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A mitokondriális A T P á z t L A R D Y és E L V E H J E M ( 1 9 4 5 ) közleménye után 
kezdték intenzíven vizsgálni, melyben leírták azt a feltételezést, hogy az ATP 
szintézis az oxidatív foszforilációban és a mitokondrium ATPáz aktivitása 
meghatározott kapcsolatban van egymással. Az ezt követő 30 év alatt szinte 
megszámlálhatatlan közleményben igyekeztek ezt a kapcsolatot megvilágí-
tani. Az utóbbi évek néhány jó összefoglalója ( M A C L E N N A N 1 9 7 0 , T Z A G O L O F F 

1971) rendszerezte a mitokondrium ATPázra vonatkozó kb. 1970-ig összegyűlt 
ismeretanyagot. 

A vizsgálatok során az egyik alapvető tisztázandó kérdés az volt, hogy 
a mitokondriumban régóta ismert Mg2 + -aktiválható, ill. dinitrofenol szenzit ív 
ATPáz aktivitás ( L A R D Y és W E L L M A N 1 9 5 3 , P A C K E R 1 9 5 8 ) ugyanazon mole-
kulának különböző körülmények között észlelt tulajdonsága-e, vagy egymás-
tól elkülöníthető molekulákhoz kapcsolt. E z t elsősorban abban a vonatkozás-
ban vizsgálták, hogy a mitokondriális ATPáz aktivitás a szintetikus mechaniz-
mus megfordított reakciója-e, vagy az A T P szintézistől függet len enzimműkö-
dés eredménye. Ismételten jelentkezett ugyanis az irodalomban az a vélemény, 
hogy csak a dinitrofenollal aktiválható ATPáz képezi részét az oxidatív fosz-
forilációs mechanizmusnak ( S I E K E V I T Z és mtsai 1 9 5 8 ) , míg a Mg2 +-mal akti-
válható ATPáz önálló, az A T P szintézissel nem kapcsolatos enzim. 

A mitokondriumban dinitrofenol koncentráció függés , pH függés, s tb. 
alapján több ATPáz létezését tételezték fel ( S W A N S O N 1956, H E M K E R 1963, 
S L A T E R 1966), míg mások ( F O N Y Ó és mtsai 1966) csak p H 9-nél tudtak ATPáz 
aktivitás maximumot kimutatni . Kiderült azonban, hogy az oxidatív foszfori-
lációhoz a Mg 2 + elengedhetetlenül szükséges ( K I E L L E Y és B R O N K 1957, P U L L -

MAN és mtsai 1960), továbbá , hogy a dinitrofenollal st imulálható ATPáz akti-
vitással rendelkező mitokondrium preparátumok kötöt t magnéziumot tar-
talmaznak, ill. azok a szubmitokondriális preparátumok, melyek magnéziu-
mot nem tartalmaznak ( B R O N K és K I E L L E Y 1957), dinitrofenollal sem aktivál-
hatok (RACKER 1965). A döntő bizonyítékot arra vonatkozóan, hogy a di-
nitrofenol", ill. a Mg2 + s t imulált ATPáz aktivitás a mitokondrium ugyanazon, 
az oxidatív foszforilációban résztvevő molekulájának sajátsága az szolgál-
tatta, hogy az oldható ATPáz (Racker Fx kapcsoló faktora), mely az oxidat ív 
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foszforilációban az ATP szintézisben vesz részt (PULLMAN és mtsai 1960), 
Mg2 +-mal és dinitrofenollal egyaránt aktiválható ( R A C K E R 1965, R A C K E R 

1 9 7 0 ) . Az F X igazi szubsztrátja a Mg-ATP ( S E L W Y N 1 9 6 7 ) ; A szabad ATP és 
szabad Mg gátolja az enzimműködést, a dinitrofenol pedig alacsony koncent-
rációban aktiválja, magasabb koncentrációban gátolja az Fj aktivitását 
( S T O C K D A L E és S E L W Y N 1 9 7 1 ) . Az F J ATPáznak az oxidat ív foszforilációban 
játszott szerepét bizonyították azok a vizsgálatok, melyek során kimutatták, 
hogy az FJ ATPáz hiányos részecskékben (ASU részecskék) képes helyreállí-
tani az oxidat ív foszforiláció részreakcióit a mitokondriális légzőlánc A T P 
szintézissel kapcsolt mindhárom szakaszán ( F E S S E N D E N és R A C K E R 1 9 6 6 , 

H I N K L E és mtsai 1 9 6 7 ) . Az F J ellen termelt ellenanyag ( F E S S E N D E N és R A C K E R 

1966) az FX ún. kapcsoló szerepét képes megakadályozni (FESSENDEN és mtsai 
1 9 6 6 , H I N K L E és mtsai 1 9 6 7 ) . 

