiletatvitelben, st feltehetSleg a sejtdifferencidlédasban is dontd jelen-
t6ségl. JelentSs az a felfedezés is, mely szerint a zonula occludens, mely a
sejtkozotti réshen a szabad diffuziét akadalyozva lezarja a hamrétegeket,
vonalszer{i varratok formajaban ,,hegeszti Gssze”
nokat.

a szomszédos sejtmembra-

Végiil jelent&snek kell tartanunk az utébbi évek azon felismerését is,
hogy a legtébb sejt felszini membranja allandé kicserélddésben van a belsd
membranrendszer bizonyos részével. Ez a membrankorforgas felgyorsul a be-
vagy kimend ag intenzitasanak novekedésekor endocitézis vagy exocitézis
esetében. Mivel a korforgasban résztvevé membrandarabok sok esetben recep-
torokat tartalmaznak, méd nyilik makromolekulaknak a sejt belsejébe vagy
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a sejtrétegen keresztiil torténdé szallitasara (receptor-mediated pinocitézis,
makromolekulak transzportja hamrétegen keresztiil). A korforgas kimend agat
hasznalja fel a sejt arra is, hogy a membranszintézis helye fel§l a Golgi-appa-
ratuson keresztiill membrandarabokat és abba épitett membranfehérjéket jut-
tasson a sejtmembranba. Ezekben a folyamatokban gyakran szerepel a memb-
ran citoplazmatikus felszinén egy sajatos burok, melynek legfontosabb kom-
ponense egy 180 kD molekulasiilyd fehérje, a clathrin.

Az utébbi évtized hazai eredményei koziil néhany fontosabbat az alab-
biakban szeretnénk megemliteni. Az egyik jelentfs iranyt RomMHANYI pro-
fesszor és iskolaja képviseli, akik festékkotési reakciokkal bizonyos membran-
komponensek (elsGsorban a sejtburok szénhidratjainak) a membréanra vonat-
koztatott orientaciéjat mutattdk ki a polariziciés mikroszképban (Rom-
HANYI, NEMETH, FiscEER, DEAK, MAKOVITZKY). Ezek a vizsgélatok egyé-
nileg kidolgozott metodolégiaval késziiltek és tttorSek nemzetkozi viszony-
latban. A sejtmembran szénhidratjainak lektink6td tulajdonsagat sikerilt fel-
hasznalni tovabba sugarkarosodas korai szakaszanak vizsgalatara (KuBa-
szova, KOTELES), illetve a sejtfelszin kiilonb6z8 toltési helyeit letapogatni
kolloidalis jelzGanyagokkal (VEREss). — Biolégiailag aktiv anyagok felsza-
badulasanak egyik kivalé modellje a hizésejt; elsGként sikeriilt tisztazni, hogy
a hisztamin a hizésejth8l exocitézissal szabadul fel (R6BLICH, ANDERSON,
UvnAis). Ennek kapesan bevezetésre keriilt a sequentialis exocitézis fogalma,
melyet ma vilagszerte elfogadnak. Az exocitézis membranfolyamatainak ta-
nulmanyozasakor tobb részletkérdés tisztazédott, igy pl. hogy a hizésejt sti-
mulalasdhoz elég a membran negativ toltésti helyeinek keresztkotése poli-
kationokkal (NfmETH, ROHLICH), hogy a membrin bels§ felszinéhez aktin
filamentumok asszocidlodnak (ROmvicH), hogy a membranfiiziéhoz in vitro
rendszerben a Ca?* kalmodulinnal egyiitt sem elegendé (NEmETH, R6HLICH),
valamint, hogy az exocitézis utan sokszorosra ndtt sejtmembran jelentékeny
része visszavevddik a sejtbe egy endocitézissal analég folyamat révén (INE-
METH, ROHLICH). Lényeges megfigyelések torténtek egy masik rendszeren is a
katekolaminoknak a kromaffin sejtekbél torténd felszabadulasara és az ezt
kovet§ membran-visszavételre vonatkozélag (BENEDECZKY). Emlitésre mélto
még, hogy a citoszkeleton sajatsagos mezbket, mintazatokat tarthat fenn a
sejtmembréanban (fibroblasztban orientalt vezikula-sorok, R6mvLicH, ALLISON,
ill. fotoreceptor csilléban ,,nyaklanc”-sorok, RémricH). Végiil a membran-
kutatas technikai fegyvertarat gyarapitotta egy hazai fagyasztva-toré készii-
1ék megtervezése és kivitelezése (ROnLICH).

A membran-transzport konferenciak interdiszciplinaris voltuk kovet-
keztében szamtalan lényeges informaciéval, kolesonos konzultaciéval szol-
galtak, de mindenekeldtt felbecsiilhetetlen az a befolyas, mellyel a sajat szak-
teriiletén elmélyed§ membrankutaté gondolkozasanak helyes medret szabtak.
Raadasként értékelendék azok az egymas kozotti kollaboraciék, melyek éppen
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a konferencidkon nyertek inditast (pl. NEMETH—HoORVATH, BATHORI— R&H-
LICH— SoM0GYI— GYORGYT).

Az elkovetkezd esztenddk a sejtmembran és kornyezetének kapcsolata-
ban lényeges és gyakorlatilag is fontos felismeréseket hozhatnak. Csak jelenleg
van fejlédében a sejtek specifikus kapesolatait kutaté iranyzat; mivel ezek a
kapesolatok a sejtmembran kozvetitésével valésulnak meg, az egyes sejtek
membranfelszinének pontosabb analizise mélyrehaté informaciékat adhat a
fejlédéstan alapvetd problémaiira, a sejtek malignus transzformaciéjara, az
immunolégia egyes lényeges kérdéseire. Ugyanilyen jelent8ségili lehet majd a
citoszkeleton-membrin kapcsolat tovabbi kutatdsa és annak felderitése, hogy
ez milyen mértékig jatszik meghatarozé szerepet sejtbiolégiai, sejtpatoldgiai
folyamatokban. Szamos differencialt sejtben a membran mozaikszerkezete
képezi az alapjat a sejt és kornyezete kozott fennallé iranyitott, szelektiv kol-
csonhatasoknak; sokat varhatunk ezeknek a specidlis membranteriileteknek
a feltérképezésétél és annak felismerésétdl, hogy milyen tényezdk tartjak fenn
egymas mellett ezeket az eltér§ membranteriileteket. A sejtmembran és kor-
nyezete kozotti kapesolat kutatasa egyeldre még a normalis sejtekben is éppen
a felfelé ivel§ szakaszban van; a jovo feladata, hogy ezeket az ismereteket a
kéros folyamatok megismerésére, befolyasolasara is felhasznaljak.

4. Membranreceptorok

Receptoroknak, jelfogéknak a sejtmembran azon fehérje természeti
makromolekulait, vagy makromolekulakbél felépitett sajatos szerkezetl egy-
ségeit tekinthetjik, melyeknek az informaciét hordozé jellel valé kolesonhatasa
végs6 fokon az egész sejt allapotanak (ingerlékenység, mozgéas, anyagesere,
szekrécié, fagocitézis stb.) megvaltozasat, azaz a sejt specifikus valaszat
valtja ki. Az informéciét hordozé jel a jelre nézve adekvat jelfogokkal 1ép
kolesonhatasba, mely kolcsonhatast a nagyfoki specificitas, szelektivitas,
kotéserdsség, kompetitiv gatolhatésag sth. jellemzik. A receptorokat a kovet-
kez6 f6bb csoportokba sorolhatjuk:

— Neurotranszmitter receptorok,
— Hormonreceptorok,

— Immunreceptorok,

— Fotoreceptorok.

A membranreceptorok biokémiajaval kapcsolatban az utolsé tiz év leg-
fontosabb nemzetkozi eredményei a teljesség igénye nélkiil a kovetkez6kben
foglalhaték Ossze:

Kolinerg receptorok: megoldottak a szolubilizalt nikotinos acetilkolin
receptor tisztitdsat affinitas kromatografiaval (BouRrGEcis és mtsai 1972,
Dvucuip és RAFTERY 1973). Megillapitottak a receptor molekulasilyat, al-
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egység és acetilkolin kot8hely szamat (Ducuip és RAFTERY 1973). Lépéseket
tettek a receptor foszfolipid vezikulakba torténé funkciéképes beépitésére
(MicHAELSON és mtsai 1974). A muscarinerg acetilkolin receptor tulajdonsag
méréséhez specifikus, radioaktiv antagonistat (QNB) hasznaltak (YANAsHITS
és FieLp 1972). Kimutattak, hogy a receptorok izgatasara szovetszeletekben
c¢GMP keletkezik, vagyis ciklaz aktivalédik (LEE és mtsai 1972). Sikeriilt a
receptorfehérjét is izolalni (ALBERTS és BARTFAT 1976).

Adrenerg receptorok : specifikus antagonista ligandok segitségével pra-
zosint és yochimbint alkalmazva alfa-1 és alfa-2 receptorokat, st ezen beliil
még alcsoportokat is elkiilonitettek (BERTHELsON és PETTINGER 1977). Ki-
mutattak, hogy a nagy affinitasi alfa-2 receptorok guanin nukleotidok segit-
ségével kis affinitasi receptorokka alakithaték at (HorFMAN és mtsai 1981).
A vérlemezkékben levé alfa-2 receptorok ttjan megvalésithaté adenilciklaz
gatlashoz ugyancsak guanin nukleotidokra és Nat van sziikség (Tsar és
Lerkowitz 1978). Sikeriilt a majban levé alfa receptorokat kioldani és tisz-
titani (GUELLAEN és mtsai 1978). Elgallitottak tovabba olyan nagy affinitas-
sal kot6dd nagy specifikus aktivitasi jelzett ligandokat (DHA, JHP), me-
lyekkel a béta receptorok szelektive jelolheték (LEFkowIiTZ 1974; AURBACH és
mtsai 1974). A GTP hatas és a G/F kapcsoléfaktor felfedezése és tisztitasa
a hatasmechanizmus kozelebbi megértéséhez vezetett (RosE és mtsai 1978,
Downs és mtsai 1980). A receptort és a ciklazt kioldottak és tisztitottak
(VAUQUELIN és mtsai 1977, StockToN és TURNER 1981), és leirtak a GTPaz, a
koleratoxin, valamint a foszfolipidek szerepét az adenilciklaz hormonalis akti-
vitdsaban (CASSEL és SELINGER 1976, RuBarcava és RopBeLL 1973). Re-
konstitualasi kisérletet végeztek mutans sejtvonalakbél izolalt (ScHRAMM és
mtsai 1977) és tisztitott fehérjékbsl (PFEUFFER 1979). A deszenzitizalas és
szenzitizalas molekularis mechanizmusat vizsgaltik a receptor, a kapesolé
faktor és az adenilciklaz aktivités szintjén (AXELROD 1974, GLAUBIGER 1978).

