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Az előző köz leményünkben ( K Ö V É R és S Z A B O L C S 1 9 7 5 ) r öv id á t t ek in t é s t 
a d t u n k a vázizom intracel lulár is Ca2 + koncen t r ác ió j ának szabályozási mecha-
nizmusairól . E n n e k ke re t ében a l e g ú j a b b i smere t e ink tükrében beszámol tunk 
arról, hogy a sza rkoplazmat ikus r e t i k u l u m C a 2 + dependens A T P á z ak t iv i tá -
sával kapcsol t Ca 2 + t r a n s z p o r t n a k ( a k k u m u l á c i ó n a k ) milyen f o n t o s szerepe v a n 
az izom összehúzódásá t követő e lernyedés megva lós í t á sában . A Ca 2 + t r ansz-
por t során Ca2 + , Mg2 + , K + , ATP je lenlé tében az A T P á z foszforilálódik, foszfo-
enzim ( E j — P , E 2 — P ) keletkezik. Ez a t u l a j d o n k é p p e n i Ca2 + - akcep tor . 
A kia lakuló Ca-foszfoenzim komplex konfo rmác ió vál tozása teszi lehetővé a 
Ca 2 + t r ansz lokác ió já t az SR m e m b r á n külső felszínéről a belső , lumen fe lé 
néző felszínére. A t ransz lokáció t k ö v e t ő e n Mg2 + , K + je lenlétében bekövetkez ik 
az ionkomplex disszociációja, miközben az E 2 ~ P lebomlik, s így az enz im, 
anorganikus P s z a b a d d á válik. Az enzim Mg2 + -ma l , K + - m a l kö l c sönha tá sba 
lépve visszanyeri e r ede t i konformációs á l l apo tá t , miközben Mg2 + -ot és K + - o t 
j u t t a t a m e m b r á n kü l ső felszínére. Az enzim m ű k ö d é s e a reakciósor bá rme ly 
lépésénél m e g f o r d í t h a t ó , tehát az u to l só lépéseknél is, azaz megfelelő körü lmé-
nyek közö t t ano rgan ikus foszfát és A D P j e l en l t ében a kifelé i rányuló Ca2 + 

koncent rác ió gradiens ozmotikus e n e r g i á j á n a k rovásá ra A T P sz in te t izá lódik . 
Ú j a b b a n az enz imkine t ika i model l helyességét a Ca2 + t r a n s z p o r t k ine t ika 
analízisével is a l á t á m a s z t o t t á k ( S U M I D A és T O N O M U R A 1 9 7 4 ) . 

Je len köz l eményünkben e l sőként az SR m e m b r á n foszfol ipidjének szere-
pével k í v á n u n k fogla lkozni . Az ui . m á r régóta ismeretes, hogy a foszfol ipidek 
jelenléte né lkü lözhe te t l en mind a Ca2 + -ATPáz enz imat ikus ak t iv i t á sához , m i n d 
az SR Ca 2 + t r a n s z p o r t j á h o z ( M A R T O N O S I 1963, 1964, 1967, 1969a, M A R T O N O S I 

és mtsa i 1968). K i m u t a t t á k t o v á b b á , hogy az S R vezikulák foszfolipáz C-vel 
(foszfatidilkolin kol infoszfohidroláz , EC 3.1.4.3.) történő kezelése n e m c s a k 
az A T P á z közel t e l j e s gát lását okozza ( K I E L L E Y és M E Y E R H O F 1950), h a n e m 
az SR f rakc ió re laxác iós ak t iv i t á sá t (EBASHI 1958) , az A T P - A D P kicserélődést 
( M A R T O N O S I 1969b) is felfüggeszt i . Eközben ér intet len m a r a d a m e m b r á n 
há rmas ré tegeződésű un i tmembrán- sze rkeze te , c sak a vez ikulák átlagos á t m é -
rője csökken, j e lezvén , hogy a m e m b r á n a lka lmazkodo t t az ú j anyagössze-
tételhez ( F I N E A N és M A R T O N O S I 1965). 
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Az énzimatikus lipidmentesítés h a t á s a i t a köve tkezőkben l e h e t n e össze-
foglalni . Alapve tően fon tos (a később iekben erre még v i ssza té rünk) , hogy 
az énz ima t ikus l ip idmentesí tés nem eredményezi a membrán fehér jeszerkeze-
tének , a m e m b r á n - A T P á z té rszerkeze tének irreverzibil is módosu lásá t . A lipid-
mentes í tés köve tkezménye i tehát l i p idkomple t t á l á s sa l mindaddig megfordí t -
ha tok , míg az ATPáz fehér je szerkezete irreverzibilis károsodást n e m szenved. 
Az énz ima t ikus l ip idmentes í tés az e n z i m — foszfol ipáz t í p u s á t ó l függően 
kü lönböző köve tkezményekke l j á r h a t . Foszfolipáz С (Cl. Welchii) h a t á s á r a a 
membrán lec i t in nagyon kifejezett b o m l á s á v a l pá rhuzamosan (digliceridre és 
foszfori lkol inra) m i n d az ATPáz a k t i v i t á s , mind a Ca 2 + t r a n s z p o r t gát lódik 
( M A R T O N O S I 1 9 6 3 , 1 9 6 4 , M A R T O N O S I és mtsa i 1 9 6 8 , S Z A B O L C S és K Ö V É R 1 9 6 7 ) . 