A szolubilis ATPáz azonban nemcsak az oxidatív foszforiláció részreak-
cióit állítja vissza hiányos rendszerekben, szerepet játszik a fordított elektron-
áramlásban ( F E S S E N D E N — R A D E N 1 9 6 9 ) , az energiaigényes transzhidrogenáz 
reakcióban ( L E E és E R N S T E R 1 9 6 5 , F E S S E N D E N R A D E N 1 9 6 9 ) , az ATP ener-
giával folyó iontranszlokációban ( K A G A W A 1 9 7 2 ) , vagyis a mitokondriumban 
az energiatermelést és az A T P energiájának felhasználását az energiaigényes 
folyamatokban ugyanaz a bonyolult szerkezetű ATPáz enzim-komplex biz-
tosítja. 

A mitokondrium ATPáz aktivitásáért az Fj felelős — oldatban képes 
adenozintrifoszfátot ADP-re és anorganikus foszfátra hidrolizálni — azonban 
az aktivitása jelentősen módosul, ha membránhoz kötött állapotban az ATPáz 
komplex többi alegységéhez kapcsolódik. A szolubilis (FJ) és a membránhoz 
kötött ATPáznak más a hőérzékenysége ( P U L L M A N és mtsai 1 9 6 0 ) , nukleotid 
specificitása ( R A C K E R 1 9 6 5 , T Z A G O L O F F és mtsai 1 9 6 8 ) , a különböző inhibito-
rok, mint az oligomycin, higanyvegyületek, diciklohexilkarbodiimid (DCCD) 
iránti érzékenysége ( P U L L M A N 1 9 6 0 , T Z A G O L O F F és mtsai 1 9 6 8 ) . 

További nehézséget okoz az, hogy a táblázatban egy oszlopban feltün-
tetett rekonstituciós kísérletekben használatos membránhoz kötött ún. oligo-
mycin szenzitív, detergensek jelenlétében szolubilizált ATPáz preparátumok 
is különböznek egymástól abban a vonatkozásban, hogy az ATPáz komplex 
alegységeit milyen kombinációban tartalmazzák. Ezért nagyon nehéz a kü-
lönböző mitokondriális ATPáz preparátumokkal nyert adatok összehason-
lítása. 

A legalább 10 különböző alegységből felépülő mintegy 450 000 molekula-
súlyú ( T Z A G O L O F F és M E A G H E R 1971. S T E K H O V E N és mtsai 1972) enzimkomp-
lexnek, melyet tisztán mindezideig nem sikerült izolálni, funkcionálisan és 
strukturálisan három része különíthető el ( M A C L E N N A N 1970, T Z A G O L O F F 

1971). A komplexből, ill. ép mitokondriumokból is viszonylag könnyen ki-
vonható a mintegy 9 nm átmérőjű, elektronmikroszkóppal már régen kimu-
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I. táblázat 

A mitokondriális ATPáz szerkezete és néhány tulajdonsága 

F , 
F, 

inhibitor OSCP Membrán ezektor 
Membránhoz kötö t t 

(oligomycin-érzékeny) 
ATPáz 

Izolálható alegységek száma j . ,2 l 1 l 3 108 1 3 - 1 4 ' 

Molekulasúly 360 000» 
384 000'» 

10 5001 18 ООО9 70 000» 8 468 ООО8 

Oldékonyság vízoldékony11 híg lúgban 
oldódik12 

híg lúgban 
oldódik3 

detergens jelenlé-
tében oldódik8 

detergens jelenlé-
tében oldódik13' 11 

Hidegérzékenység hideg-labilis10 
- - — hideg-érzéketlen11 

Oligomycin-érzékenység érzéketlen11' 14 
— - - érzékeny14' 13 

Higany-érzékenység érzéketlen11 érzéketlen19 érzékeny14 

* = számított érték. 
1 B R O O K S é s S E N I O R ( 1 9 7 1 ) . 
2 K N O W L E S é s P E N E F S K Y ( 1 9 7 2 ) . 
3 M a c I , E N N A N CS T Z A G O L O F F ( 1 9 6 8 ) . 
4 T Z A G O L O F F ( 1 9 7 1 ) . 
5 T Z A G O L O F F é s M E A G H E R ( 1 9 7 2 ) . 
« T Z A G O L O F F é s M E A G H E R ( 1 9 7 1 ) . 
' S T E K H O V E N é s m t s a i ( 1 9 7 2 ) . 
8 L A M B E R T I ! é s L A R D Y ( 1 9 7 1 ) . 
' S E N I O R ( 1 9 7 1 ) . 