Dopaminerg, szerotoninerg és hisztaminerg receptorok: Az adenilciklazon
keresztiil aktivalhaté dopamin D, receptorokon (KEBABIAN és CALNE 1979)
kiviil D,, Dy, D, receptorokat is leirtak jelzett Spiroperidol és Spiperon alkal-
mazéasival (WITHY és mtsai 1980, SEEMAN 1980). A D, receptort az adenil-
ciklaz aktivalhatésag megtartasa mellett szolubilizalni tudtak (CLEMENT-
CorMIER és mtsai 1980). S, és S, szerotoninerg receptorokat kiilonbéztettek
meg részben ciklazaktivalhatésaguk alapjan, részben agonista és antagonista
jelzett ligandok segitségével (ABN és MAKMAN 1978, BENETT és SNYDER 1975).
H, és H, hisztaminerg receptorokat irtak le, ill. kiilonitettek el adenilciklaz
kapcsolatuk alapjan, valamint agonistak és antagonistak segitségével
(ScewarTz 1977, BLACK és mtsai 1972).

Aminosav, peptid és fehérje receptorok: Az aminosav receptorok koziil a
glutaminsav, glycin és taurin és GABA receptorok a leggyakrabban vizsgal-
tak: leginkabb a GABA receptor mérhetd. E receptorokhoz kozel dllnak a
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benzodiazepin receptorok is, melyek a GABA receptort szabalyozzak. Az el-
milt tiz év alatt tobb biolégiailag aktiv peptidet fedeztek fel, melyek kéziil
a legtobhb membranreceptorokon keresztiil hat. E peptiderg receptorok kozé
tartoznak az opiat receptorok; gasztrin, glukagon, kolecisztokinin, szekretin,
VIP receptorok; P anyag receptorok; hipofizis eliilsé és hatsé lebeny hormonok
receptorai; angiotenzin receptorok; inzulin receptorok; epitelidlis novekedési
faktor receptorok. Még az enkefalinok felfedezése elGtt ismertté valtak az
opiat receptorok (PERT és SNYDER 1973). Az enkefalinok, ill. endorfinok fel-
fedezése utan morfin (mi) és enkefalin (delta) kotShelyeket kiilonboztettek
meg (LORD és mtsai 1977). Az opiatok altalaban gatoljak az adenilciklaz akti-
vitasat, s e hatashoz guanin nukleotid jelenléte sziikséges (BLUME és mtsai
1979). A gasztrin, kolecisztokinin, glukagon, szekretin, VIP tipusd receptorok
kozill a gyomor parietalis sejtjei gasztrin receptorokat, a maj glukagon recep-
torokat (RopBELL és mtsai 1971), a frontalis lebeny kolecisztokinin recepto-
rokat (SYNDER 1980) tartalmaz. A fenti peptidek koziil némelyik fokozza az
adenilciklaz aktivitast (glukagon, gasztrin, VIP), de az hogy kozvetleniil, vagy
kézvetve, még vitatott (LEWIN és mtsai 1076, LAD és mtsai 1977). A recepto-
rok tisztitdsaval a glukagon és inzulin esetében jutottak el legmesszebbre
(JacoBs és mtsai 1977, PincH és Czecu 1979). A probléma az, hogy a legtobb
peptid esetében még nem talaltak antagonistat (MANLEY és mtsai 1980).

Fehérje receptorok koziill a HOLP receptoroknal mutattak ki el§szor az
internalizaciét, vagyis a membranreceptorok bekebelezését az agonistaval
egyiitt a sejtorganellumokba (GorLpsTtEIN 1979).

A tiz év alatt elért jelentosebb magyar eredmények. Csirkeagy gliaszovet-
tenyészetben acetilkolin receptorokat sikeriilt kimutatni az SZBK Biokémiai
Intézet és a Magdeburgi Neurobiolégiai Intézet egyiittmiikodésében (REPKE
és MapersPAcCH 1982). Kimutattak tovabba, hogy patkanymaj membran ké-
szitményen a proteolizis megsziinteti a guanin nukleotid hatasat az alfa
adrenoceptor agonista kotésre (GEYNET, FERRY, Borsopni, Hancune 1981).
Sikeriilt a béta adrenerg receptor, a kapesolé faktor és az adenilciklaz szolu-
bilizalasa nyil szivizom membranbél és tanulmanyoztik a foszfolipidek sta-
bilizalé hatasat (TeHANG és WoLLEMANN 1980, THANG, Borsopi, WOLLEMANN
1980). Megallapitottak a kémiai denervalas fokozé hatasat az adenileiklaz
kateholamin aktivitdsara patkanyszivben (Pix, WorLEmANN 1977). Ugyan-
akkor azt talaltak, hogy a guanin nukleotidok fokozé hatasa a ciklaz alap-
aktivitasara csokken a kémiai denervacié hatdsara (TkAcHUK és WOLLE-
MANN 1979). Béta receptor blokkolé hosszan tarté in vitro alkalmazasa noveli
a mérhet§ béta receptor szamot. A guanin nukleotidok a béta receptor blokkolé
e hatasat fokozzak (TKACHUK és WOLLEMANN 1981). Ezen megallapitasok az
SzBK Biokémiai Intézete és a moszkvai Lomonoszov Egyetem Biokémiai
Intézete egyiittmiikodésébol sziilettek. A glia és a neuronsejtek egyiittes te-
nyészete fokozza a béta receptorok szamat, pozitiv kooperativitas lép fel
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(MapERspAcH 1980). A katekolaminoknak a Na+-K*-ATPazra gyakorolt sti-
muléalé hatasarél kiderilt, hogy az lényegében a vanadat, az aszkorbinsav
és a lipidperoxidacié gatlasanak felfiiggesztésébdl all (ScHAEFER, KomLros,
Serect 1979, Apim— Vizi, Ornécu, HorvirH, Somocyr, Vizr 1980). Marha-
retinabél sikeriilt D, dopamin receptorokat kimutatni adenilciklaz aktivalas-
sal, ill. speciilis blokkolészerek hasznalataval (Jo6 és WoLLEMANN 1980).

D, receptorokat szaglé lebenyben is kimutattak (Nowycky, HArAsz, SHE-
PHERD 1982). Agyi kapillarisok falaban H, receptorokat mutattak ki (Joo,
Raxonczay és WoLLEMANN 1975). Kagylésziven sikeriilt szerotoninnal adenil-
ciklaz aktivalast kivaltani (WoLLEMANN és R6zsa 1975). A GABA receptor
kotés endogén gatls faktorat fedezték fel (Nacy, KArDOs, MAKSAY, SIMONYT,
1981). Az enkefalinok adenilciklazra kifejtett hatasa mind gatlé, mind fokozé
lehet a hatés helyétdl fiiggéen (WOLLEMANN, SZEBENI, Bajusz, GRAF 1979).
Az MTA Biologiai Intézet és a Brooklyni Egyetem egyiittmiikodésében kimu-
tattak, hogy a gerinctelenek idegrendszerében is el6fordul opiat receptor
(StEFANO és Hirier 1979). Gyomornyalkahartyabél gasztrin receptorokat izo-
laltak (PENKE és Sztics 1980) és megallapitottak, hogy azok nem hisztaminon
keresztiil hatnak (NAFRADI és WOLLEMANN 1977). Az inzulinnak a glukagon
altal stimulalt adenilciklaz aktivitasra gyakorolt gatlé hatasar6l megallapi-
tottak, hogy az az adenozin és kalcium jelenlététdl fiigg (Kiss 1978, 1979).

Fotoreceptorok : Lektin- és ellenanyagkotéssel sikeriilt tisztazni a foto-
receptor-membranban a rodopszin transzmembran helyzetét, valamint azt,
hogy a receptor molekuldk a membranban azonos orientaciéjiak, oligoszacha-
rida lancukkal a fotoreceptor-korong belseje felé néznek (R6uLICH 1976, 1980).
IzlelGsejtek kemoreceptor membranjaban specialis intramembran részecskék
homogén populaciéjat sikeriilt megfigyelni fagyasztva-toréssel; a részecskék
transzmembran helyzetiiek és feltehetéleg a kemorecepcié szolgalataban all-
nak (RémricH, PEvzNER 1981).

Membran receptorok szerepe az immunrendszer sejtjein. A kutaték leg-
intenzivebben a mono- és polimorfonuklearis leukocitak Fe és C3b receptorai-
nak mikodésével foglalkoztak, ami visszavezethet§ ezeknek a receptoroknak
a fontos szerepére a szervezet fert6zéssel és tumorsejtekkel szembeni védekezs-
képességében. Az Fec receptorok jelenléte az ér endotél sejtek és a vese tubu-
lushamsejtek felszinén ugyanakkor felhivja a figyelmet ezeknek a receptorok-
nuak a szerepére a vesebetegségekben és az arterioszklerézisban. A lipoprotein
receptorok egyrészt a sejtek szamara sziikséges struktiranyagok (koleszterin)
felvételét szabalyozzak, masrészt regulalé szerepet toltenek be.

Az Fe receptorok az IgG molekula konstans Fe részét kotik meg (BER-
KEN és BENACERRAF 1966), mig a molekula variabilis Fab része azt az anti-
gént koti, amely ellen termelddott, (RaBiNoviTCH and D1 Sterano 1972). Az
immunglobulin-antigén komplex képes a komplement-rendszert aktivalni és
a lehasitott C3b fragmentumot megkotni. A C3b és Fe receptorok egyiittmii-
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kodve kotik a komplexet a membran kiilsé felszinén (LAY and NussEnzweig,
1969). A receptor-ligand kotés elinditja azokat a folyamatokat, melyek a sejt-
membran aktivalasan keresztiill elvezetnek a citoszkeleton altal regulalt
(REAVEN és AXLINE 1973) receptor spot képzddéshez, majd az inkorpora-
ci6hoz (GRIFFIN et al. 1978). A legismertebb limfokin komponens, a MIF
specifikus receptorat REMoLD irta le (1973). mig a kemotaktikus oligopeptidek
kotShelyeinek természetét WILKINSON (1978) tanulmanyozta részletesen.

Hazat viszonylatban a mononuklearis leukocitak Fc és C3b receptoraival
foglalkozott a legtobb kutatécsoport. A DOTE Korélettani Intézetében tiz
évvel ezeldtt torténtek az elsé Fc receptor-szam meghatarozasok tengerima-
lac makrofagokon, heterolog rendszerben (KEszTy s, KAvar and CsaBa 1972).
A tovabbiakban a monomer IgG Fec részének szerepét tisztaztak a receptor-
ligand ko6tddésben (CsaBa, KAval, Juszupova és Keszry@s 1976), majd
Ficoll-gradiens alkalmazéasaval kis és nagy mértékii makrofag populaciét kiilo-
nitettek el, melyek eltérd Fe receptorsiiriiséggel rendelkeztek (KAvar, Laczk6
és CsaBA 1979). Huméan monicitakkal cell-sorter segitségével felvett hiszto-
gramon a sejtek két csiesban kiiloniiltek el. FITC-el jelolt monoclonalis IgCl
kotésével kimutattak, hogy a kis és nagy monocitak Fc receptorainak asszo-
ciaciés konstansai nem kiilonboznek, de az Fc receptor denzitias a nagy
monocitakon haromszor nagyobb (KAvar, Boboray és SzoLrost 1982).