A reakc ió t e rmékkén t keletkező foszfori lkolin, m i n t h o g y vízben o ldódó vegyüle t , 
k ö n n y e n fe lszabadul a membránbó l s cen t r i fugá lássa l e l távol í tha tó . A diglice-
ridek a foszfolipáz C-vel kezelt vez iku l ák felszínén ozmiofil cseppecskék for-
m á j á b a n m e g t a p a d n a k ( F I N E A N és M A R T O N O S I 1 9 6 5 ) . A reakc ió te rmékek föl-
szabadulása , mivel az enzimes hidrol íz is t Ca 2 + j e len lé tében végzik, n e m vezet 
az A T P á z té rszerkeze tének irreverzibilis vá l tozásához , azaz az e r ede t i ál lapot 
lecit innel v a g y a leci t innél o ldékonyabb lizolecitinnel he lyreá l l í tha tó . Mint-
hogy hasonló res t i túció é rhe tő el lec i t innel , ill. l izolecitinnel, olyan foszfolipáz-
C-vel ( B . Cereus-ból) végze t t emésztés u t á n is, mely a lecitinen k í v ü l a foszfa-
t i d i l e t ano lamin t , ill. a foszfat idi lszer int is hidrol izál ja (MARTONOSI és mtsai 
1 9 7 1 ) , a r r a lehet köve tkez te tn i , h o g y 1 . , vagy n e m szükséges speci f ikus 
foszfolipid az ATPáz funkc ió j ának b iz tos í tásához , 2., v a g y a foszfat idi lszerin-
nek ill. a foszfa t id i le tanolaminnak n i n c s szerepe és jelentősége az ATPáz 
f u n k c i ó j á b a n . 

Foszfol ipáz A ( foszfa t id aci l -hidroláz, EC. 3.1.1.4) ha tására (Crotalus 
terrificus) lizolecitin és szabad z s í r savak kele tkeznek. A szabad zs í rsavak 
detergens h a t á s a növeli az S R - m e m b r á n Ca 2 + permeabi l i t ásá t , g á t o l j a a vezi-
k u l á k b a n a Ca 2 + akkumulác ió j á t , u g y a n a k k o r fokozza az ATP hidrol íz isé t , 
Az u tóbb iná l t ek in te tbe kell vennünk a z t a k o r á b b a n emlí te t t megf igye lés t , 
hogy a foszfolipáz-C emész tés u tán az emész tés köve tkezménye i t l izolecit innel 
vissza lehet fordí tani . E b b ő l logikusan köve tkez ik , h o g y a m e m b r á n h o z kötöt-
ten m a r a d ó lizolecitin (foszfolipáz-A-val végzet t emész tés során) képes az 
ATPáz a k t i v i t á s b iz tos í tására . Ha a z o n b a n a foszfolipáz-A-val keze l t SR 
f r a g m e n t u m o k b ó l a l izolecit int a l b u m i n r a tör ténő adszorbeá l ta tássa l el távo-
l í t juk ( F I E H N és H A S S E L B A C H 1970), ez az ATP has í t á s megszűnését eredmé-

# nyezi. Természetesen az ily módon keze l t ATPáz ak t iv i tása l izolecitinnel 
( M A R T O N O S I 1971), v a g y lecitinnel ( M E I S S N E R és F L E I S C H E R 1971) helyre-
ál l í tható . H a a foszfol ipáz-A-val végze t t emésztés nem Ca 2 + j e l en lé tében tör-
ténik , ez az ATPáz irreverzibil is módosu l á sá t e redményezi . 