1 0 P E N E F S K Y é s W A R N E R ( 1 9 6 5 ) . 
1 1 P U L L M A N é s m t s a i ( 1 9 6 0 ) . 
1 2 P U L L M A N é s M O N R O Y ( 1 9 6 3 ) . 
1 3 K A G A W A é s R A C K E R ( 1 9 6 6 ) . 
" T Z A G O L O F F é s m t s a i ( 1 9 6 8 ) . 
1 5 S E N I O R ( 1 9 7 3 ) . 
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t á t o t t g ö m b a l a k ú k é p z ő d m é n y ( R A C K E R é s H O R S T M A N 1 9 6 7 ) , az ún. fej- v a g y 
gömbszektor, m e l y e t e lőször R A C K E R l a b o r a t ó r i u m á b a n izo lá l tak ( P E N E F S K Y 

és mtsa i 1960) és nevez t ek el F t kapcsoló f a k t o r n a k . E z a jelölés azó ta a z i ro-
d a l o m b a n k ö z h a s z n á l a t ú l e t t . A fejet h íg a m m ó n i á v a l k i v o n h a t ó , az F , o l igo-
myc in -é r zékenységé t he ly r eá l l í t ó ún. O S C P (o l igomycin-sens i t iv i ty c o n f e r r i n g 
prote in) ( M A C L E N N A N és T Z A G O L O F F 1 9 6 8 ) m i n t egy n y é l kapcsol ja a m i t o -
k o n d r i u m b e l s ő m e m b r á n h o z t a r tozó ú n . membrán szektorhoz. 

A m i t o k o n d r i á l i s A T P á z s ze rkeze t ének és m ű k ö d é s é n e k t i s z t á z á s á b a n 
je lentős e l ő r e h a l a d á s t j e l e n t e t t e k az u t ó b b i évek azon e redménye i , m e l y e k 
során s ike rü l t a m i t o k o n d r i á l i s A T P á z a l egysége i t t i sz tán izolá lni . A t o v á b b i a k -
b a n az A T P á z enz imkomplexsze l k a p c s o l a t o s i smere t eke t a f en t eml í t e t t szer -
kezet i t a g o l ó d á s b a n t á r g y a l j u k . 

Az A T P á z 

A szolubi l i s , o l igomycin-érzéke t len A T P á z k ü l ö n b ö z ő m ó d s z e r e k k e l 
k i v o n h a t ó és t i s z t í t h a t ó m a r h a s z í v - m i t o k o n d r i u m b ó l (PULLMAN és mt sa i 1960 , 
D A T T A é s P E N E F S K Y 1 9 7 0 , S E N I O R é s B R O O K S 1 9 7 0 , H O R S T M A N é s R A C K E R 

1970) ,pa tkánymá j -mi tokond r iumbó l (CATTERALL és P E D E R S O N 1971) és é l e sz tő -
m i t o k o n d r i u m b ó l ( T Z A G O L O F F és M E A G H E R 1971). Az F j r é g ó t a ismert h i d e g -
é rzékenységé t az okozza, h o g y alacsony h ő m é r s é k l e t e n a hidrofób k ö t é s e k 
fel lazulása m i a t t a szolubil is A T P á z a legysége i re esik szé t , és elveszti A T P á z 
a k t i v i t á s á t ( P E N E F S K Y és W A R N E R 1965). 30 °C-on az a l egységek ismét a s szo -
c iá lnak és az A T P á z a k t i v i t á s helyreáll . Meg jegyzendő , h o g y a h i d e g é r z é -
k e n y F j n e m l i pop ro t e id (RACKER 1970), a h i d r o f ó b k ö t é s e k e t aminosav o l d a l -
l áncok b i z t o s í t j á k , h a b á r a h idegé rzékenység H + és sóérzékenysége arra m u t a t , 
h o g y az a l egységek ö s s z e t a r t á s á b a n e l e k t r o s z t a t i k u s e rők is szerepet k a p n a k 
( P E N E F S K Y és W A R N E R 1965) . 

Az F j - n e k ez a t u l a j d o n s á g a , hogy m á r 25 °C-on is r é s z b e n a legysége i re 
esik e r e d m é n y e z t e , hogy a m o l e k u l a s ú l y á t s o k á i g a v a l ó s á g o s n á l a l a c s o n y a b b -
n a k , 2 8 0 0 0 0 - n e k t a l á l t á k ( P E N E F S K Y és W A R N E R 1 9 6 5 , R A C K E R 1 9 7 0 ) . C s a k 
az u t ó b b i é v e k v izsgá la ta i a l a p j á n s ikerü l t m e g á l l a p í t a n i , h o g y a k ü l ö n b ö z ő 
fo r rá sokbó l sz ív izom, m á j , é lesztő - s z á r m a z ó Fx m o l e k u l a s ú l y a m e g l e h e t ő -
sen közeli, 3 5 0 0 0 0 3 8 0 0 0 0 d a l t o n ( T Z A G O L O F F és M E A G H E R 1 9 7 1 , C A T T E R A L L 