Az Fc receptor-denzitast médosité tényezikrdl szamos hazai szerzé sza-
molt be. Szolubilis immunkomplexek az antigén-antitest aranytél fuggben
gatoltdk mind az Fe, mind a C3b receptorok altal medialt fagocit6zist human
monocitidkon (KAvai, SANDOR, SZEGEDI, FisT és GERGELY 1981). SARMANY,
IsTvAN és GERGELY (1978) vizsgalatai szerint limfocitdk Fe receptor vedlése
in vitro erfsen h&mérséklet dependens folyamat és a re-expresszié az intra-
cellularis receptor-pool-bél torténik. Az Fc receptorok és a kiilonbozg fel-
szini antigén struktirak viszonyara utal az a kisérleti megfigyelés, hogy anti-
Ig, anti-Ia és anti B2 mikroglobulin immunglobulin huméin mononuklearis
sejtek Fc receptor aktivitasat gatolta. A szerzfk kimutattak, hogy mig az
elébbi kettd esetében az Fc receptorok szdma Co-endocitézis, az addig az
utobbi esetben a co-shedding miatt csokken (SARMAY, IVANYI és GERGELY
1980).

Az anti B2 mikroglobulin trombocita aggregacié, Fe receptor figgd,
fagocitézist gatls, valamint T sejteket stimulalé hatasat FALus és mtsai (1980)
mutattak ki. A B2 mikroglobulin a hisztokompatibilitasi valamint tumor
antigének kozos komponense kiillonb6z6 sejtekben; a transzglutaminaz szubszt-
ratjat képezi és az enzim fontos szerepet jatszhat az Fc receptor expresszié
alakulasaban, éppen a B2 mikroglobulinra kifejtett hatasanal fogva (F£sUs,
Favus, ErpEl and LAky 1981). Az Fe y receptorok I és II konfiguraciojat
irtak le SAnpoRr, FisT, MEDGYESI, ERDEI és GERGELY (1979). A levedlett
Feyl tipusi receptorok in vitro kisérletekben gatoltak az I (tripszin-szenzitiv),
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de nem gatoltak a II, tripszin-rezisztens Fcy receptorokat hordozé mono-
nuklearis sejtek rozetta képzését. A fagocita sejtek C3b és Fc receptorainak
egyiittmiikodésére utal, hogy nascens C3b fragmens gatolta immunkomplexek
ko6tgdését és inkorporacigjat (ErpEei, Fst, MEDGYESI és GERGELY 1980).

Az Fc és C3b receptorok szabalyozasanak kérdésével foglalkoztak Fo6-
ris, DEzsG, MEDGYEsST és Bazin (1981). Az IgM-et kot Feu és az IgG2a-t
kot6 Fey receptorok patkany peritonealis makrofagokon kiilonb6z§ érzékeny-
séget mutatnak a mikrofilamentumokat karosité citokalazin B-vel,ill. a mikro-
tubulusokat karosité Vinblasztinnal szemben. A citoszkeletont karosité dru-
gokkal szembeni érzékenység messzemenden fiigg a rozetta képzésben involvalt
korpuszkulum biolégiai sajatossagaitol is (MEDGYEsI, FOris, DEzsG, GER-
GELY and BaziN 1980). A szabalyozas tovabbi lehetgségével lehet szamolni
azoknak a kisérleteknek az alapjan, amelyekben a szerz6k neuropeptidek, ill.
oligopeptid és peptid hormonok hatasat vizsgaltak makrofagok Fc és C3b
receptor aktivitasara (Karona, DEzsG, Csoncor és Foris, 1980, DEzsG és
Foris 1981) Angiotenzin, vazopresszin valamint limfokin eredeti oligopeptid
hatasukat a citoszkeletonon keresztiil fejtik ki, és kis koncentraciéban fokoz-
zak, mig nagy koncentraciéban gatoljak az Fec receptor altal medialt rozetta
képzést (DEzs6, MAUEK és FOris 1981). Tovabbi vizsgalataikban tisztaztak,
hogy az oligopeptidek nagy koncentraciéban fokozzak mind az Fec, mind a
C3b receptorok altal medialt fagocitézist, ugyanakkor gatoljak az intracellula-
ris kimotripszin és elasztaz aktivitast. (HAuck, Gyimes: és Foris 1982).
Az oligopeptidek hatéasara fokozédik a sejtekben a szabadgyok képzés (foko-
zott kemilumineszcencia), ugyanakkor csokken a makrofagok intracellularis
killing aktivitasa (F6ris, HAuck, MEDGYESI és FusT 1982). Cellularis szinten
a peptidek a Ca?* transzport, az adenil ciklaz aktivitas, ill. a prosztaglandin
szintézis fokozasan keresztiil fejtik ki hatasukat (MEpGYEsI, Foris, Hauck,
FusT 1982).

Kimutattak, hogy a kiilonb6z6 ligandokkal in vitro stimulalt makro-
fagok aktiv transzport itjan képesek kaliumot akkumuldlni. A transzport
ATPazt gatlé strofantin g nemesak a K+t felvételt gatolta, hanem az Fe,
kiillonosen pedig az Feu receptorok aktivitasat. Limfokinek és aggregalt IgG2a
fokozzak a membran K+ permeabilitasat, nagymértékii K+ kiaramlast és
Ca?t felvételt idéztek el (SzaB6, MEDGYESI és FOris 1980).

Tovabba SzAMEL, SCENEIDER, GURTLER, REsce (1980) és Rescw,
SCHNEIDER, SZAMEL (1981) vizsgalatai szerint human T limfocitak membran-
jaban specidlisan szervez6dott domein-ek talalhaték, amelyek nagy affini-
tasd mitogén receptorokat,valamint legalabb két enzimet, a (NatK*)ATPazt
és a limfocitak foszfolipid anyageseréjében alapvet§ funkciét betoltd lizo-
lecitin aciltranszferazt tartalmazzak. Az aciltranszferaz segitségével a plazma-
membran zsirsav-osszetétele médosithaté; a membran lecitinbe épiilt tobbszor
telitetlen zsirsavak koncentracié fiiggden valtoztattadk a membranhoz kotott
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enzimek aktivitasat. Optimalis koncentracié tartomanyban a (Na*K*)ATPaz
és az aciltranszferaz aktivitasa 2—3-szorosara emelkedett, mig a Mg?+t ATPaz
és a glutamil transzferdaz aktivitasa szignifikdnsan csokkent. A hatast teli-
tetlen vagy egyszer telitett zsirsavak nmem valtottdk ki (SzaMEL és REscu
1981, SzaMEL, SCHNEIDER és REscH 1981). A Na*K *-ATPaz specifikus gatls-
szere a strofantin a mitogénnel indukalt blaszttranszformaciét mar olyan
koncentraciéban gatolta, ahol az ATPaz aktivitasra még nem hat (SzAMEL,
Somocyi, CsukAs, Sonymossy 1980). Vizsgéalataik szerint a strofantin egy-
részt gatolta az aciltranszferaz aktivitasat, masrészt akadalyozta a sejtciklus
elérehaladasat a DNS-replikaci¢ iddszakaban. Eredményeik alapjan a nagy
affinitast mitogén receptorral asszocialt enzimek egymassal funkcionalis kol-
csonhatasban miikédnek, s a sejt novekedésének, osztédasanak plazmamemb-
ran szintii szabalyozéasaért felelgsek (SzamMEL, SomocyI és Rescu 1981).

Az immunoreceptorok hazai kutatasa eléri a nemzetkozi szinvonalat,
amit a kiilfoldi folyéiratokban megjelent kozlemények szama is bizonyit.
A szinvonal emelését ebben az esetben talan még az a sajnalatos tény is el6-
segitette, hogy hazai, angol nyelvii folyéirat nem all az immunolégus kutaték
rendelkezésére.

5. Az ingerlékeny membranok elektromos sajdtossagat

A nemzetkozi kongresszusok programja altalaban elég rugalmasan alkal-
mazkodik a tudomanyos fejlédés iranyzataihoz. Nem véletlen, hogy az inger-
lékeny membranok élettanaval foglalkozé szekeié a budapesti Nemzetkozi
Elettani Kongresszuson viszonylag részletesen foglalkozott a toltésmozgas,
valamint az elektrogenézis kozben kialakulé optikai valtozasok kérdésével.
E kérdés tanulméanyozisa tulajdonképpen Hopckin és HuxLEY feltevése
alapjan kezd8dott, akik el8szor vetették fel azt a lehet8séget, hogy az inger-
lékeny membranban olyan toltott részecskék vannak, melyek képesek érzé-
kelni a térerd valtozasat és elmozdulasukkal vagy atrendezddésiikkel kapeso-
latot hozhatnak létre a membranpotencial valtozasa és az adott membran-
folyamat kozott. Feltételezték azt is, hogy a korabban ideg-membréanon leirt
toltésmozgas a Na-konduktancia valtozasaval fiigg 6ssze, mig a harantesikolt
izmon feltevés szerint az elektro-mechanikai kapcsolatban lehet jelentGsége.
Mar az elsé vizsgalatok azt bizonyitottak, hogy a vazizom membranon mér-
het6 toltésmozgas iddfiiggése meglehetdsen komplex. Valészintinek latszott,
hogy az izom ingeriileti folyamata kozben tobbfajta t6ltés is elmozdul. Jelen-
leg 3 fesziiltségfiiggd folyamatot ismeriink, nevezetesen a Na-konduktancia,
a K-konduktancia és a kontrakcié folyamatait. A vizsgalatok arra iranyultak,
ill. iranyulnak, hogy a té6ltésmozgas komponenseit az emlitett funkcickhoz
vagy azok valamelyikéhez hozza rendeljék. Ebben a vonatkozasban kiilonosen
figyelemre mélt6 Horowicz és SCHNEIDER eredménye, mely szerint a kiiszob-
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mozgés kivaltdsahoz sziikséges kiillonb6z6 nagysagi és idétartamd depolari-
zalé impulzusok alkalmazasa esetén azonos nagysigi toltésmozgas torténik.
Ez ugyanis elég egyértelmiien utal a toltésmozgas és a mechanikai aktivitas
kozotti kapesolatra.

Az excitacios-kontrakciés kuplung mechanizmusaban a Ca-ionoknak,
helyesebben az intracellularis Ca-koncentracié valtozasanak kitiintetett sze-
repe van. Nem kétséges, hogy a korabban alkalmazott aequorinnal végzett
kisérletek hasznos informaciokat szolgaltattak és végeredményben ezek alap-
jan valt valésziniivé, hogy a felszini membran depolarizaciéja raterjed a T-
tubulusra, s ennek hataséra a terminalis ciszterna azaz a szarkoplazmatikus
retikulum lateralis részében Ca-felszabadulas kovetkezik be, és tulajdonkép-
pen a Ca-ionoknak a szarkoplazmaba jutasa és troponin-C-hez valo kotddése
inditja meg az izom Gsszehizédasat. Nyilvanvalé volt azonban, hogy a msec
nagysagrendi valtozasok megbizhat6 kovetésére a médszereket tovabb kellett
fejleszteni s ez a torekvés sikerrel jart. KovAcs, Rics és ScaNEIDER a N.Y.
allambeli Rochesterben, majd kozvetleniil ezutin KovAcs Laszlé és Szics
Géza a DOTE Elettani Intézetében dolgoztak ki egy olyan mérérendszert,
mely mind a toltésmozgas, mind az ingeriilet alatti optikai valtozasok vizs-
galatara alkalmas. A méréseket atvagott izomrostokon végzik, hogy a Ca-
indikatorként alkalmazott festéket bejuttathassak, s igy kovetni tudjak a
depolarizalé impulzusokkal kivaltott intracellularis Ca-koncentracié valtozas
sajatsagait. '

KovAics, Rics és SCHNEIDER az intracellularis Ca-koncentracié valtozas
és toltésmozgas viszonyat tanulmanyozva megallapitottak, hogy a depola-
rizdacié kapesan bekovetkezd Ca-mozgas egy harom-rekeszes modellben tor-
téné atrendezddésnek felel meg, melyet membranpotencial-fiiggé sebességi
allandék szabalyoznak. E sebességi allandék csak akkor érik el az adott memb-
ranpotencialra jellemz§ értéket, amikor a toltésmozgas mar lezajlott. Ennek
megfelelGen, ha példaul eléimpulzusokat alkalmazva hamarabb alakul ki a
toltésmozgas, akkor a sebességi allandék is gyorabban valtoznak. KovAcs és
Szitics kiilonboz6 kisérleti feltételek mellett tanulmanyoztak a toltésmozgas
és a Ca-tranziensek kapcsolatat. A két jelenség egyidejii regisztralasaval to-
vabbi adatokat nyertek arra, hogy a membranpotencial fiiggs toltésmozgas és
az excitaciés-kontrakciés kuplungban szerepet-jatsz6 Ca-tranziens kozott szo-
ros kapcsolat van.