Foszfol ipáz D (foszfatidilkolin foszfa t idoh idro láz , EC. 3.1.4.4.) h a t á s á r a 
foszfa t idsav és kolin s z a b a d u l fel a m e m b r á n b ó l . Amenny iben a f o sz f a t i d sav 
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v i s s z a m a r a d a m e m b r á n b a n (nincs j e l en albumin a közegben), az S R f ragmen-
t u m o k megőrzik m i n d ATPáz a k t i v i t á s u k a t , mind C a 2 + t r an szpo r t á ló képessé-
güke t (MARTONOSI és mtsa i 1968, Y u és mtsai 1968). I ly módon é r t h e t ő , hogy 
fosz fa t idsavva l is e lé rhe tő a foszfolipáz-C-vel v a g y A-val megfele lően kezelt 
ill. i n a k t i v á l t SR A T P á z részleges rest i tüciója . Mindezen e r e d m é n y e k arra 
u t a l n a k , hogy a m e m b r á n ATPáz és a lecitin funkc ioná l i s v i s z o n y á b a n első-
so rban a foszfá tesz ter csopor tnak s nem a lec i t in bázikus komponensének 
v a n je lentősége (MARTONOSI 1971). 

A kémiai úton detergensekkel végzett lipidmentesítés a l apve tően különbözik 
az enz imes l ipidmentesí tés től , a m e n n y i b e n az e lőbbi egyben a m e m b r á n s t r u k -
t ú r a , s így az A T P á z szolubil izálását is jelenti. A szolubilizálás ill . l ipidmente-
sítés k ö v e t k e z m é n y e az ATPáz sa j á t sága i r a a detergens minőségétő l , ill. a 
kísér le t i kö rü lmények tő l függően vá l toz ik . í gy dezoxikolá t ta l (0 ,5 mg DOC/1 
mg f ehé r j e ) 0,1 mM Ca2 + jelenlétében az SR-ATPáz o lda tba v ihe tő , ammón ium-
a c e t á t o s f rakcionálássa l t i sz t í tha tó ( M A C L E N N A N 1 9 7 0 ) . A dezox iko lá t eltávolí-
t á s á t követően (pl. dialízissel v a g y k romatogra fá lássa l ) az A T P á z oldhatósága 
lecsökken s az, az eredeti SR vezikulákhoz hason ló s t r u k t ú r a f o r m á j á b a n 
k ivá l ik ( S E L I N G E R és mtsai 1 9 6 9 , H A R D W I C K E és G R E E N 1 9 7 4 ) , je léül annak , 
hogy 0,1 mM Ca je lenlé tében az a d o t t DOC kezelés mellett az ATPáz lipo-
p r o t e i n f o r m á j á b a n oldódik ki. I l y e n körü lmények között a p r e p a r á t u m Ca 
d e p e n d e n s ATPáz ak t iv i tása is m e g m a r a d . Az A T P á z l ipoprote in l ipidmente-
sí tése (k roma tog rá f i á s úton) az e n z i m e t vízben o l d h a t ó f o r m á b a viszi át, de e 
l ip idmentes í tés so rán az enzim e lvesz t i specifikus Ca2 +-függő A T P á z aktivi tá-
sát és nem képes m e m b r á n k é p z é s r e ( H A R D W I C K E és G R E E N 1 9 7 4 ) . 

Az ATPáz konformációs á l l a p o t á n a k je lentősége a funkc ioná l i s sa já tsá-
gok megőrzésében jó l d e m o n s t r á l h a t ó M I G A L A és H A S S E L B A C H (1973) kísérle-
te ive l . Szerzők az SR-f rakc ió t 4 mM Ca je len lé tében e x t r a h á l t á k Tr i ton 
X-100-za l , ma jd a felülúszót l ip idmentes í tés cé l j ábó l D E A E - D E 3 2 oszlopra 
v i t t é k . A 0 ,2% T r i t o n t és 4 mM Ca2 + -ot is t a r t a l m a z ó a l appuf fe r r e l e luálható 
foszfo l ip idmentes A T P á z k i fe jeze t t Ca-fiiggést m u t a t o t t , s e r e d e t i ak t iv i tásá t 
m e g t a r t o t t a . Amenny iben az e luá ló a l appuf fe rben Ca2+ h e l y e t t Mg2 + vo l t , 
az A T P á z csak az a lappuffer NaCl gradienssel volt e l u á l h a t ó (az elúciós 
csúcs 0,15 M NaCl-nál) s az enzim ak t iv i t á sá t e lvesz te t te . Az e n z i m csak ola jsav 
v a g y más anyagok jelenlétében m u t a t Mg2 + - m a i ak t ivá lha tó A T P á z akt iv i tás t 
( W A L T E R és H A S S E L B A C H 1973). Kísérlet i e redményeikből az a következ te tés 
v o n h a t ó le, hogy 1. a Tr i ton X - 1 0 0 Ca2 + j e len lé tében képes a foszfolipidek 
f u n k c i ó j á t he lyet tes í teni ; 2. n e m a foszfolipid j e len lé te döntő az A T P á z funkció 
megőrzésében, h a n e m az ATPáz erede t i konformációs á l l a p o t á n a k meg ta r t á sa ; 
3. az ATPáz e rede t i funkcionál is á l lapotának megőrzéséhez né lkülözhete t len 
a Ca ionok je lenlé te . 