és P E D E R S O N 1 9 7 1 , K N O W L E S és P E N E F S K Y 1 9 7 2 ) . A szolubi l i s Fĵ  a l egysége i t 
po l iakr i la in id-gé l -e lek t roforéz isse l s ikerült e g y m á s t ó l e l vá l a sz t an i . M a r h a s z í v -
ből , p a t k á n y m á j b ó l és é lesz tőbő l izolált m i t o k o n d r i u m o k szolubi l is F j A T P á z a 
ö t kü lönböző t í p u s ú a legységet t a r t a l m a z . A z alegységek m o l e k u l a s ú l y á t n á t -
r i u m dodeci l szul fá t -gé l -e lekt roforéz isse l ( C A T T E R A L L és P E D E R S O N 1 9 7 1 , 

B R O O K S é s S E N I O R 1 9 7 1 , L A M B E T H é s L A R D Y 1 9 7 1 , S E N I O R é s B R O O K S 1 9 7 1 , 

K N O W L E S és P E N E F S K Y 1 9 7 2 ) , 6 M guan id in h i d r o k l o r i d b a n gé l f i i t rác ióva l és 
egyensú ly i u l t r a c e n t r i f u g á l á s s a l ( K N O W L E S és P E N E F S K Y 1 9 7 2 ) is m e g h a t á r o z -
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t á k . A marhaszívből , pa tkány m á j b ó l és élesztőből származó alegységek eseté-
ben nagyon hasonló ér tékeket k a p t a k . A két nagyobb alegység molekulasúlya 
kb . 50 000, ennél jelentősen k isebb (kb. 30 000) a ha rmadik alegység molekula-
súlya . Ez a három alegység a l k o t j a az F4 ATPáz döntő tömegét . A két kisebb, 
kb . 1 5 0 0 0 , ill. 8 0 0 0 molekulasúlyú alegység az enzim tömegének nem t ö b b 
m i n t 3 % - á t teszi ki ( C A T T E R A L L és mtsai 1 9 7 3 ) . Az egyes alegységeket egy-
más tó l izolálva megha tá roz t ák az alegységek aminosav összetételét . 

II. táblázat 

Az F[ A T P á z és alegységeinek a m i n o s a v összetétele 
A t á b l á z a t b a n szereplő a d a t o k a f r a k c i ó k b a n a legkisebb mennyiségben j e l e n l e v ő aminosavhoz 

v i s z o n y í t o t t mennyisége t je lö lnek 

Aminosav Ft** 
Alegység** 

Aminosav Ft* Ft** 
1 2 3 4 5 

a m i n o s a v - m a r a d é k / m o l 

Liz in 15 17 32 24 26 5 8 
H i s z t i d i n 4 4 6 8 5 2 1 
A r g i n i n 14 15 27 19 16 4 3 
A s z p a r a g i n s a v 19 22 42 35 27 12 3 
T r e o n i n 14 15 25 27 17 10 3 
Szer in 15 14 37 24 26 10 6 
G l u t a m i n s a v 28 35 58 58 29 22 5 
P r o l i n 10 12 18 24 18 6 1 
Glicin 22 27 57 46 18 10 4 
A l a n in 25 28 50 48 32 27 7 
Karbox ime t i l c i s z t e in 1 1 3 1 — — — 

V a l i n 18 23 40 40 15 16 4 
Me t ion in 5 5 8 9 6 2 1 
Izo leuc in 15 20 35 30 25 5 3 
L e u c i n 21 26 45 41 24 15 2 
T i roz in 7 7 9 11 10 1 2 
Fen i l a l an in 7 8 12 14 9 6 1 
Alegységek mol-súlya 53 300 49 000 33 160 16 100 5 850 

* E . RACKER: Membranes of Mi tochondr ia a n d Chloroplasts , V o n N o s t r a n d Re inho ld 
C o m p . New York , p p . 127 — 171 és 

** A. F. KNOWLES, H. S. PENEFSKY: J. Biol. Chem. 247, 6624 6630 (1972) - köz lemé-
n y e i a l ap ján . 

Az alegységek sztöchiometriája 

Az 1. és 2. alegység a gél-elektroforézises kísérletek adata iból követ-
kez te tve körülbelül azonos mennyiségben szerepel a komplexben . A festés 
intenzi tásából — ha pontos sztöchiometriai meghatározás n e m is lehetséges 
( K N O W L E S és P E N E F S K Y 1 9 7 2 ) — arra lehet következte tn i , hogy molárisán 
nagyobb mennyiségben v a n n a k jelen, mint a kisebb alegységek. Az elektron-
mikrográfon l á tha tó hexamete res elrendeződésből ( R A C K E R és H O R S T M A N 