Az ingerlékeny membranok ingeriileti folyamatanak tanulmanyozasara
széles korben alkalmaznak olyan anyagokat, melyek viszonylag szelektive
befolyasoljak az ingeriileti folyamat mechanizmusaban kules-poziciét elfog-
lalé Na-csatornak miikodését. Mint ismeretes, az ingeriileti folyamat fontos
eredményei a Na-csarorna kiilsé kapujanak megnyilasa, azaz az aktivalédas,
valamint a belsé kapu zarédasa, azaz az inaktivalédas. E két folyamat mecha-
nizmusa és kapcsolata az érdeklgdés elGterében 4ll6 kérdés. A DOTE Elettani
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Intézetébsl DANKOG és mtsai szdmoltak be eredményeikrgl, mely szerint a
Na-csatorna aktivalédasa és inaktivalodasa egymassal osszefiiggd és tobb 1épés-
ben megvalésulé folyamatok.

A DOTE Kozponti Kutaté Laboratériumaban KOvER és mtsai az izom-
membran K-csatorniinak miikodésével kapcsolatban szamoltak be figyelemre
mélté eredményeikrsl. Megallapitottak, hogy a primycin (egy guanidin tipusi
antibiotikum) Na-mentes Ringerben is felfiiggeszti az izom %K felvételét,
mikozben depolarizaciét és kontraktirat valt ki. Voltage-clamp technikaval
végzett kisérletekben kimutattak, hogy a primycin kis koncentraciéban csak
a befele iranyulé K-aramot csokkenti, mig nagyobb koncentraciéban mar a
K-kidramlasat is gatolja. Eredményeik a K-csatornik mikodésének megisme-
réséhez szolgaltatnak lényeges adatokat.

6. Transzport folyamatok

Nemzetkozi eredmények

A transzport folyamatok kutatasa, az elmiilt tiz év soran szamos terii-
leten jelent8s el6rehaladast eredményezett. Altalénosségban a molekularis me-
chanizmusok és a fiziologids szabilyozasok felderitése keriilt eldtérbe. Igy
tobbek kozott az alabbi fontosabb eredmények figyelemre méltéak.

Az ingeriiletvezet§ membranon (sziv-, simaizom, idegsejt) igazoltik,
hogy a membranpotencial fenntartasaban és szabalyozdsaban az elektrogén
Na-pumpa szerepet jatszik.

A 60-as évek végén megjelent magyar kozlemény (Somocyr 1968) ada-
taibél kiindulva, ill. a Na-K-ATPaz tisztitasaban elért djabb eredményeket
felhasznilva (JORGENSEN 1972) sikerilt tisztazni az ATP bontas részreakeigi-
hoz csatlakoz6 konformacié valtozasok jelent8ségét a 70-es évek kozepén
(JORGENSEN 1974).

Sikeriilt a nefron egyes szakaszainak enzim-struktdrajat és Na®-K™*-
ATPaz aktivitas megoszlasat feltérképezni és ujabb adatokat nyerni az enzim
aktivitasat befolyasolé tényez&krél.

A kalcium ionok messenger szerepének felismerése, valamint a sejten
beliili alacsony ionizéalt kalecium-szintet, és homeosztazist alapvetden megha-
tarozé fehérje molekula, a kalmodulin megismerése, szerkezetének és funk-
ciéjanak jellemzése jelentss felfedezés volt.

A virosvérsejtekben végzett vizsgalatokon kiviil, a Ca-ATP4az jelent6sége
az ingeriiletvezetd membranokon is a figyelem el6terébe keriilt. Minthogy a
passziv Ca-transzport az ingeriiletvezetd membranokon befelé iranyulé aram-
mal kapcsolédik, jogossa tette azt a kérdést, vajon a Ca-pumpa miikodése
generél-e aramot? Ideg- és szivizom-sejteken bizonyitottan az elektrokémiai
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gradienssel szemben torténd Ca-efflux kétharmada specifikus ATPaz segit-
ségével végbemend elektroneutralis folyamat. Ugyanakkor a kalcium-efflux
masik komponense kiils6 Na*- és membranpotencial-fiiggs, elektrogén ion-
csere.

Az epitélialis transzport folyamatok megértését a transzepitélialis és
transzmembranalis elektromos fesziiltség kiillonbségek egyiittes vizsgalata segi-
tette eld.

Jelentds elGrehaladasnak szamit a vorosvérsejt membran aniontransz-
port rendszerének csaknem teljes molekularis feltérképezése, izolalasa és funk-
cionalis rekonstrukcigja.

Ami a viztranszport kutatasokat illeti, azok ugyancsak felviragoztak az
elmilt tiz év soran. Jéllehet a ,,membran” és ,,asszociaciés’™ tedriak kozott
valtozatlanul fennéllnak az éles ellentétek, mégis gy tlinik némi elérehaladas
van a kompromisszumos szintézis felé. Lényeges megéllapitas, hogy a membran
integrans részét képezd strukturalt viz szerepe nem hagyhaté figyelmen kiviil
a transzport molekularis magyarazatanal.

Hazat eredmények

Igazolast nyert, hogy a glia sejtek K*-transzportjanak sebességét a
kevert tenyészetben jelenlevd kisszamui neurocita szignifikansan megnoveli.
A glia sejtek nytlvéanai kozotti ,,gap junctiok’ egyrészét a sejtkommunikacié
szempontjahol jelentfsek, és morfolégiai magyarazatat adhatjak idegsejtte-
nyészethen a K*-transzport jellegzetességeinek; a neuron altal megteremtett
,,kémiai szignalizacié”” utan a glia sejtek kozvetlen kapcsolatba lépnek egy-
massal. Azt is igazoltak, hogy a glia K *-transzportja nagymeértékben érzékeny
az extracellularis K *-koncentraciéra. (LaTzovits L., Rim6czy A., Junisz A.,
SzENTISTVANYI 1., JANKA Z.).

Az idegi struktirak Na*t-K*-ATPéazanak katekolaminokkal torténd akti-
valasdnak mechanizmusa is tisztazédott. Sikeriilt kimutatni, hogy az aktivalas
latszélagos, mivel egy gatlé hatas kialakulasanak megakadalyozasan alapszik.

A kereskedelmi forgalomban levé ATP preparatumok legnagyobb részé-
nek vanadat szennyezettsége, illetdleg a kozponti idegrendszer aranylag magas
aszkorbat tartalma lipidperoxidacishoz és kovetkezményes Na*-K+-ATPaz
gatlashoz vezet (AD&M~VIZI, Orp6cH, HoRrvATH, SomocYyI és Vizi 1980,
Apim—Vizi, VARADI, SIMON 1981).

Igen jelentdsek azok a hazai eredmények, amelyek a neurotranszmitterek
felszabadulasa és a sejtmembran Nat-K*-ATPiaz kozotti kolesohatas meg-
értésére iranyulnak. Vizr (1972, 1977, 1978) kimutatta, hogy a kiilonbo6z6
neurotranszmitterek felszabaduldsa mindazokkal az eljarasokkal fokozhaté,
amelyek in vitro kériilmények kozott a plazmamembran Na+t-K+-ATPazanak
gatlasat eredményezik.
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A vorosvérsejt membran-transzport folyamatainak kinetikai elemzésé-
ben (Na-K-pumpa, ionofér-medialt transzport folyamatok) Gyoreyr S. és
mtsai értek el jelentds eredményeket.

Membranmiikodést befolyasolé antibiotikumok felvételét befolyasolé té-
nyezdk és permeabilitas valtozasat el6idéz6 hatas vizsgalata alapjan biolégiai
aktivitasuk kvantitativ Osszehasonlitasa valt lehetségessé (Sz6cyi, TamAs,
TARJAN).

Izotépkinetikai moédszerrel megallapitottak, hogy a primycin szelekti-
ven niveli a vorosvérsejtek alkali kation permeabilitasat, a szelektivitasi
sorrend: Cs* > K+ > Rb* > Na* (Brask6, GYOrcYI).

A vorésvérsejt membran anion transzport rendszerének megismeréséhez
sokat segitettek MANyvAr S., Ormos Gy. és Larzkovirs L. eredményei. A
Semmelweis OTE I. sz. Kémiai-Biokémiai Intézetében tovabbi adatokat nyer-
tek a Nat-K *-ATPaz reakciémechanizmusaval kapcsolatosan. Kiilonosen szé-
leskori vizsgalatokban tisztaztak a K*-dependens defoszforilacios részreakeio
ATP-aktivalhatsaganak a kérdéseit (Somocyr 1974,1975,1978, VoDNYANSZ-
KY, SoMoGcYI, VARGA 1976, VARGA, VODNYANSZKY, SomocyI 1976, SoMoGYI,
ScuON, VoDNYANSZKY, VARGA, HATFALUDI 1976, VODNYANSZKY és SOMOGYI
1978, BrAzoviTs és VODNYANSzKY 1982). Bizonyitottdk, hogy a klérfenoxi-
herbicidek gatoljak a Na+ | K *-ATPazt és egyéb membrankotstt enzimek
miikodését (HATFALUDI, SomocYI, ANTONI 1976, HATFALUDI, MELA, SOMOGYT
1977). A hatas magyarazatara konnyen értelmezhet6 modellt dolgoztak ki
(HATFALUDI, SUREWICH, SoMOGYI, KARVALY 1978). Tanulmanyoztik a human
vér limfocitak ATP bonté enzimeit (SzAMEL, Somocyl, ANTONI 1976), 6ssze-
fiiggést mutattak ki a limfocitdk membran ATPazok és egyes peptid hormon
receptorok kozott (SzaAMEL és SomocyI 1977). Kimutattak, hogy a limfocitak
stimulaciéja lektinekkel megakadélyozhaté olyan koncentraciéji strofantin
G-vel, amely még sem a sejtek K*-transzportjat, sem a Na®+K*-ATPaz
aktivitasat nem befolyasoljak (SzAMEL, SomocYI1, CsukAs, SoLymossy 1980).
Tisztaztak a miometralis Nat K *-ATPaz eldallitasanak korilményeit,s az
enzim szabalyozasanak egy lehetGségére mutattak ra (Turi, VER, SomocYyI
1982). Igen perspektivikusak azok a kollaboraciéhan végzett vizsgalatok,
amelyekben a harantesikolt-, sziv- és simaizom membran ATPazainak, illetve
transzport folyamatainak farmakonokkal torténd befolyasolasat tanulma-
nyoztak (SomoGYI, MATLERN, ScaMIDT, SZABG, WILLIc 1977, SzABG, SoM0OG Y1,
Kov4cs1979, MULLNER, VER, TURI, Somocyl, MANYAL, HATFALUDI 1981, 1982).