A Ca2 + dependens ATPáz ak t iv i t á s során keletkező köz t i t e r m é k m i n t 
m á r erről szó vo l t , a foszfoenzim komplex ( E ~ P). Minden olyan esetben, 
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mikor a Ca 2 + d e p e n d e n s ATPáz ak t i v i t á s a l ip idmentes í t é s t k ö v e t ő e n lipid-
komple t t á l á s sa l he ly reá l l í tha tó , v a g y l ip idmentes í tés során m e g m a r a d , kimu-
t a t h a t ó az E ~ P képződés , sőt az E P t a r t a l o m fokozódása (az előbbi eset-
ben) , jelezvén, h o g y a l ip idmentes í t é s nem az E ~ P ke le tkezésé t , hanem 
a n n a k lebomlását f üggesz t i fel. O l y a n esetekben v i s z o n t , mikor a l ip idmentes í -
t é s t köve tően csak M g 2 + dependens ATPáz a k t i v i t á s nyerhe tő v i s sza , E ~ P 
képződés t nem lehe t k i m u t a t n i . E megfigyelés a k ö v e t k e z ő k é p p e n értelmez-
h e t ő : a C a 2 + - A T P á z ak t iv i t á s e se t ében E3 ~ P —>- E 2 ~ P - in te rmedie reken 
ke re sz tü l valósul m e g az A T P h a s í t á s a . Az Ex ~ P k o m p l e x k i a l aku l á sa sokkal 
g y o r s a b b , mint az E 2 ~ P bomlása , t e h á t az A T P á z ak t iv i tás so rán az utóbbi 
reakció lépés a k o r l á t o z ó tényező. A Mg 2 + d e p e n d e n s ATPáz e se t ében feltéte-
l ezhe tően csak E2 ~ P képződik , s e komplex képződésének sebessége kisebb 
v a g y azonos l e b o m l á s á n a k sebességével , köve tkezésképpen E 2 ~ P -e t nem 
lehet k i m u t a t n i . A kü lönböző a d a t o k minden e s e t r e arra u t a l n a k , hogy a 
Ca 2 + A T P á z ill. M g 2 + A T P á z a k t i v i t á s ugyanazon enzim két konformác iós 
á l l a p o t á n a k függvénye ( W A L T E R és H A S S E L B A C H 1 9 7 3 ) . A kétféle konformác iós 
á l l a p o t r a , ill. az A T P has í tás e l té rő m e c h a n i z m u s a i r a u ta lnak a következő 
megf igyelések . Az E 3 ~ P Ca k o m p l e x k i a l a k u l á s á n a k előfeltétele az SH cso-
p o r t o k funkcionál is épsége . Az S H csopor tok a lk i l á l ása N-et i lmale inimiddal 
v a g y blokkolása h i g a n y v e g y ü l e t e k k e l mind az A T P enzimhez va ló kötődésé t , 
mind a foszfoenzim képződésé t fe l függesz t i ( H A S S E L B A C H és S E R A Y D A R I A N 