1 9 6 7 , C A T T E R A L L és P E D E R S O N 1 9 7 1 ) és az SH-csoportok számából (az F 4 
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k o m p l e x összesen 12 s z a b a d , ill összekapcsol t S H - c s o p o r t o t t a r t a l m a z ; az 
1. a l egységben h á r o m , a 2. a l egységben egy S H - c s o p o r t t a l á lha tó , a 3 5 al-
egység , ill. az A T P á z i n h i b i t o r c i sz te in t va lósz ínűleg n e m t a r t a l m a z ) spekula-
t í v ú t o n a r ra k ö v e t k e z t e t h e t n e k , h o g y az F4 k o m p l e x h á r o m - h á r o m 1. és 2. 
a l egysége t és egy-egy 3., 4. , ill. 5. a legységet t a r t a l m a z ( S E N I O R és B R O O K S 

1 9 7 1 , C A T T E R A L L és m t s a i 1 9 7 3 ) . E n n e k megfelelően az F 4 alegység szerkezete , 
h a az a legységeket a c s ö k k e n ő m o l e k u l a s ú l y s o r r e n d j é b e n az abc n a g y b e t ű i v e l 
j e l ö l j ü k , A j В , С D E - n e k a d ó d i k . 

A szolubilis F j - e n k é t , egy erős és egy laza n u k e l o t i d kö tőhe ly különí t -
h e t ő el. H I L B O R N és H A M M E S ( 1 9 7 3 ) m a r h a m á j b ó l i zo lá l t F4-en az e rős kötő-
h e l y e n az A D P - r e K D = 0,28 FM (2 m M Mg 2 + j e l e n l é t é b e n ) , ill. K D = 11 pM 
( E D T A je len lé tében) é r t é k e k e t k a p t a k . E z a k ö t ő h e l y n a g y f o k ú n u k l e o t i d 
spec i f i c i t á s t m u t a t : I D P , U D P , A M P , I T P , U T P , A T P n e m k ö t ő d i k hozzá. 
E g y e d ü l az e A D P 3-/S-D-ribofuranozil i m i d a z o - [ 2 , l - i ] p u r i n - 5 ' - d i f o s z f á t kötő-
d ik jó l . E z a r ra u ta l , h o g y a k ö t é s a p u r i n 6. s z é n a t o m j á n levő szubsz t i t uens re 
és d i f o s z f á t r a spec i f ikus . Mivel az F 4 s em l ipidet , s e m p rosz t e t i kus csopor to t 
n e m t a r t a l m a z ( P E N E F S K Y és W A R N E R 1 9 6 5 ) , a n u k l e o t i d kö tődés t m i n d e n 
va lósz ínűséggel a m i n o s a v o lda l láncok b i z t o s í t j á k . A g y e n g e kö tőhe ly kevésbé 
spec i f ikus A D P - r e . K ü l ö n b ö z ő nuk leoz id di- és t r i f o s z f á t o k jó l k ö t ő d n e k hozzá. 
A K D ( A D P ) = 0 , 4 7 pM, K M ( A T P ) = 2 2 0 pM. Az A D P g á t o l j a a l aza he lyhez 
k ö t ö t t A T P hidrol íz isé t , K , ( A D P ) = 3 0 pM. C A T T E R A L L és P E D E R S O N ( 1 9 7 2 ) 

p a t k á n y m á j b ó l izolált F 4 A T P á z o n ( N H 4 ) 2 S 0 4 - o s k i c s a p á s o s módsze r re l csak 
egy erős kö tőhe lye t t u d o t t k i m u t a t n i K D ( A D P ) - 1 p M (Mg 2 + né lkü l ) és 
K D ( A D P ) = 2 pM ( M g 2 + j e l en l é t ében) . A z o n b a n m i v e l M g 2 + és m a g a s kon-
c e n t r á c i ó j ú szaharóz g á t o l j a az F 4 A T P á z a k t i v i t á s t a n n a k ellenére, h o g y nem 
g á t o l j a az erős k ö t ő h e l y e n a n u k l e o t i d k ö t ő d é s t , és a K , ( A D P ) = 240 p M kb . 
100 200-szor m a g a s a b b az erős k ö t ő h e l y A D P disszociációs k o n s t a n s á n á l , 
ezek a szerzők is f e l t é t e l ez t ek egy laza h id ro l i t ikus k ö t ő h e l y e t az F 4 m o l e k u l á n . 
A k é t k ö t ő h e l y szerepe egye lőre n e m t e l j e sen t i s z t á z o t t . A k ine t ika i és „ e g y e n -
sú ly i " mérésekbő l n y e r t a d a t o k jó l ö s szeegyez t e the tők azza l az elképzeléssel , 
h o g y a laza kö tőhe ly az A T P á z m o l e k u l a h id ro l i t i kus (ATPáz) k a t a l i t i k u s 
c e n t r u m a ( H I L B O R N és H A M M E S 1 9 7 3 ) . Az erős k ö t ő h e l y egyik lehe tséges 
f u n k c i ó j a a k l o r o p l a s z t o k szolubil is CF 4 A T P á z erős k ö t ő h e l y ( N E L S O N és 
m t s a i 1972) ana lóg iá j a a l a p j á n a l losz te r ikus i n h i b i t o r kö tőhe ly l ehe t . E n -
nek az e lképzelésnek a z o n b a n e l l e n t m o n d az, hogy az e rős kö tőhe lye t t e l í tő 
A D P k o n c e n t r á c i ó n e m g á t o l j a az F 4 A T P á z a k t i v i t á s t . E g y más e lképzelés 
szer in t e rős kö tőhe ly sze repe lne az A T P sz in téz isben ( C A T T E R A L L és P E D E R -