Tisztaztak az aminosav transzportban még nem teljesen felderitett sze-
repet jatszé y-glutamil transzpeptidaz idegrendszeri cellularis és szubcellula-
ris lokalizaciéjat (VARcA, SomocyI, CsaTaO, GULYAS, TOROK, VODNYANSZKY
1977, VArGA, Somocyl, CSERMELY, MULLNER, MANDEL 1982).

Igazolast nyert, hogy a vazizomban a g-strofantinnal gatolhaté kation
transzport a felszini membranra lokalizalodik, a haranttubulusok membranjan
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keresztiil g-strofantin érzéketlen kation mozgas megy végbe, ami fizosztig-
minnel és difenilhidantoinnal gatolhaté (Kovics T., SzaB6 B.). A vazizom-
ban a cellularis Na* két egymastél j6l elkiilonithetd id§-allandé szerint cseré-
16dik az extracellularis >*Na ionokra. Strofantin kezelés utan az izmok teljes
Na*-tartalma gyorsan cserélgdik. Az extracellularis Mg?* csokkenti a gyorsan
cserél6dd Na™ mennyiségét. E frakcid részt vesz egy eddig le nem irt Na*-
Mg*+ cserében, amelyet a Na*t-K+-ATPaz aktivitas is befolyasol (SzaBé B.,
Szas6 1., Kovics T.).

KovEr A., GEszTELYI 1. és KONYA L. bizonyitottak, hogy a vazizmok
2K felvételét gatolja a primycin, s a K-csatorna gatlasa depolarizacihoz
vezet.

A vorosvérsejt membran kalcium transzportjanak és kalmodulin sze-
repének vizsgalataban GARDOs Gy., SzAsz 1., SARKADI B. és ENYEDI A. nevé-
hez néhany fontos felismerés kapcesolodik. Megallapitottak, hogy a Ca-pumpa
Ca : ATP stochiometriaja 2 :1; a Mg depletalt sejteken a Ca-pumpa nem
miikodik. A Ca-pumpa miikodése soran elgszor Ca kotddik egy nagy affini-
tasu intracellularis k6tGhelyhez. A molekula foszforilalhaté alegysége (150 000
daltonos polipeptid lanc) ATP terhére foszforilalodik. A Ca’* egy masik kisebb
affinitasi kotGhelyhez kapcesolédik, majd megtorténik a Ca-transzlokacigja.
Az extracellularis oldalon a Ca?* ledisszociél és a pumpat miikodtetd molekula
defoszforilalédik. A sebességet meghatarozé lépés a masodik Ca kotédése.

A sejtek oregedés vizsgalataban IMRE S. alkalmazta a virosvérsejt memb-
rant mint modellt. Erdekes osszefiiggést talalt a sejtek Mg tartalma és ore-
gedés kozott.

RuBAnNy1 G. az uterus ®Ca-effluxat tanulmanyozta és a felszini Ca-
kotshelyek felszaporodasat bizonyitotta terhes uteruson.

A szivizom felszini Ca kotShelyeiért extracellularis Ca** és Mg*+ ko-
zotti vetélkedést bizonyitotta Kovics T. és O’DoNNELL J. M. és 4jabb adatot
szolgaltattak a kotGhelyeknek a szivizom mikodésében betoltott szerepéhez.
A vazizom Ca-kompartmentaliziciéjanak szamitégépes analizisét Kénvya L.,
Foroe 1. és Jona 1. végezte.

Figyelmet érdemelnek a Szegedi Orvostudomanyi Egyetem Biokémiai
Intézetének vizsgilatai, melyben a szarkoplazmatikus, ill. szarkoleumma
membran-rendszer killonb6z§ paramétereit tanulmanyoztak immobilizacié ha-
tasara. Megallapitottdk, hogy az izom enzimrendszerei, anyagesere tipusai és
kontrakciés sajatsagai egyarant valtoznak az aktualis funkcionalis kovetel-
ményekhez adaptilédva (Gusa, JAKAB, TaBITH, GAJDOS).

Az epitelidlis transzport folyamatok magyar kutatasaibél mindenek-
elétt a hazai nefrolégiai kutatasok érdemelnek emlitést. Igazoltak, hogy akut
denervalas utan a proximalis tubulusok miikédése jelentésen médosul, csok-
ken a visszaszivodas, ami a transzepitelidlis transzport mdédosulasat mutatja
(BENcsATH és mtsai). KOVER Gy. és mtsai értékes adatokat szolgaltattak a
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vese tubularis Ca2* és Po, ® transzportjara vonatkozéan. SZALAY és mtsai a
denervalt vese tubularis foszfat transzportjat vizsgaltak. A prosztaglandin
szintézis gatlonak a proximalis tubulusok transzepitélidlis transzportjara gya-
korolt hatasat vizsgalta KovER Gy. és Tost H., mig a vazopresszin és proszta-
glandin szintézis gatlok szinergizmusanak vizsgélatat a nefron disztilis sza-
kaszan FEjes TOTH és mtsai végezték.

A prosztaglandin szintézis gatlék hatasanak tanulmanyozasa a béka-bér
transzport folyamatara, a prosztaglandinok transzepitélialis transzport-me-
chanizmusainak jobb megismerését hozta (BARTHA és mtsai).

Nem hagyhaték figyelmen kiviil azok az adatok, amelyek a gyomorsav
szekrécio és a megfeleld sejtek ATPazai kozotti osszefiiggésre deritettek fényt
normalis és kéros korilmények kozott (MOzSIK és mtsai).

A Pécsi Orvostudomanyi Egyetem Gy6gyszertani Intézetében folyé szé-
leskorti vizsgalatok a hepatobiliaris transzporttal kapcsolatosan nemzetkozi-
leg is figyelemre mélté eredményekre vezetett (VARGA, FISCHER, GREGUSS).
I:Tgyszintén jelent8sek a vékonybél cukor transzportjaval kapesolatos vizs-
galataik is, kiillonosen a cukor transzport szabalyozasa vonatkozasaban.

A membranon keresztiili viztranszport jelentdsebb hazai eredményeit a
POTE Biofizikai Intézetében VETO F. szolgaltatta. Bizonyitotta, hogy a viz
aktivitasanak, g6ztenzigjanak kiilonbsége a membran két oldala koézott on-
magaban nem elégséges magyarazat a realis ozmotikus folyamatokra. Nincsen
egyszerii és minden esetre alkalmazhaté fizikai modell a viztranszportra. Leg-
jobb kozelitést a nem egyensiilyi termodinamikai komplex leirasmdéd ad. A viz-
szerkezet és a transzport koefficiensek kozott osszefiggés van. Felhivta a
figyelmet a ,,matrix potencial’® jelent§ségére.

7. Szubcelluldris membrdanok

a) Mitokondriumok

A bioenergetika ,,nagy korszaka’ 1961. és 1971. kozott zajlott le. Erre
az idGszakra esik a kemiozmotikus hipotézis kialakulasa (MiTcrELL 1961,
1966) a mitokondrialis transzport rendszerek felfedezése (CHAPPELL 1967) az
ionofor antibiotikumok leirdsa és bevezetése a transzport-kutatasokba (PrEss-
MAN 1964, 1965) és nem utolsésorban a maig hasznéalatos modell membranok
kialakitasa és alkalmazdsa mind a membranok transzport tulajdonsagainak,
mind pedig a bioenergetika egyes jelenségeinek a magyarazatara (MULLER
és Rupin 1967).

1972-re ismertté valt a mitokondriumok elektronmikroszképos szer-
kezete, a kiilsé és a bels6 membran molekularis elrendezése és az elrendezés
fiziolégiai szerepe (RACKER 1970).
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1972-re a kemiozmotikus teorianak minden lényeges alapkévetelménye
le volt irva (MitcHELL 1968, GREVILLE 1969). A teéria lényege — mint isme-
retes — az, hogy az elektrontranszport a mitokondrium bels§ membranjaban
vektorialisan szervezett és az elrendezés, az enzimeknek azorientaciéja meg-
hatarozza, hogy az elektrontranszport soran toltés-elkiiloniilés jon létre. A
toltés-elkiiloniilés eredménye, hogy a 1égzé mitokondriumokban a hidrogén
ionoknak elektrokémiai potenciél gradiense, ,,protonmotiv ers” alakul ki és ez
részben transzmembran elektromos potencial kiilonbség, részben ugyancsak
transzmembran hidrogén ion koncentracié kiilonbség formajaban manifesz-
talédik. Az 1972-t kovetd években valt mérhet§vé a membran potencial kii-
lonbség és a transzmembran hidrogén ion koncentracié gradiens, és kimutat-
tak, hogy a két kiillonbség egymasba atalakulhat (NicHOLLS 1974).

A kemiozmotikus teéridval Osszefiiggéshen és parhuzamosan fejlédtek
azismeretek a mitokondriumok bels§ membranjan keresztiil torténé szubsztrat-
transzport rendszerekr6l. 1972-re ismertté valtak az adenin-nukleotidok, az
anorganikus foszfat és a kiilonb6z6 citrat-kor intermedierek transzportalé
rendszerei.

A transzport rendszerek kutatasidban az elmilt tiz évben legjelent8sebb
esemény két transzportot katalizalé karriernek el§szor az izolalasa, majd az
izolalt fehérjének mesterséges foszfolipid membranba valé és miikodé rekonst-
rukcigja volt. Elsének az adenin nukleotidot transzportalé fehérjét izolaltak
egyszerre két laboratériumban (KLINGENBERG 1977, Vienals 1980), és ugyan-
csak ebben a két laboratériumban torténtek az elsd sikeres rekonstrukeids
kisérletek is. A rekonstitualt transzport minden jelentds részletében (gatlészer
iranti érzékenység, elektrogén jelleg) hasonlé volt a membranba Aagyazott
karrier miik6déséhez.

A foszfattranszport és az ezt létrehozé karrier vizsgéalata az elmilt tiz
évben valamivel lassabban haladt. Ennek f§ oka az volt, hogy — szemben az
adenin nukleotid karrierrel — a foszfat karrier esetében nem alltak és nem all-
nak rendelkezésre olyan specificitasi ligandok, mint az eldbbi esetben.