1 9 6 6 ) . Az ola jsavval a k t i v á l t Mg2 + dependens A T P á z nem befo lyáso lha tó S H 

reagensekke l , amiből a r r a k ö v e t k e z t e t h e t ü n k , hogy az S H c s o p o r t o k n a k nincs 
k i t ü n t e t e t t szerepük a M g 2 + A T P á z z a l megva lós í to t t A T P hidrol íz isben, ill. 
a f e l t é te leze t t E2 ~ P komplex k i a l aku lá sában . A n n a k fe lvetése viszont 
j ogosnak tűn ik , hogy az A T P h a s í t á s t ilyen e se tben is az E2 ~ P komplex 
képződéséhez kö tö t t , m i v e l azon vegyü le t ek , m e l y e k az E2 ~ P l ebomlásá t 
gá to l j ák , pl . e züs tn i t r á t , a Mg 2 + A T P á z ak t iv i tás t is fe l függesz t ik . A k é t ATPáz 
s z u b s z t r á t specif i tása hasonló . A ná t r i umaz idos gá to lha tóság t e k i n t e t é b e n 
a Mg 2 + ATPáz a mi tokondr i á l i s A T P á z - h o z válik h a s o n l ó v á , de ol igomicinnel 
nem g á t o l h a t ó ( W A L T E R és H A S S E L B A C H 1 9 7 3 ) . A r e a k c i ó m e c h a n i z m u s pon-
t o s a b b t i sz tázása a j ö v ő fe l ada ta . 

A Ca2+ ill. (Na +, K + ) transzport ATPáz foszforilálódásának aktív helyei. 
M i n d k é t enzimre je l lemző, h o g y az ATP t e r m i n á l i s f o s z f o t á j á n a k fel-

haszná l á sáva l az e n z i m e n acilfoszfát k ö t é s ke le tkez ik , mely a r e a k c i ó során 
a t o v á b b i a k b a n l eboml ik , azaz a foszfoenzim defoszfor i lá lódik . Mindké t 
enzim ese tében az a k t í v hely körül i aminosav szekvenc i a (s e r

r)-Asp(P)-Lys 
s az aminóte rminá l i s o l d a l o n a t r i p e p t i d t ő l kb. 4 a m i n ó s a v m a r a d é k t ávo l ság ra 
cisztein lokalizálódik ( P O S T és K U M E 1 9 7 3 , B A S T I D E és m t s a i 1 9 7 4 ) . A foszfori-
lációs a k t í v hely körül i p r i m e r s t r u k t ú r a hason lóságáva l éles e l l en t é tben áll 
a ké t enz im foszfor i lác ió jának szelektív ionfüggése. A m e n n y i b e n a Ca2 + - A T P á z 
esetében a foszfoenzim képzés spec i f ikusan Ca2 + , a ( N a + , K + ) A T P á z eseté-
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ben a N a + koncen t rác ió függvénye. A fosz fo t r ipep t idek azonosságából , ill. 
az ionszelekt ivi tás t é n y é b ő l az köve tkez ik , hogy a t r ipep t idek nem v e h e t n e k 
részt közve t lenül az ionkötésben . Funkc ioná l i s hasonlóság van viszont a b b a n 
a v o n a t k o z á s b a n a k é t enzim közö t t , hogy az aci l foszfát csoport e n e r g i á j a 
mindké t esetben c sa to l á sban van a m e m b r á n o n keresz tü l megvalósuló ion-
t ranszlokációval . Az ionsze lek t iv i t ásban fennál ló különbségek a foszfo t r ipep-
t idet kö rnyező f ehé r j e részlet a m i n o s a v szekvenc iá jából a d ó d h a t n a k . Ezze l 
m a g y a r á z h a t ó , hogy a k é t enzim v o n a t k o z á s á b a n különbség van a foszfor i -
lációt közvet lenül megelőző kötődési lépésekben. í g y pl. a Ca2 + - A T P á z n á I 
Mg2 + j e len lé te szükséges a Ca2 + t ávo l l é t ében megvalósuló erős ATP k ö t ő d é s -
hez. Ezze l e l lentétben a (Na + , K + ) A T P á z n á l az A T P Mg 2 + és Na+ t ávo l l é t é -
ben k ö t ő d i k erősen az enzimhez. E m e l l e t t az A T P kötődési a f f i n i t á s á n a k p H 
függése is eltérő a k é t enzim ese tében ( M E I S S N E R 1 9 7 3 , N O R B Y és J E N S E N 

1 9 7 1 , H E G Y V Á R Y é s P O S T 1 9 7 1 ) . 