S O N 1 9 7 2 ) . E z t a l ehe tősége t t á m a s z t j a a lá egyrészt az, h o g y az erős k ö t ő h e l y 
A D P disszociációs k o n s t a n s a és az o x i d a t í v fosz fo r i l ác ióban a K m ( A D P ) 
( B Y G R A V E és L E H N I N G E R 1 9 6 7 , K L I N G E N B E R G és P F A F F 1 9 6 8 ) n a g y o n közeli 
é r t ék , m á s r é s z t az a u r o v e r t i n n e l k a p o t t v izsgá la t i e r e d m é n y e k . Az a u r o v e r t i n , 
ami az o x i d a t í v fosz fo r i l ác iónak h a t á s o s gát lószere ( L A R D Y és m t s a i 1 9 6 4 ) , 
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n a g y af f in i tássa l k ö t ő d i k az F j -hez , f luorescens komplexe t k é p e z v e (CHANG és 
P E N E F S K Y 1973). A fluorescens spek t roszkópiás vizsgálatok szer in t A D P je-
l en lé tében egy molekulához 1 molekula a u r o v e r t i n kapcsolódik (CHANG és 
P E N E F S K Y 1973) és az aurover t in gá to l j a az erős kötőhelyen az A D P kötődés t 
( C A T T E R A L L és P E D E R S O N 1972). Ezzel szemben az ATP s t r u k t ú r a n a l ó g j a , 
m e l y b e n a te rminál i s foszfátot ox igén helyett n i t rogén kapcso l j a az ADP-hez , 
az A M P - P N P n e m gá to l ja sem az A D P kö tődésé t az erős kötőhelyhez , sem 
az ox ida t ív foszfori lációt r ekons t i t uá l t rendszerben , e l lenben kompet i t íve 
n a g y o n erősen gá to l j a az ATPáz ak t i v i t á s t ( P E D E R S O N és m t s a i , közlés a l a t t ) . 
E z e n a d a t o k a l a p j á n feltételezik ( C A T T E R A L L és P E D E R S O N 1972), hogy az 
F j molekula erős A D P kötőhelye az oxidatív foszfori lációval , az ATP szinté-
zissel kapcsolatos , a laza kötőhely ped ig az A T P á z akt iv i tással . E z a laza kö tő-
hely elsődlegesen kapcsolódhat o l y a n mi tokondr ium funkc iókhoz , amelyek 
a k t i v i t á s á t ATPáz biz tos í t ja ( A S A M I és mtsa i 1970). 

Az A T P á z inhibitor 

P U L L M A N és M O N R O Y ( 1 9 6 3 ) izoláltak marhasz ív -mi tokondr iumbó l egy 
spec i f ikus ATPáz inh ib i to r f e h é r j é t . A vízoldékony F, ATPáz p r e p a r á t u m o k az 
izolálási kö rü lmények tő l függően különböző mennyiségű i nh ib i t o r f ehé r j é t 
t a r t a l m a z h a t n a k , a t tó l kü lönböző kezeléssel e lvá lasz tha tók ( W A R S H A W és 
m t s a i 1 9 6 8 , H O R S T M A N N és R A C K E R 1 9 7 0 ) . Az F J ATPáz Mg 2+ és ATP je len-

n i . táblázat 

Az ATPáz inhibi tor aminotav ötszetétele* 

//mól/100 //mól amino-
Aminosav sav-maradék 

Lizin 
Hiszt idin 
Arginin 
Aszparaginsav 
Treonin 
Szerin 
Glutaminsav 
Prolin 
Glicin 
Alanin 
Val in 
Metionin 
Izoleucin 
Leucin 
Tirozin 
Fenilalanin 
Cisztein 
Triptofán 

12,44 
6,15 
9,52 
8,75 

6,88 
22,15 

7,01 
11,71 

2,32 

4.64 
5,01 
1,09 
2 27 

nem határozták meg 
nem határozták meg 

* J. C. BROOKS, A. E . SENIOR: Arch. Biochem. B iophys . 147, 467 — 470 (1971) közleményé-
ből. 
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létében képes a kb. 1 0 3 0 0 molekulasúlyú ( B R O O K S és S E N I O R 1 9 7 1 , N E L S O N 

és mtsai 1 9 7 2 ) inhibitor molekulát megkötni ( P U L L M A N és M O N R O Y 1 9 6 3 , VAN 

D E S T A D T és mtsai 1 9 7 2 ) . Ezért az inhibitor a marhaszív mitokondriumból 
izolált F4 alegységeként fogható fel. A legújabb adatok szerint a korábbi köz-
léssel ( T Z A G O I . O F F 1 9 7 1 , S E N I O R 1 9 7 3 ) ellentétben sikerült élesztőből és májhói 
is inhibitor fehérjét izolálni ( E B N E R 1 9 7 4 , SATRE és D E J E R P H A N I O N 1 9 7 4 , 

P E D E R S O N és mtsai, sajtó alatt). A tiszta inhibitornak meghatározták az 
aminosav összetételét ( B R O O K S és S E N I O R 1 9 7 1 , N E L S O N és mtsai 1 9 7 2 ) . 

N e m ismeretes az inhibitor lokalizációja az Fj-ben, vagyis, hogy melyik 
alegységgel milyen kötés révén kapcsolódik. Az inhibitor funkciójáról korán 
megállapították, hogy gátolja az ATPáz aktivitást anélkül, hogy gátolná az 
ATP szintézist ( P U L L M A N és M O N R O Y 1 9 6 3 , ASAMI és mtsai 1 9 7 0 ) . 

A S A M I és mtsai (1970) kimutatták, hogy az inhibitor gátol szubmito-
kondriális részecskékben minden energiaigényes reakciót, amihez az energiát 
ATP szolgáltatja. Feltételezik, hogy az inhibitor a mitokondriális ATPáz 
természetes regulátora, ami szabályozza az energiaáramlást az ATP-ről a 
mitokondriális energia-felhasználó rendszerekhez. 

OSCP -protein 

M A C L E N N A N és T Z A G O L O F F ( 1 9 6 8 ) vonta ki a mitokondriumból azt a fe-
hérjefaktort, ami biztosítja az F X molekula kötődését ( M A C L E N N A N és TZAGO-

IV. táblázat 

Az OSC.P aminosav összetétele* 

/(mól UHI /(mól 
aminosav-maradék 

Cisztein 0.6 
Aszparaginsav 4,6 
Treonin 5,6 
Szerin 6.7 
Glutaminsav 12,4 
Prolin 4,8 
Glicin 6,3 
Alanin 9.6 
Valin 9.8 
Metionin 3,3 
Izoleucin 5,9 
Leucin 12,5 
Tirozin 2.25 
Fenilalanin 2,2 
Lizin 8.9 
Hisztidin 0.7 
Arginin 4,5 

* A. E. SENIOR: J. Bioenerg. 2, 141 150 (1971) közleményéből. 
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L O F F 1 9 B 8 , M A C L E N N A N és A S A I 1 9 6 8 ) a m e m b r á n h o z és visszaál l í t ja az F J 

A T P á z oligomycin érzékenységét . I n n e n k a p t a elnevezését oligomycin-
sens i t iv i ty conferring pro te in . A t i s z t á n kinyer t O S C P n á t r i u m dodeci lszulfát-
gél-elektroforézissel ( S E N I O R 1 9 7 1 ) , ill. gél-f i l t rációval ( M A C L E N N A N és T Z A -

G O L O F F 1 9 6 8 ) m e g h a t á r o z o t t 1 8 000 molekulasúlyú erősen bázikus fehér jének 
a d ó d o t t . 

A n n a k ellenére, hogy sem az F1? sem az OSCP nem h iganyérzékeny 
( T Z A G O L O F F és mtsa i 1968, S E N I O R 1971. S E N I O R 1973) az oligomycin-szenzit ív 
A T P á z t h iganyvegyü le tek erősen gá to l ják (TZAGOLOFF és mt sa i 1968). E z 
azért lehetséges, mivel az OSCP az F5 szolubilis A T P á z á n a k nem ál l í t ja vissza 
az ol igomycin érzékenységét . Az oligomycin é rzékenység visszaál l í tásához az 
ün . m e m b r á n szek tor is szükséges. 

Membrán szektor 

Az ATPáz k o m p l e x ezen részét azért nevezzük m e m b r á n szek to rnak , 
mivel ez a része a legnehezebben szolubil izálható, s m i n t i lyen a legszorosabb 
k a p c s o l a t b a n van a m i t o k o n d r i u m belső m e m b r á n j á v a l . Míg az Fĵ  v ízben 
oldódó (PULLMAN és m t s a i 1960) az OSCP híg lúgga l k ivonha tó (MACLENNAN 
és T Z A G O L O F F 1968), addig a m e m b r á n szektor csak detergensekkel v ihe tő 
o l d a t b a ( M A C L E N N A N és mtsai 1968, T Z A G O L O F F és M E A G H E R 1971). A m e m b -
rán szek tor legalább 4 alegységből áll ( T Z A G O L O F F 1971, T Z A G O L O F F és M E A G -

HER 1972). Ezek közü l egy 7800 molekulasúlyú f ehé r j é t s ikerül t k ivonni 
( T Z A G O L O F F és m t s a i 1973), mely ex t r ém magas a r á n y b a n t a r t a l m a z apolár is 
aminosavaka t , gyakor la t i l ag o l d h a t a t l a n vízben, jó l oldódik n é h á n y szerves 
oldószerben ( M A C L E N N A N és mt sa i 1968, T Z A G O L O F F és M E A G H E R 1971). Az 
u g y a n nyi lvánvaló , hogy az A T P á z oligomycin érzékenységének visszaál l í tá-
sához a m e m b r á n s zek to r r a szükség v a n , azonban n e m ismeretes, hogy a m e m b -
rán szektor pon tosan milyen szerepet já tsz ik e b b e n . Az oligomycin nem kö tő -
dik kovalensen a m e m b r á n egy komponenséhez sem. Néhány a d a t ar ra u t a l , 
hogy az oligomycin a m e m b r á n foszfolipidhez kapcso lódva fe j t i ki h a t á s á t 
( K A G A W A és R A C K E R 1966, T Z A G O L O F F 1969). Az ol igomycinnel h a t á s á b a n ana-
lóg vegyüle t a d ic ik lohexi l -karbodi imid ( D C C D ) ( B E E C H E Y és mtsa i 1967) 
az i n t a k t m i t o k o n d r i u m belső m e m b r á n m e g h a t á r o z o t t fehér jé jéhez kovalen-
sen kö tőd ik (CATTELL és mtsai 1971). Lehetséges, hogy ez az alegység azonos 
a T Z A G O L O F F á l ta l izolál t erősen apoláris alegységgel ( T Z A G O L O F F és mt sa i 
1973), mivel k loroplasz tokon végze t t vizsgálatok szer int a D C C D erősen hidro-
fób közegbe képes beha to ln i ( A B R A M S és B Á R O N 1970). A m e m b r á n szektor al-
egységeit azonban mindezideig n e m sikerült t i s z t á n előállítani, sőt még az 
alegységek száma is kérdéses, és a t t ó l függ, hogy milyen módszer szerint pre-
p a r á l j á k a m e m b r á n h o z kö tö t t A T P á z t ( P E N E F S K Y és mtsa i 1960, S E N I O R 

1973). 
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Az u t ó b b i évek vizsgálatai a l a p j á n viszonylag t iszta képe t n y e r tü n k a 
mi tokondr iá l i s A T P á z szerkezetéről . Sokkal kevesebb i smere tanyagga l ren-
de lkezünk az A T P á z f u n k c i ó j á r a vona tkozóan . Az eddig j a v a s o l t reakció-
mechan izmusok ( B O Y E R 1 9 6 7 , L A R D Y és F E R G U S O N 1 9 6 9 , N E L S O N és R A C K E R 

1973) nem t á m a s z k o d h a t t a k a nuk leo t id kötőhely kémiai szerkezetének is-
mere tére , sőt mindezideig foszfor i lá l t i n t e rmedie r t sem sikerült b iz tosan ki-
m u t a t n i . A nuk leo t id kö tődésben úgy tűn ik , hogy SH-csopor t n e m já tsz ik 
szerepet , a z o n b a n tirozin o lda l láncoknak t u l a j d o n í t a n a k je len tőséget az ATP 
hidrolízisében ( S E N I O R 1 9 7 3 ) . Az A T P á z h a t á s m e c h a n i z m u s á n a k t i sz t ázásában 
je len tős segí tséget n y ú j t h a t n a k az u tóbb i években elkezdet t konformációs 
vá l tozás v izsgá la tok ( R Y R I E és J A G E N D O R F 1 9 7 2 , M C C A R T Y és m t s a i 1 9 7 2 ) . 

A reakc iómechan izmus fe lder í tésé t je lentősen elősegítheti a t i sz tán izo-
lá lha tó a legységekben a nukleo t id kö tőhe ly aminosav so r rend jének megha tá -
rozása . 

Az eddigi e redmények a l a p j á n v á r h a t ó , hogy viszonylag rövid időn belül 
a mi tokondr iá l i s ATPáz f u n k c i ó j á n a k v izsgá la tában is je lentős e lőrehaladás t 
é r j ü n k el. Az A T P á z szerkezetének t i sz tázása , az alegységek t i s z t á n tö r ténő 
izolálása l ehe tővé teszi nemcsak a nuk leo t id kötőhely v izsgá la tá t , de azt is, 
hogy az egyes alegységek mi lyen f ehé r j e fehér je kölcsönhatás r é v é n kapcso-
l ó d n a k egymáshoz és hogy ez a k o m p l e x hogyan va lós í t j a meg az energ ia t ransz-
fo rmác ió t az élő szervezetekben. 
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