A foszfattranszport vizsgalataban jelent§s szerepe volt hazai laboraté-
riumoknak is. A megkézelités f6 iranya a transzport folyamathoz sziikséges
SH-csoportok jellemzése, reaktivitdsanak vizsgalata és a késdbbiekben radio-
aktiv reagens kotése volt. Hazai laboratérium mutatta ki elsének, hogy ugyan-
azon SH csoport blokkolhaté a kiillonb6z§ SH reagensekkel, dolgozta ki a
szekvencialis reagaltatast és reaktivalas médszerét (Fonyé 1974, Fony6, Li-
GETI, PALMIERI és QUAGLIARIELLO 1973), mely utébbi a radioaktiv reagenssel
valé jelzésnek és a karrier fehérje izolalasanak egyik ttjat jelentette. Ugyan-
csak hazai laboratéoriumhoz fiiz§dik a karrier finomszerkezetérél valé elsd
elképzelés, mely szerint a karrier miik6dési egységenként két, egymassal egyen-
értékll és egymast mitkodésben helyettesité SH csoportot tartalmaz (Fonvé
1974). Ezen az alapon keriilt elgszor feltételezésre a karrier szimmetrikus, di-
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mer felépitése is. Ezen vonal tovabbfejlodése az SH csoportok mennyiségének
pontos megéllapitdsa volt, tovabba az SH csoportok reaktivitasanak magaval
a transzport folyamattal valé parhuzamba allitdsa (Fony6 és Vienars 1980).

A fejlédés masik f6 vonala a transzportért felelgs fehérje komponens
izolalasa volt. Az els§ probalkozasokon az SH csoportokon keresztiil radio-
aktivan jelzett, de transzport szempontjabol inaktiv komponenseket izolaltak,
melyekrél indokoltan volt feltételezhetd, hogy azonosak a karrierrel (Lory és
PepERsEN 1975, HaADVARY és KADENBACH 1976).

Ezen komponens molekula silya a kiilonb6z6 laboratériumokban 30 000
dalton kériil adédott, és a médszerek javulasaval, gy tiinik, hogy a transzport-
ért felelgs fehérje molekulasilya 32—34 000. Az elmilt néhany évben ezt a
fehérjét radioaktiv jelzés nélkiil, aktiv allapotban izolaltak, és sikerrel épitet-
ték be foszfolipid modell membranokba (WoHLRAH 1980).

Tovéabbi lényeges kérdés volt, hogy milyen mitokondrialisan folyama-
tokban van meghatarozé szerepe a foszfat-transzportnak. Hazai laboratérium
vizsgalta részletesen a kation-transzport szabalyozasaban jatszott szerepét
(Fony0, LiceTr 1978a, b, Fony6, Lukdcs, LiceTt 1981), valamint bizonyi-
totta be, hogy mind a kalcium-felvételt (LicETI, IKRENYI, FONY6 1980), mind
az ATP-bontast (Fonyé és Vienals 1979) kisérs foszfatmozgas a mar ismert
transzport dton megy végbe.

A foszfat karrierre vonatkozd vizsgilatok rendszeresen szerepeltek az
egyes membran plénumokon. Voltak olyan eredmények, melyek elsé alka-
lommal éppen ezen Osszejoveteleken keriiltek nyilvanossagra. A kemoozmo-
tikus tedéria mar korai szakaszaban is teljes ismertetést kapott az egyes memb-
ran plénumokon, és részletes Osszefoglalé jelent meg a membran plénumon
tortént eldadas alapjan éppen az MTA Biologiai Osztaly Kozleményekben
(LiceTr 1981). Tanulsagos az is, hogy a foszfat transzport vizsgéalata miért
nem vezetett hazai prioritashoz s karrier izolalasa terén. Az erre vonatkozoé
els§ probalkozasok — egy id6ben a kiilfoldi hasonlé torekvésekkel, melyek
éppen magyar eredmények adaptaldsa soran keletkeztek — beszerzési és fel-
szerelési problémak miatt sokkal lassabban fejlédtak tovabb, mint abban a
harom laboratériumban, melyek végiilis az els@ izolalasokat sikerrel elvégezték.

b) A szarkoplazmatikus retikulum és a Ca**, Mg+ +-ATPaz miikodése
és sajdtossdagai

Az elmult évtizedben igen jelent§s elérelépés tortént a vazizomban, sziv-
izomban és a simaizomban véghemend Ca-transzport szabalyozasi folyamatok
részleteinek, a Ca™*, Mg* *-ATPaz sajatsagainak megismerése terén (HASSEL-
BAcH és BEIL 1977, pE MEers 1981, MARGRETH és mtsai 1977, Inest 1979,
MACLENNEN és mtsai 1979, Somry6 1979, Somryé és mtsai 1977, 1978/1980,
SRETER és mtsai 1980, VAu BREENEN és mtsai 1981, SLuna 1981, Expo 1981).
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Valésziniileg még tovibbi iij ismeretekhez fogunk jutni a 22 000 molsilyd fosz-
folambannak a Ca-transzportban jatszott szerepérgl. Az elmiilt idGben egyre
inkabb elétérbe keriilt a ¢AMP, ill. Ca-kalmodulin dependens proteinkina-
zok altal megvalésult membranfehérje foszforilaciok szerepének kérdése az
ion csatornak az ATPazok miikodésének szabalyozasaban. (Katz és MESSINEO
1981, Caron1 és CAraroLrr 1982).

Tobbé-kevéshé tisztazédott az tin. trigger-kalcium szerepe az elektro-
mechanikai csatolasban (FrRANK 1979, Biancu1 1975, Fonp és PopoLsky 1972,
PArry, KOVER és FRANK 1974, SPIECKER és mtsai 1979, KovAcs, Rios és
ScHNEIDER 1979). A legnagyobb fejlédés az elmilt évtizedben minden kétsé-
gen kiviil az aktiv Ca-transzportért felelgs Ca**, Mg* *-ATPaz mikodésének
megismerésével kapesolatos (HasseLBAcH 1978, TADA és mtsai 1978, BASTIDE
és mtsai 1973, YAMADE és Tonomura 1972, IkEmoTo 1974, 1975, 1976, DE
Me1s és VIENNA 1979, Coan és Inest 1976, 1977, pe ME1s 1981, pe ME1s és
MAsupA 1974, HAYEs és mtsai 1978, DEAN és TANFORD 1978, WARREN és
mtsai 1974, MArRTONOSI 1971, ScALES és INEst 1976, VANDER Koo1 és mtsai
1977).

A fentiekben vézolt problémakoérhéz csatlakozva a hazai viszonylatban
végzett kutatasok kezdettdl fogva a nemzetkozi szinvonallal azonos szintet
képviselnek és sok esetben eldremutatéak, bar értelemszertien nem foghatjak
at a kiilonb6z6 iranyok teljes spektrumat. Az elmiilt évtizedben elért fonto-
sabb eredményeket a kiovetkez6kben foglalhatjuk 6ssze:

Halizombél elGallitott fragmentalt szarkoplazmatikus retikulummal vég-
zett kisérletekben kimutattdk, hogy a membrankotott kalcium EGTA-val,
vagy EDTA-val valé eltavolitasa az SR-membran kalcium permeabilitasanak
nagyfoki novekedéshez vezet; a kalcium felvétel csokken, a kalcium akti-
valhaté ATPaz aktivitasa fokozédik. A permeabilitas novekedését a frakeick
kolineszteraz, mint marker enzim aktivitasanak névekedése is tikkrozi (KOvERr,
SzaBowrcs, CsaBAI, NAGY Zoltan 1974). A kis koncentraciéban alkalmazott
detergensek hatasara hasonlé jellegli valtozasok tapasztalhaték, bar a memb-
rankotott kalcium mennyisége nem valtozik. A lantan ugyanakkor az SR
kalcium transzportjat és enzimaktivitasat csokkenti, ez utébbiakat még deter-
gensek jelenlétében is (KOVER, SzaBorcs, CsaBAr 1976). A lantan-Triton-X-
-100, ill. a dezoxikolat felhasznalasaval 4j médszereket dolgoztak ki a perme-
abilitas szabalyozasaban szerepet jatszo kolineszteraz izolalasara (CsABAr,
KOvER, SzaBoLCcS, VARGA 1974, SzaBoLcs, KoviERr, CsaBAI 1977, KERESZTES,
SzaBoLcs, KovEr 1976, KerREszTES, SzaABOLCS 1977). Az SR-membran rovid
tripszines emésztése a kalcium transzport, s a Ca, Mg-dependens ATPaz szét-
kapcsolasahoz vezet (KOvER, SzaBorcs, CsaBa1, OLim 1974). Foszfolipaz-c-
vel torténd emésztés az SR tulajdonsagainak hasonlé megvaltozasat eredmé-
nyezi. A fentiekkel 6sszhangban van azon megfigyelés, hogy a nyulak onto-
genetikus fejlédésének kezdeti szakdban az alap ATPaz, ill. kolineszteraz
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aktivitas nagy, az ATPéz kalcium aktivalhatésaga és az SR frakcidok kalcium
felvétele kicsi.

Az SR funkcionalis differencialédasa a posztnatalis élet soran az alap
ATPaz és kolineszteraz aktivitas csokkenésében, az ATPaz kalcium aktival-
hatésaganak és a frakciok kalcium felvételének fokozédasaban tikrozédik
(CsaBa1, KovEr, SzaBoLcs 1975). Az SR karbetoxylélasa dietilpirokarbonat-
tal jelent8sen csokkenti mind a kolineszteraz, mind az ATPaz aktivitast, vala-
mint a titralhaté SH-csoportok szamat. A szubsztratok jelenléte a korilmé-
nyektél fiiggden protektiv hatast fejt ki (SzaBorcs, KErReszTEs 1978, Sza-
BoLcs 1981). Az SR kalcium felvételét arzenazo III-mal tanulményozva meg-
allapitottak, hogy a nem vagy kevéshé penetralé anionok, ill. kationok jelen-
léte feltehetGen a membranpotencial generalédasanak in vitro elGsegitése
révén jelentGsen noveli (pl.; Cl helyett glutamatot alkalmazva) a kalcium fel-
vétel mértékét, s a kalcium/ATP hatéasfokot jelz6 aranyt (SzaBorcs, KOVER
1980, 1981).

Domonkos és mtsai (Szeged) az utébbi években kimutattak, hogy a
slow-twitch izomban a Ca’?* dependens foszfoenzim képzgdés 3—4-szer kisebb
mint a fast-twitch izomban, ami alapjan feltételezhet, hogy a Ca-kotGhelyek
szama is joval kisebb az els§ esetben. A slow-twitch izomban a Mg-ATPaz
(alap), a fast-twitch izomban a Mg, Ca-ATPaz aktivitas (extra) a nagyobb. A
foszfoenzim képz8déshen és az ATPaz aktivitasban mutatkozé eltérések jél
tiikkroz6dnek a Ca felvételben is, miszerint a slow-twitch izmok SR-jében
joval kisebb mértékii a Ca felvétel, mint a fast-twitch izomban. Kimutattak
tovabba, hogy denervalas hatasara mintegy 2—3 hét milva megemelkedik a
slow-twitch izom SR eredetileg kisfoki Ca felvétele (a fast-twitch izomban
valtozas nincs). Tenotomia viszont — a nagyfoku atrofia ellenére — nincs
hatassal az SR kalcium felvételére. ElsGsorban az allandé funkeciéji ténusos
jellegii slow-twitch izmok SR aktivitasaban a denervalast kovet8en fellépd
valtozasok igazoljak, hogy az idegrendszernek lényeges szerepe van a kiilon-
b6z6 izmok SR funkeciéjaban mutatkozé eltérések létrehozatalaban és fenn-
tartasaban.