SH csoportok szerepe a Ca2+ ATPázban. A t i s z t í t o t t SR m e m b r á n f e h é r j e 
9,5 M ( H A S S E L B A C H és S E R A Y D A R I A N 1966, H A S S E L B A C H 1966), a t i s z t í t o t t 
enzim 14 M SH c s o p o r t o t t a r t a lmaz 100 000 g f ehé r j é re számí tva . E z e n S H 
csopor toknak csak m i n t e g y 50%-a r eagá l i n t a k t s t r u k t ú r á b a n N-et i lmaleini-
middel v a g y h iganyvegyüle tekkel . A t ö b b i S H csopor t csak detergenssel tör -
ténő f e l t á r á s u tán r e a g á l t a t h a t ó ( P A N E T és S E L I N G E R 1970, H A S S E L B A C H és 
S E R A Y D A R I A N 1966, H A S S E L B A C H 1966). A fen t i S H csopor tok közül 2— 3 au to -
oxidabil is s az N-et i lmaleinimiddel ané lkü l ragál , hogy az ATPáz v a g y az SR 
m e m b r á n t r anszpor t ak t iv i t á sa v á l t o z n a . 4 S H 30 sec-os időál landóval alki lál-
ha tó , s az alkilálással p á r h u z a m o s a n lecsökken m i n d az ATPáz a k t i v i t á s , 
mind a C a 2 + t r a n s z p o r t . A többi S H csopor t 16 perces időál landóval alki láló-
dik. A T P vagy A D P (5 mM) csak e g y S H csopor to t véd meg az a lk i lá lás tó l , 
s ez e legendő mind az A T P á z akt iv i tás , m i n d a t r a n s z p o r t funkció b iz tos í t ásához . 
E t é n y a r ra utal , h o g y 1 M SH csopor t (100 000 g fehér jé re s zámí tva ) vesz 
részt speci f ikusan a C a 2 + t r a n s z p o r t b a n . Ez összhangban van azon megf igye -
lésekkel, hogy a m e m b r á n t r a n s z p o r t A T P á z alapegysége 100 000 D a l t o n . 
A speci f ikus SH csopor tok elektrodenz S H reagensekkel (h iganyfeni lazofer r i t in) 
k i m u t a t h a t ó k az S R vez iku lák külső felszínén ( A G O S T I N I és H A S S E L B A C H 1971, 
H A S S E L B A C H és E L F V I N 1967). M A R T O N O S I a d a t a i szerint az ATPáz reakc ió 
első lépése (MARTONOSI 1971), az e n z i m A T P k o m p l e x kia lakulása szenved 
zavar t elsődlegesen az S H gátlás k ö v e t k e z t é b e n s ennek k ö v e t k e z m é n y e k é p p e n 
gátol t az A T P - A D P kicserélődés, a foszfoenzim in te rmedie r képződés s t b . 

Fotooxidáció hatása az SR sajátságaira. M A R T O N O S I és mtsa i megf igye l t ék , 
hogy a fo tooxidáció f o l y a m á n (0 2 f o g y a s z t á s a l a p j á n mér ték ) az A T P á z ak t iv i -
t á s á n a k csökkenését h i sz t id in t a r t a l m á n a k je lentős lecsökkenése kíséri (MARTO-
N O S I és m t s a i 1971, 1972). Lényegesen kisebb vá l tozás észlelhető az A T P á z 
ciszte in-SH t a r t a l m á b a n , ill. gyakor l a t i l ag nincs vál tozás a m e t i o n i n 
t a r t a l o m b a n . A fo toox idác ió a la t t u g y a n a k k o r az E ~ P koncent rác ió foko-
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zódik. Ennek el lenkezője f igye lhe tő meg az A T P á z SH csopor t j a inak alkilálása 
során . így ki l e h e t zárni azt a fel té telezést , h o g y a fotooxidáció az S H csopor-
t o k módos í tásán keresztül f e j t e n é ki h a t á s á t . E z E ~ P koncen t rác ió észlelt 
növekedése e g y b e n arra is u t a l , hogy az A T P á z ak t iv i tás csökkenése nem az 
E ~ P képződés , hanem az E ~ P l ebomlás sebességének csökkenésével 
m a g y a r á z h a t ó . A hisztidin fe l t ehe tően az E ~ P lebomlásában j á t sz ik k ivá l t -
ságos szerepet . E z e n ada tok a l ap j án fe l t é te lezhe tő t o v á b b á az is, hogy az 
E j ^ P képződésében ill. az E 2 ~ P l ebomlásában más ka t a l i t i kus csopor tok 
m ű k ö d n e k k ö z r e . 

Különböző gátlók hatása az SR Ca2+ transzportjára, ill. Ca2+ ATPáz 
aktivitására. 
A) Szétkapcsoló ágensek 

E c s o p o r t b a azon vegyü le t ek t a r t o z n a k , melyek az SR m e m b r á n Ca2 + 

permeab i l i t á sá t növelik, s ennek e r edményekén t egyrészt megszűnik a Ca2 + , 
akkumulác ió , C a 2 + gradiens k i a l aku lá sának lehetősége, másrész t köve tkezmé-
nyesen fokozódik a Ca2 + A T P á z ak t iv i t á sa . 
a) Detergensek hatása 

A legkülönbözőbb anionos és sz in te t ikus nem ionos de tergensek (Tr i ton 
X - 4 0 , Tri ton X - 1 0 0 , Tr i ton X-200 , Tween-20, Brij-35) kis koncen t r ác ióban 
szé tkapcsol ják a Ca 2 + fe lvé te l t és a Ca 2 + A T P á z ak t iv i tás t (MARTONOSI és 
m t s a i 1968, M A R T O N O S I 1968a, b), vagyis az S R m e m b r á n pe rmeab i l i t á s ának 
növelése f o l y t á n felfüggeszt ik az in t racel lu lár is Ca 2 + koncent rác ió szabályozó 
szerepét . H a s o n l ó ha t á soka t f igye l t ek meg Nao leá t t a l (NAGAI és mt sa i 1960, 
M A R T O N O S I 1964) , benza lkóniumklor iddal ( E B A S H I 1957), ce t i l t r imet i l ammó-
n iumklor idda l ( H A S S E L B A C H és M A K I N O S E 1962), t imollal ( G E R G E L Y és mt sa i 
1959), e p e s a v a k k a l ( L O R Á N D és mtsai 1967, M A R T O N O S I és m t s a i 1968) és 
organikus oldószerekkel ( L O R Á N D és mt sa i 1957, E B A S H I 1957, 1958, I N E S I 

és mtsa i 1967). Mind e h a t á s o k b a n a m e m b r á n barr ier f u n k c i ó j á n a k ká rosodása 
eredményezi a C a 2 + akkumulác ió és ATPáz a k t i v i t á s szé tkapcsolódásá t . 
b ) Szteroidok 

A m e m b r á n o k a f ehé r j ék és foszfol ipidek mel le t t á l t a l ában kolesz ter in t 
is t a r t a l m a z n a k különböző a r á n y b a n . Az S R m e m b r á n koleszter in t a r t a l m a 
0 , 0 2 — 0 , 0 3 m g / m g membrán f e h é r j e ( D R A B I K O W S K I és mtsa i 1966, M A R T O N O S I 

1968c), mely menny i ség az összlipid 5 - 8 % - á t teszi ki. A koleszter in a foszfo-
l ipidekhez i l leszkedve ( R A N D és L U Z Z A T I 1968, L U Z Z A T I és mt sa i 1968) befolyá-
so l ja a m e m b r á n f lu id i tásá t és pe rmeab i l i t á sá t , s így je lentősen hozzá j á ru l 
m i n d a mik roszóma m e m b r á n o k funkc ió jához , mind azok s t r u k t ú r á j á n a k alko-
t á sához ( W I L L M E R 1961, D E M E L és mt sa i 1967, 1968, S E S S A és W E I S S M A N N 

1968, D E M E L és J o o s 1968). A különböző szteroid h o r m o n o k n a k és rokon 
vegyüle te iknek szétkapcsoló h a t á s a f e l t ehe tően azzal m a g y a r á z h a t ó , hogy 
e m e m b r á n k á r o s í t ó anyagok n e m t u d n a k beilleszkedni a foszfol ipidek és 
f ehé r j ék f o l y é k o n y kr is tá lyszerkezetébe, így növelve a m e m b r á n Ca 2 + per-
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meab i l i t á sá t gá to l ják a Ca 2 + gradiens k ia lakulásá t anélkül , hogy m a g á t a Ca2 + 

p u m p á t befolyásolnák (MARTONOSI 1968b). Sőt a Ca2 + koncen t rác ió szabályozó 
h a t á s á n a k kiesése m i a t t m a g a a t r a n s z p o r t akt iv i tás fokozódik (ha tásfok = 0), 
ami t a C a 2 + ATPáz ak t iv i t á s egyidejű növekedése kísér. 

M a g á n a k a kolesz ter innek az e l távol í tása (a m e m b r á n a lka lmazkodása 
mia t t ) p l . szaponin a lka lmazásáva l nem befolyásol ja sem az ATPáz a k t i v i t á s t , 
sem a C a 2 + t r an szpo r to t ( M A R T O N O S I 1 9 6 8 C ) . 

c) Koffein 
A b é k a (Rana pipiens) váz izmából előáll í tott nehéz mikroszóma f rakc ió 

Ca 2 + fe lvétele , s a n n a k mér téke gá to lha tó 8 10 mM koffeinnel (HERZ és 
W E B E R 1 9 6 5 , W E B E R és P I E R Z 1 9 6 8 , W E B E R 1 9 6 8 ) . Oxa l á t távol lé tében a béka 
SR á l t a l akkumulá l t Ca 2 + 10 4 0 % - a k b . 10 sec-os fé l idővel gyorsan mobili-
zá lható . Törpeharcsa fehér izmából e lőál l í tot t SR-rel végze t t k ísér le tekben azt 
t a p a s z t a l t u k ( S Z A B O L C S és mtsa i 1 9 6 7 ) , hogy mind a C a 2 + felvétel v izsgá la ta 
során, m i n d a Ca 2 + fe lvéte l befe jeződését követően a lka lmazo t t kof fe in a 
t r a n s z p o r t ATPáz a k t i v i t á s fokozódásá t is eredményezi . 
d) Fém-komplexképzők hatása 

A m e m b r á n k ö t ö t t Ca 2 + e l távol í tása EGTA-val v a g y EDTA-va l ugyan-
csak a C a 2 + akkumulác ió és Ca 2 + A T P á z akt iv i tás szé tkapcsolódásához vezet 
( D Ü G G A N és M A R T O N O S I 1 9 7 0 , K Ö V É R ét mtsai 1 9 7 4 ) . 

B) Membrán stabilizáló anyagok 
a) Helyi érzéstelenítők hatása 

A helyi érzéstelení tők s tabi l izá l ják a l ipidmicellák, v a g y biológiai memb-
ránok bimolekulár is s t r u k t ú r á j á t ( B A N G H A M 1 9 6 3 ) , így csökkent ik per ineabi l i -
t á s u k a t ( M A N E R Y 1 9 6 6 ) . Ezzel m a g y a r á z h a t ó , hogy pl. p roka inna l k i v é d h e t ő 
a ko f fe innek az SR-ben a k k u m u l á l t Ca2 + - ra k i fe j t e t t mobil izáló ha tása (WEBER 
és H E R Z 1 9 6 8 ) . A t e t r a k a i n nemcsak a passz ív (koncent rác ió gradiens i r á n y á b a 
eső) C a 2 + t r an szpo r to t , ill. mobil izációt gá to l j a , hanem az a k t í v t r a n s z p o r t o t is, 
vagyis a m e m b r á n r ig id i t á sának növelése ú t j á n mind a C a 2 + mozgása , mind 
a Ca 2 + A T P á z t r a n s z p o r t funkc ió ja lelassul. 
b) Kinin és kinidin hatása 

E z e n , a vázizmok összehúzódását k ivá l tó anyagok (1 mM koncent rác ió-
ban) n a g y m é r t é k b e n g á t o l j á k az SR-nek mind a Ca2 + fe lvé te lé t , mind a Ca2 + 

ATPáz a k t i v i t á s á t ( F U C H S és mtsa i 1968, C A R V A L H O 1968a, B O N D A N I és K A R -

LER 1966). A kinin a Ca2 + , Mg 2 + és K + ionoknak az a lacsony affinitáséi kötő-
helyekre t ö r t énő passzív kötődésé t is gá to l j a (CARVALHO 1968b). 
c) Promazin származékok hatása 

Pren i l amin , rezerp in és k ló rp romaz in 3 X 10~5 M, az imip ramin 3 X Ю - 4 M 
koncen t rác ióban m i n d a Ca 2 + fe lvétel , m i n d a Ca 2 + A T P á z 50%-os gá t l á s á t 
okozza (BALZER és m t s a i 1967, 1968a, b) . E származékok lényegesen nem 
befo lyáso l ják a Ca 2 + fe lvétel k a p a c i t á s á t , az A T P - A D P kicserélődést , vagy 
az E — P egyensúlyi koncen t r ác ió j á t . Az ATPáz gát lása fe l tehetően az E — P 
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lebomlásának gá t lásáva l áll összefüggésben. E szá rmazékok a foszfolipidek 
tel í te t len zs í r sav ja iva l kapcso lódnak , s így a m e m b r á n f l u i d i t á s á t módos í tva 
csökkent ik a t r a n s z p o r t sebességét , lényegében nem befolyásolva a t r anszpor t 
kapac i t ásá t . 
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