KO6vER és mtsai SRETERrel és mtsaval egyittmiikodésben ugyanakkor
kimutattak (1980), hogy nyilon a n. peroneus 8 Hz-es ingerlése miitéthen be-
épitett pacemaker segitségével a génexpresszié modositasa révén az innervalt
izmok fenotipusdnak megvaltozasahoz vezet, ami a membranpotencial csok-
kenésében, az intracellularis ionosszetétel médosulasiban, s az SR kalcium
felvétele és a miofibrillaris ATP4z sajatsagainak a lassi izmokéra jellemzd
iranyd valtozasaban tikrozddik.

Domonkos és mtsai kimutattak tovabba, hogy a metabolitikus izom-
karosodasok is kihatnak az SR funkciéjara. Kisérletes szteroid-myopathiaban
elsGsorban a fast-twitch izomrostok szenvednek karosodast, aminek kovet-
kezménye tobbek kozott az SR Ca felvételi aktivitasanak csokkenése. Az

MTA Biol. Osst. Kézl. 25 (1982)



A MAGYAR MEMBRAN-TRANSZPORT KUTATASOK 10 EVE 489

alacsony SR aktivitasi slow-twitch izomban nem észlelhetd szignifikans val-
tozas. SzaBO Judit és mtsai a szivizom SR sajatsagaival kapesolatosan kozol-
tek nagyon figyelemre mélté eredményeket. Igy megallapitottak, hogy a pat-
kanysziv SR kalcium jelenlétében mért 6sszés-, EGTA jelenlétében mért alap
ATPaz aktivitasa eltér a mas specieszek szivébdl, ill. a vazizombél izolalt SR
ATPaz e tulajdonsagaitél, eszerint a patkanysziv SR-t a nagy alap ATPaz
aktivitas és a kisfoku Ca aktivalhatésag jellemzik (TAxAcs, SzaBO, NoszTRAY,
Szecr 1980). A kalcium-aktivalt ATPaz aktivitas aranyos az SDS gélelektro-
forézisben kimutathaté 100 000 molsilyid fehérjének, ami a kalcium-aktivalt
ATPazt képviseli, az 6ssz SR fehérjére vonatkoztatott szazalékos mennyisé-
gével (Szabho, TakAcs, Noszrray, Szecr 1981).

Hipo- ill. hipertiroid patkanyok szivizmaban az SR kalcium aktivalt
ATPaz aktivitasa esokken, ill. né a kontroll allatokéhoz viszonyitva (TAxAcs,
SzABO, SZENTMIKLOSI, SZEGI 1982). A tiroxinnak az SR kalcium transzportjara
kifejtett szabalyozé szerepét megerdsitették azok a kisérletek, melyekben
hipotiroid patkanyokat kezeltek tiroxinnal (TAkAcs, SzaB6, NoSZTRAY, SZENT-
MIKLOSI, SzEGI 1981).

Lényegében ugyanehhez a problémakorhéz tartozik a simaizmok kalcium
transzportjanak, ill. a simaizmokbél nyert vezikularis frakciék kalcium transz-
portjanak tanulmanyozasa is. RUBANYI és mtsai e teriileten értek el nagyon
figyelemre mélté eredményeket, melyek szerint kimutattak, hogy a terhes
és a post partum méhizom kalcium transzportja, elektromos ingerelhetdsége
igen lényeges eltéréseket mutat, s mindkett§ hormonalis szabalyozas alatt
all (RuBANYI és mtsai 1979, 1980, 1981).

8. A névényi membrdnok

A névényi membrankutatas f6 témaja volt (és a szkeptikusabbak sze-
mében maradt is) a plazmalemman és a tonoplaszton at torténd anyagmozgas
mechanizmuséanak kérdése. A masik, nagyon sok kutatét foglalkoztaté kérdés,
a stressz-fiziolégia, amelyet a gyakorlat problémai, a hideghatas, a sétiirés,
pH hatasok sziiltek, és amelyet a membranolégiai és biokémiai felismerések
fognak megoldani.

Az elmilt 10 év nemzetkiozi eredményei

A plazmalemméban levé K+, H*ATPaz miikodésének igazolasa koz-
vetett bizonyitékok alapjan: sztéma mozgast kivalté K*—H™* antiport
bizonyitasa, a fusicoccin stimulalt kalium felvétel és proton leadas, a gyokerek
indukélhaté protonleadasa, a névényi membranokbdél nyert, pH 6,5-nél mii-
kods ATPaz aktivitas fiiggése a két- és az egyértékii kationoktél és ennek
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szoros korrelaciéja ugyanezen ionok felvételével, az ATPaz miikodését speci-
fikusan gatlé anyagok és SH— reagensek hatasa.

Az allati sejtekre jellemz6 K ¥, NatTATPaz hianya. A transzport ATPéazra
jellemz§ tulajdonsagok hidnya miatt, ma egyre kevesebb azoknak a szdma,
akik eredményeik alapjan a novényi plazmalemmaban a funkcicképes K,
NaATPaz létét elfogadjak. Lehetséges, hogy a halofita novényekben mikodik
K+, Na*-szallité rendszer, de az allati sejtben miik6d§ transzport rendszerrel
valé azonossaga bizonytalan.

A névényi sejtpartikulumok, elsésorban a kloroplasztisz transzport
rendszereinek felderitése. A funkcioképes foszfat transzporter izolalasa a kloro-
plasztisz kiilsé membranbél (FLtcE, HELpT 1981).

Az Fe'' természetes komplexeinek felfedezése és azonositasa (japanok),
ami utat nyit a nyomelem-felvétel mechanizmuséanak megértéséhez.

Protoplasztok és vakuolumok eléallitasa olyan mennyiségben, ami lehe-
t6vé teszi a felvételi vizsgalatokat (WAGNER, SIEGELMAN 1975). Az els gyokér
protoplasztizolalas (Lin 1980). Ellendrizték és megallapitottdk, hogy a leg-
ismertebb ionok felvételének jellemzdi az izolalt protoplasztoknal és a novényi
szoveteknél azonosak (METTLER, LEONARD 1979, Lin 1980). Tobb laboraté-
rium foglalkozik aminosavak és cukrok sztereoizomereinek felvételével proto-
plasztokat és vakuolumokat alkalmazva.

A bakterialis rendszerekre jellemzé cukor és aminosav, H* kotranszport
lehetsége.

Jelentds eréfeszitések torténtek a hatarolé membranok, elsGsorban a
plazmalemma tiszta allapotban valé kinyerésére.

Nagy lépésekkel jutottak elGre a sejtfal, elsGsorban a matrix anyagok
(hemicelluléz és pektin) osszetételének és e rendkivil bonyolult makromole-
kulak struktirajanak felderitésében. Ismeretiik nélkil nem érthetd meg a
novényi sejt novekedése.

Az utolsé 10 év eredményei alapjan a stresszfiziolégia szamos probléma-
jat a membranolégia oldotta meg.

Kézel bizonyitottnak tiinik, hogy a stresszhatasokban az els§ tamadasi
pont a plazmalemma fluid-mozaik membran struktiraja, amely elsédleges
szenzora valamennyi kiilsé karosité hatasnak, igy a hGmérséklet csokkenésé-
nek, az ozmotikumoknak, a H*-ion koncentraciénak és a vizhianynak.

A nivények stresszkirosodasanak oka a plazmalemma szerkezeti val-
tozasa és funkcionalis felbomlasa. A névényfajok, fajtak kozotti eltéré érzé-
kenységet mindenekeldtt a lipidek molekularis szervez§désének kiilonbségében
és a sejt ozmoregulaciés képességében talaltak meg. A membran lipidstruktiira
megismerése mellett fokozatosan ismertté valik a sotlirés biokémiai mecha-
nizmusa is.
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Hazai eredmények a nemzetkozi ésszehasonlitas tiikrében

A névényi membranokon keresztiil torténé anyagmozgis mechanizmu-
sanak kérdéséhez lényegében nem tudtunk hozzaszélni, annak ellenére, hogy
az influx gatlas tényét mi mértitk ki el6szor és hangoztattuk (eladas forma-
jaban) még nemzetkozi forumon is. A mikroelem felvétel jellemz8inek meg-
ismerésének még a kezdetén tartunk, de kétségtelen érdemiink annak fel-
ismerése, hogy a nemzetkozi kutatas téviton halad, mivel a vizsgalatokban
olyan magas kiilsé nehézfémsé-koncentraciékat hasznalnak, melyek hatdsa a
transzport rendszert mar bénitja.

Szamos, nagyrészt kozoletlen, adat birtokaban vagyunk egysejtii alga
(Scenedesmus obtusiusculus) anion és kation felvételérél. Az eredmények ér-
dekessége, hogy kovetik a sejt fejlgdési ciklusat, mivel szinkron tenyészethdl
szarmaznak (MEszes G.).

Eredményesen zarult a rizs gyokér, a belGle késziilt kallusz, ill. sejt-
szuszpenzié kultira, majd a redifferencialt és hormonkezeléssel djra dediffe-
rencialt gyokér K+ transzportjanak és kation stimulalta ATPaz aktivitasanak
osszehasonlitasa. Egyértelmi, hogy ion-stimulalhaté ATPaz aktivitassal csak
a novekedésre képes gyokér rendelkezik (ErpEI 1981).

Néhany éves eredményes kutatas folyik a harmonikus n6vénytaplalas
kérdésében, amelyet a gyakorlat vetett fel egyre siirgetébben, és amelyet a
transzportszabalyozé tényezdk igy: az ionaranyok, koncentracié viszonyok,
hormonok és az ATPaz kolcsonhatasanak megismerése oldhat meg (ErpEr L.
és mtsai).

A stresszfiziol6giai-membranolégiai teriileten elért eredmények birjak
a nemzetkozi osszehasonlitast. Felismerték, hogy a termofil novények gyo-
kerei a hdmérséklet hirtelen csokkenését kovetGen, vagy alacsony pH-nal K+
influx anomaliat mutatnak. Ennek eredményeképpen 0°C kozelében ill. 3—
4-es pH-nal a varhaténal jelentGsen nagyobb a K+ influx (Zsorpos 1972,
ZsoLpos 1974, ZsorLpos— KARvVALY 1975, ZsoLpos— KArRvALY 1979, ZsoLpos
—ErbpET 1980). Az influx ,,serkentés” ionkicserélgdési reakcié eredménye,
vagyis az anoméalia nem jar netté kaliumfelvétellel. A membran atjarhatéva
valik, amit a Ca?* ionok jelenléte befolyasol: az influx serkentése megsziinik,
ugyanakkor a sejt eredeti kaliumtartalmatovabbrais csokken. Ez a jelenség
szigordan a gyokér csidcsi, merisztematikus szegmentjéhez kot6dik (Zsor-
pos— KARvALY 1978a, b).

A termofil n6vények plazmamembrinjanak szerkezete a stressz ténye-
z6k hatasara megvaltozik, mig a nem termofil biiza gyokereknél ez a valtozas
nem tapasztalhaté (BErRczi—ERDEI—Zsorpos 1981). Egyértelmii osszefiiggés
van a termofil csiranévények hidegtiiré képessége és a K*-influx anomalis
mértéke kozott. Ezért a K*-influx anomilia gyors és viszonylag egyszeri
kvantitativ eljaras kidolgozasat tette lehet§vé a hidegtiirdképesség mindsi-
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tésére (Newsletter on the Application of Nuclear Methods in Biology and
Agriculture No. 5 1975).

Plantagé fajok soétiirése részben a transzlokaciés képességiikben talal-
haté eltérésekben, a lipid degradalédas mértékében és a mikroszomalis memb-
ran frakcié mennyiségi novekedésében kereshetd (ERDEI—Kuirer 1980).

Stressz-tényezdnek foghaté fel a herbicid hatas is. A herbicidek hatésara
a kiilonb6z6 tapanyagok felvételében még fajtak kozott is jelentds eltérés
mutathaté ki. Hatasuk egyéb stressztényezékkel is szoros korrelaciét mutat.
(HAUNOLD—ZSOLDOS' 1976, ZsoLpos —ToéTa—ERrpEI 1977, ZsoLpos— KAR-
vALY —TétH—ERDEI 1978, ZsoLpos— Haunorp 1979, 1981). Erzékeny tesz-
tek rendszerét allitottuk ossze és alkalmaztuk herbicidek membrankarosité
hatésanak vizsgalatara, igy a betacianin effluxnak, a K+ felvételnek, az elekt-
rolit effluxnak novekedési tesztekkel egyiittes mérését (CsEE—BuyTAs 1972 —
82), valamint fotoszintetizalé sejtek fény indukalta membranpotencial val-
tozéasanak mérését (SzicETI—IMASEVA—JAacrLova 1982). Egyszeriibbé és pon-
tosabba valtak herbicideknek és mas bioaktiv molekuldknak — a membranok-
kal valé kolcsonhatasaban fontos szerepet jatszé — lipofilitasi és adszorptivi-
tasi paramétereinek meghatarozasara szolgalé médszerek (CSERHATI és mtsai
1980, 1981).

Figyelemre mélté elméleti és gyakorlati eredmények sziilettek a membran
lipid Gsszetétel és fazisallapot valtozasok tanulmanyozasa terén a noévények
hidegtiirésének vizsgalatakor. A novények fagykarosodasanak elsgdleges oka
a membranszerkezet valtozasa, az eltérd érzékenység a lipidek molekularis
szervez8désének kiilonbségébhél fakad. A télallosag novelése kozben szamos
novény levelében foszfolipidek halmozédnak fel, igy a jo fagyallésagi bizak-
ban féként a foszfatidilkolin (PC, HOrRVATH—VIcH — BELESs — FARKAS 1980).
A PC krioprotektiv szerepe a hibernacié allapotaban lev§ allatokban is meg-
figyelhetd.

Erdekes, hogy az edz&dés eldrehaladtaval megnovekedett telitetlen zsir-
sav mennyisége nincs korrelaciéban a vizsgalt n6vények fagyallosaganak foka-
val (HorvATH—VIGH— BELES—FARKAs 1979, VicH és mtsai 1979). A fagy-
allésag indukeié linolsavtol fiiggetlen (TOTH és mtsai 1980). Az a felismerés,
hogy a névények — szemben mas nem allandé testhémérsékletdi szervezetek-
kel — nem az olajsav — linolsav — linolénsav, vagyis a fokoz6dé telitetlen-
ség révén csokkentik lipidjeik fazisatalakulasi hémérsékletét, nagymérték-
ben fellenditette a mas irdnyd analitikai vizsgalatokat, ,,direkt’ fizikai méd-
szerek alkalmazasat.

Jelentfsen valtozott — a fagyérzékenységtél fiiggen — a szterolok
mennyisége. Megallapitottak (Viem és mtsai), hogy a szterol/foszfolipid
ardny hatszor magasabb a fagyérzékeny bizdban, mint a fagytiirGben. Uj
moédszert dolgoztak ki a spinjelslt zsirsavaknak a levél prosztoplasztok
plazmalemmajaba torténd bevitelére (Vicm és mtsai 1979). A télallésag fo-
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kozédéasinak koriillményei kozott a plazmalemm mikroviszkozitas értékei
eltérd médon valtoznak a fagyallé és az érzékenyebb biuzakban. A mikro-
viszkozitds anndl magasabb, minél érzékenyebb a biiza a hidegre. Ennek okat a
lipid arany eltérésében kell keresni. A plazmalemma a fagytiiréssel aranyos
fluiditasi szintekkel rendelkezik, a lipidek flexibilitdsa a fagystresszhez valé
edz8dés soran modosul, elsGsorban a lipidosszetétel megvaltoztatasa révén.
A lipidosszetétel mesterséges beavatkozassal médosithaté. Ugyancsak médo-
sitani lehet a kloroplasztiszok lipid- és zsirsaveloszlasat specialis hatdsd anti-
biotikumok és herbicidek alkalmazasidval. A mddositott Osszetételd kloro-
plasztisz membranok funkcionélis sajatsagai alapvetden kiilonboznek a keze-
letlen kontroll névényekétsl (LErOCZKY E.).

Az elmilt 10 év sordn kialakult egyiittmitkidések és eredmények

A névényélettanosok, akik kezdett§l résztvettek a szakmai plénum
munkajaban, aktiv munkatarsakka nevelték hallgatéikat. A szegedi Novény-
élettani Tanszéknek szoros munkakapcsolata van az SzBK Biofizikai Intéze-
tével. Kozos munka eredményeként publikaciék jelentek meg a SOTE Bio-
fizikai Intézetével (Brask6— ErpEr 1976, BrAsk0— ERDEI—DONCSEVA—
KArvALYy 1976, SucAR—BLASKO — ERDEI 1978). A membrankonferencian valé
szereplés hozta létre az ELTE és a KKKI kézott kialakult munkakapesolatot,
és ugyanc ak igy jott létre a Novényvédelmi Kutaté Intézet és az ELTE
Novényélettani Tanszéke kozotti egyiittmiikodés. A legutébbi idében bekap-
csolédtunk a MEM VI. 6téves terv programjaba mindkét egyetemi tanszék
részérél. A MEM Névényvédelmi és Agrokémiai Fosztalya meghizasabol a
harmonikus novénytéaplalas kérdésének kutatasat az SzBK Biofizikai Inté-
zetének munkacsoportja végzi ERDEI vezetésével.

A membranolégia teriiletén nyiltak lehetdségek kiilfoldi kapesolatok ki-
alakitasara is. Igy a Seibersdorfi Kutaté Kézponttal (Ausztria) allamkozi
egyezmény keretében, iontranszport-herbicidek-kultirnévények téméban
(ZsorLpos), valamint a hollandiai Groningeni Egyetem Novényélettani Inté-
zetével, ahol hosszabb tanulmanyiton voltak ErpEI és VicH. Novényi
membranolégia teriiletén a plénum atfogta az egész
magyar kutatasi teriiletet,és mivel forumot adott a kapott eredmények koz-
lésére, jelentésen erdsitette ennek a kicsi kutatékozosségnek a helyzetét. Lé-
nyegében a membranolégiai kutatasok alapjan teremtddtek meg a kapesola-
taink a legkiilonb6z8bb vegyi gyarakkal is: a Chinoinnal, a K8banyai Gyégy-
szergyarral, a Péti Nitrogénmiivekkel, az Eszakmagyarorszagi Vegyimiivek-
kel. A lipid csoport szabadalmaztatta a fagyt{irGképességet novel§ készit-
ményt, szabadalom késziilt a budapesti Novényélettani Tanszék munkéja
alapjan és késziil a KKKI-val folytatott k6z6s munkébdl is.

A magyar novényi membrankutatdsok nemzet-
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k6zi helyzete nem tekinthetd rossznak. Ezt a nemzetkozi folyéiratok-
ban megjelent sok publikacié és a nemzetkozi rendezvényekre térténé meg-
hivasok is igazolnak. Igy ZsoLpos Honoluluban (Hawaii) egy sziikkorii sze-
minarium el§adéja volt, amely az alacsony hémérséklet kivaltotta stressz
problémaival foglalkozott. Vica L.-t és mtsait felkérték a Hollandiaban tar-
tandé nemzetkozi novényi lipid biokémiai és anyagesere kérdéseivel foglal-
koz6 szimpozionon elGadas tartasara.

Egyértelmiien bizonyithaté, hogy elméleti tudasunk széles ismereteken
nyugszik. A széles spektrumi latasmédhoz nagyban hozzajarultak a konfe-
rencidink, ésigy elsGdleges céljukat — a tanulast és a tanitast — maradéktala-
nul elérték. A novényi membrankutatas fejlédése most van lendiiletben. Re-
mélhetd a molekularis mechanizmusok tisztazasa és az eredményeknek a gya-
korlatba valé attorése és elfogadtatasa.

9. Osszefoglalds

A magyar membrankutatasok nagy hagyomanyokkal rendelkeznek, a
mai eredményeket vilaghirti, nagy jelent6ségli magyar felfedezések alapoztak
meg. Az utébbi 10 év eredményeinek tavolrél sem teljes attekintése utén
joggal allapithatjuk meg, hogy a mai magyar membranolégiai kutatasok nem-
zetkozileg is ismert és elismert fajsilyos részét képezik a kisérletes bioldgiai
vizsgalatoknak. Az elmult 10 évben tobb figyelemre mélté magyar eredmény
valt ismeretessé ezen a teriileten, amelyekben a megfelel§ kutatéi adottsagok,
a jelentdsen kibéviilt miiszerpark mellett a magyar membrankutatasokat
osszefogd, szervez§, egyiittmiikodéseket inspirdlé membran-transzport kon-
ferenciaknak is szerepe volt. Az interdiszciplinaritas nemecsak jélhangzo irany-
elv, hanem mindennapos gyakorlatta valt a hazai membrankutaték korében.
Ugyancsak erdsodott a gyakorlati probléméak megoldasaban valé résztvallalas
nemecsak novényélettani vonatkozasokban, hanem a human- és allatgyodgya-
szatban egyarant. Egyre inkabb novekszik a sikeresen miivelt olyan témak
szama, amelyek egy-egy 1j magyar gyogyszer hatdsmechanizmusanak memb-
ran vonatkozasaival kapcsolatosak. Azt is meg kell azonban allapitanunk,
hogy jobb szervezéssel, egyes esetekben koncentraltabb személyi-anyagi tamo-
gatassal tobb olyan originalisan magyar kutatisi eredmény .vezet]‘\etett volna
magyar prioritashoz egy-egy téma joéval szélesebb vonatkozasdban is, ahol
sajnalatosan meg kellett elégedniink egy-egy részeredménnyel, pedig a téma
teljes kifejlesztése magyar megfigyelésen és kozlésen alapul. Mint lathattuk,
a magyar membrankutatasok tematikailag meglehetdsen széles kortiek. Talan
megfontolandé az a gondolat is, hogy a jovében inkabb a témak koncentrala-
sara kell torekedniink, mintsem tovabbi 4dj iranyok kifejlesztésére.

MTA Biol. Osat. Kozl. 25 (1982)




	1982 / 4. szám
	XII. MEMBRÁN-TRANSZPORT KONFERENCIA. SÜMEG, 1982. MÁJUS 10-14.���������������������������������������������������������������������
	CSEH EDIT: A magyar membrán-tanszport kutatások 10 éve�������������������������������������������������������������


	Oldalszámok������������������
	463����������
	464����������
	465����������
	466����������
	467����������
	468����������
	469����������
	470����������
	471����������
	472����������
	473����������
	474����������
	475����������
	476����������
	477����������
	478����������
	479����������
	480����������
	481����������
	482����������
	483����������
	484����������
	485����������
	486����������
	487����������
	488����������
	489����������
	490����������
	491����������
	492����������
	493����������
	494����������


