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Plazma-membrannak nevezzilk a sejtek felszinét borité hatarréteget,
amelynek vastagsigat a legtobb szerzé 30—100 A-nyire becsiili. A plazma-
membran preparédlasdhoz kiindulasi forrasul leggyakrabban a virosvérsejte-
ket, ideg- és agyszovetet, vesét, izmot, majsejteket, tumorsejteket stb. hasz-
nalnak. A vorosvérsejtbél torténd plazma-membran izolalasi vizsgalatok iga-
zoltak, hogy a megfelel§ kinyeréshez optimalis ionerdt és pH-t (pl. 0,02 M
foszfat-puffer, pH 7,4, DopGE et al., 1963) kell alkalmazni. Alacsonyabb ion-
er§ vagy magasabb pH mellett a membran fragmentalédik és ,,szimmetrikus”
(az eredeti membran fehérje- és lipid-osszetételének megfeleld) anyagveszteség
lép fel. Ca®*-kelatorok, hiperténias séoldat, detergensek hatasara az eredeti
struktdra meghomlik és ,,aszimmetrikus’ anyagveszteség 1ép fel. A membranok
kémiai dsszetételének vizsgalatahoz tehat csak megfelelen preparalt memb-
ranok hasznalhaték fel.

A membran kémiai oOsszetétele

A plazma-membran {6 6sszetevdi: fehérje, lipid, szénhidrat és viz. A spe-
cidlisan adaptalédott myelinhiively membran kivételével, amelynek lipid-
tartalma igen magas, a kiilonb6z6 plazma-membranokban a fehérje és lipid
mennyisége nagyjabél hasonlé. DopcE és munkatéarsai (1963) adatai szerint
pl. a vorésvérsejt-membran szarazanyaganak osszetétele a kovetkezs:

fehérje 40489,
Bipid 35459,
szénhidrat 10—159,

A. Lipidek

A plazma-membranok lipid &sszetételére nézve sokkal tébb adat all
rendelkezésre, mint a masik f§ alkotérészre, a fehérjére vonatkozéan (VAN
DEENEN, DE GIER, 1964). Nagy altalanossagban a foszfolipid és a koleszterin
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334 SZASZ ILMA

szazalékos aranya megkozelitleg azonos a magasabbrendii szervezetekben.
Feltételezhets, hogy a koleszterin a foszfolipidek zsirsav-lancaval kétédve a
membran stabilitasat és a lipoidok ,,folyékony’” allapotat elGsegiti. Baktériu-
mok plazma-membréanjainak sszetétele a fent vézoltaktél nagymértékben el-
térhet. A koleszterin és szénhidrat teljesen hianyozhat a membranbél, és a li-
pidek folyékonysaga az esszenciilis zsirsavak megfelel6 aranyid szintézise és
membranba épiilése révén biztositott. A magasabbrendi él§lények kiillonb6z8
speciesei kézott mar csak kisebb mérviiingadozas észlelhetd a komponensek
aranyaban. A zsirsavosszetétel az élglény életkoriilményeivel (hémérséklet)
és a dietaval valtozik, gy, hogy az adott hémérsékleten folyékony (viszko-
zus) lipidek épiiljenek a membranba, amelyek a ,nativ’’ fehérjékkel kapcso-
lédva plasztikus, elasztikus, mobilis szerkezetet hoznak létre. A zsirsavak
természete megszabja a lipid-lipid, lipid-fehérje koélcsonhatasokat is. Pl a
telitett zsirsavak affinitdsa egymashoz nagyobb, a telitetlenek (pl. z-linolen-
sav) a helikalis fehérjék NCO-kotéseivel illeszkednek jol (BEnson, 1968).

A membran lipidjei a kérnyezet lipidjeivel kolcsonhatasban allva cseré-
16dnek. Emberi vorosvérsejtekben pl. 12 6ra alatt a koleszterin 85—1009%,-a,
a lecitin 79,-a cserélédik ki (vAN DEENEN, DE GIER, 1964).

Emberi plazma-membranban neutralis zsir, szabad zsirsav és koleszterin-
észter nem talalhaté. A foszfolipid : koleszterin : glikolipid aranya = 4:3:0,5.
Az egyes dsszetevGk finomabb analizise membran fajtanként jellegzetes el-
tésért mutat, ami nyilvanvaléan a kiilonb6z8 funkciéval van dsszefiiggésben.

A plazma-membranban elfordulé lipidek a kévetkez8képpen osztalyoz-
hatok:

1. Foszfatidok

Ide tartoznak a lecitinek, amelyek a haromértéki alkoholnak, a glicerin-
nek 2 zsirsavval és 1 foszforsavval képezett észterei és ahol a foszforsav egyik
OH-csoportjahoz még kolin bazis kapcsolédik. A kefalinok az el6bbiektdl
abban kiilsnboznek, hogy benniik a bazis nem kolin, hanem kolamin. A plazma-
logének az el6bbi vegyiiletektsl abban térnek el, hogy benniik az egyik zsirsav
helyét aldehid foglalja el. A szerinfoszfatidokban a glicerin, 2 zsirsav és 1 fosz-
forsav mellett egy aminosav, a szerin kotgdik a foszforsavhoz. A szfingomieli-
nekben a glicerin helyét egy aminoalkohol a szfingozin foglalja el, egy mole-
kula zsirsav ennek aminocsoportjahoz csatlakozik, mig az alkoholos OH kolin-
foszfathoz kot8dik. Az inozit-foszfatidok felépitésében a glicerin, 2 zsirsav és
1 foszforsav mellett (a foszforsavhoz csatlakozva) egy aliciklusos polialkohol,
az inozit vesz részt (monofoszfoinozitid). Az inozit alkoholos OH csoportjai-
hoz tovabbi foszfatok kétddhetnek (difoszfoinozitid, trifoszfoinozitid). Nem
alkotérészként, hanem intermedierként fordulnak el nyomnyi mennyiségben
a foszfatidsavak (glicerinnek 2 zsirsavval és 1 foszforsavval alkotott észterei)
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A PLAZMA-MEMBRANOK KEMIAI SZERKEZETE 335

és a lecitinek, kefalinok 1 zsirsav lehasadasa utén keletkez8 monoacil szarma-
zékai: a lizolecitinek, lizokefalinok (foszfolipaz A hatasara is ez a szarmazék
keletkezik).

A foszfatidok koziil a lecitin és kefalin tin. ikerionos vegyiiletek (negativ
toltést foszfat és pozitiv toltésd bazikus csoportokkal), mig a szfingomielinek
semleges pH-n netto negativ téltést mutatnak. Az ikerionos foszfatidok és a
szfingomielinek ardnya kiilsnboz8 funkciéji membranokban ergsen eltérd.
A negativ toltési foszfat-csoportok, valamint a disszociabilis COOH-csoport-
tal rendelkez§ szerinfoszfatidok a membran permeabilitasaban, elaszticitasa-
ban, adhezivitasaban jelent§s szerepet jatsz6 Ca®t-mal, valamint ezzel kompe-
ticiéban, pozitiv toltésti fehérjékkel ionos kapcsolatot létesithetnek. Semleges
pH tartomanyban a Ca?* ill. fehérjekotSképesség kiilondsen nagy valtozasokat
mutathat szerinfoszfatidak és foszfoinozitok esetében. A trifoszfoinozitok
foszfat-kotései egyben igen labilisak is és foszfomonoészteraz enzim hatasara
hidrolizalnak. Ennek alapjan Kar és HawrHORNE (1969) feltételezik, hogy
ingerlékeny membranok permeabilitasi kisérletek alapjan ,,closed’ ill. ,,open”
fogalmakkal megkiilonboztetett két struktirallapotat éppen e Ca?*t kotések,
ill. ilyen kotésben levé Ca®*-ok ,,release”-e befolyasolja.

2. Neutrdlis lipidek

Ebbe a csoportba sorolhaté a plazma-membran alkotérészei kéziil a
koleszterin.

3. Glikolipidek

A zsirsavval kapcesolt szfingozin szénhidrat komponensekkel (oligo-, ill.

poliszaharidokhoz) kétédik (1. szénhidratok).

B. Fehérjék

A plazma-membranok fehérje komponenseit sokkal kevésbé tudjuk jelle-
mezni, mint a lipoid dsszeteviket. Jorpes 1932-ben leirt stromatin-ja, Calvin
1946-ban izolalt elinin-je és stromatin-ja, MoskowiTz és CaLviN (1952) frak-
ciéi (stromin, S-protein, elinin, stromatin) mitermékeknek bizonyultak.
GREEN és munkatarsainak (1961) ,,struktirfehérje” koncepcidja, mely szerint
a membran mintegy 20 enzimén kiviil, enzimatikusan inaktiv, fiziol6gias pH-n
oldhatatlan, csak detergensekkel szolubilizalhat6, magas hidroféb aminosav
és a-helix tartalmi, diszulfid-hidakkal nem stabilizalt, 10 000—30 000 mél-
sulyd alegységekbél all6-struktirfehérjék alkotndk a membran véazat, nem
sikeriilt megerdsiteni.

MARCHESI és munkatarsai (MARCHESI, PALADE, 1967; MARCHESI, STEERS,
1968) Ca?*-kelatorok alkalmazasaval egy jol definidlhaté fehérjét izolaltak a
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vorosvérsejt membranbél, melyet spektrinnek neveztek el. Ez a fehérje a
membran-fehérjék mintegy 10—209,-at képezi. Alacsony ionerfsségen old-
haté, 0,5 mM ATP és 0,1 —1 mM Mg?* vagy Ca®* jelenlétében 40—60 A hosszi
csavart filamentumokka rendezédik, amelyek az aktin filamentumaihoz
nagyon hasonlék. Immunolégiailag azonban a spektrin az aktintél eltérd
fehérjének bizonyult és a miozin ATPaz aktivitasat sem befolyésolja az aktin-
hoz hasonlé mdédon. Kezeletlen és Ca?*t-kelatorral extrahalt vérdsvérsejt
ghostok elektronmikroszkoépos képeinek kiilonbozGsége alapjan feltételezhetd,
hogy a spektrin-filamentumok a membran bels§ felszinén tangencialisan ren-
dezddve helyezkednek el.

RosENBERG és GUIDOTTI (1969) tovabbfejlesztették a vorosvérsejt memb-
ranfehérjék szeparalasi lehet8ségeit. A spektrin frakeié kivonasa utan 0,8 M
NaCl-dal a membranfehérjék mintegy 409,-at tudtak szolubilizilni, majd ezt
kovet§ organikus oldészerkezeléssel tovabbi 109,-ot. Teljes szolubilizalast
csak egy tovabbi detergens kezeléssel sikeriilt elérni. Ez az utébbi frakecio
gélsziiréssel, kromatografiaval, keményits- és akrilamidgél-elektroforézissel
tovabbi mintegy 10 frakciéra volt bonthaté. Ezek molekulasilya 30 000—
240 000 kozott valtozott. Funkcionalis jelent§ségiik még ismeretlen.

ZAHLERNEK (1968) sikeriilt a detergenssel teljesen szolubilizalt voros-
vérsejt-membran fehérjéit és lipidjeit gélsziiréssel izoldlni. A két £f6 alkotérész
rekombinalhaté volt és elektronmikroszképosan a kiindulé membrannak meg-
felel§ képet adott. ABH vércsoport tulajdonsagait is megérizte, vizsgalt enzim-
aktivitasai (acetilkolinészteraz, alkalikus foszfataz) és Rh(D) antigenitésa azon-
ban a kezelés soran téonkrement.

A membran enzimaktivitassal rendelkez8 fehérjéket is tartalmaz. Fel-
szines elhelyezkedésti az acetilkolinészteraz, mig valésziniileg radidlisan (vek-
torialisan) hidalja 4t a membran szélességét az un. transzport ATPaz. Egyéb
ATPazok, adenilatciklaz, nukleozidfoszforilaz stb. jellegzetes membran-enzi-
mek. A citoplazma enzimei koziil szimos enzim (pl. a glikolitikus lanc tagjai)
a membranhoz kétGdve is megtalalhaték.

C. Szénhidratok

A {8bb szénhidrat épit8kovek a plazma-membranban a glukéz, galaktéz,
N-acetilgluk6zamin, N-acetilgalaktézamin, a fukéz és a szialsav. Ezek
mukopoliszaharidként peptidekhez, fehérjéhez kapcsolédhatnak vagy, mint
mar emlitettiik, szfingozinhoz kot8dve a glikolipid frakciéban jelennek meg.
A szidlsav mindig a membran kiils§ felszinén foglal helyet peptidekhez kap-
csolédva, és biztositja a membranfeliilet negativ elektromos toltését fiziolégias
pH-n. Az M és N antigének, ill. influenza virus receptor szintén ebben a frakcié-
ban fordulnak el§. Az intercellularis kapcesolatokat befolyasolé negativ toltés
mellett a felszini elhelyezkedésti mukopoliszaharidoknak valészintileg az epithel
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védelmében van szerepiik. A vorosvérsejtekben a glikolipid frakciéban foglal
helyet az ABH vércsoportrendszer. A vércsoportok szerepét a membranban
nem ismerjiik, de egyes vizsgalatok szerint gy latszik, hogy struktira-sza-
balyozé szerepiik is van. TosTESON és munkatarsai ui. LK (low potassium)
tipusi birka-virosvérsejteken kimutattak, hogy az embrionalisan aktiv
transzport ATPazzal rendelkezé vordsvérsejtekben az m vércsoport-antigén
kifejlédése az enzim aktivitasat gatolja. Az enzim azonban nem épiil le, hanem
megmarad a membranban, a sejteket anti-m ellenanyaggal reagaltatva ui. a
transzport ATPaz ismét reaktivalédik. Ez az adat az m birkavércsoport-anti-
gén és a transzport ATPaz enzim szoros kapcsolatara utal a membranban
(TosTEsow, 1971).

A membranok feltételezett szerkezete, membranmodellek

A plazma-membran f§ épitGanyagai, a fehérjék és lipidek egyes kutaték
szerint lamellaris, masok szerint mozaik struktiraban rendezédnek el a memb-
ranban. Ez az alapvet§ kérdés még ma sem tekinthetd eldontottnek.

Az elsd, széles korben elfogadott membranmodell lamellaris struktarat
tételezett fel. DANIELLI és DAvson (1935) vetették fel az elképzelést azon ered-
mények alapjan, hogy a vordsvérsejt-membran lipidjei a sejt felszin mintegy
kétszeresét tudnak beboritani (GORTER, GRENDEL, 1925) és a membran nagy
elektromos kapacitassal, de alacsony feliileti fesziiltséggel rendelkezik. Ro-
BERTSON (1960) elektronmikroszképosan kimutatva a Davson és Danielli altal
feltételezett trilaminaris képet és dsszevetve mas optikai méodszerek (ketts-
torés, rontgendiffrakcié) eredményeivel, valamint a sejtfeliilet negativ toltésé-
vel, részleteiben is kidolgozta ezt a modellt. Eszerint a lipidek bimolekularis
réteghen helyezkednek el a membranban, polaris résziikkel egymastél elfor-
dulva, apolaris részeiknél van der Waals erdkkel 6sszekotve, zsirsavlancuk
mentén koleszterinnel stabilizalva. Polaris fejeikhez a kiils és bels§ felszinen
elektrosztatikus kotések révén nyijtott konfiguraciéji fehérjék helyezkednek
el tangencialisan. A membran kiilsé felszinén még a fehérjéhez kotve szialsav
molekuldk is talalhaték. A trilaminaris képet helyenként Angstré’mnyi, vizzel
telt porusok torik meg, amelyeken keresztiil 1étrejohet a vizoldékony vegytile-
tek transzportja (1. abra).

Alapvet&en mas koncepciot vet fel BENson (1966). Elképzelésének alapja,
hogy a genetikus informéaciét a nukleinsav altal indukalt fehérjeszintézis
hordozza. A rendez§ elv tehat csak a fehérje lehet, amely rendezetlen go-
molyagként elhelyezkedve struktirajanak megfelelen in situ lipideket valo-
gat ki és kot meg (2. abra).

S36sTRAND (1963a, b) valamint GREEN és TzacoLoFF (1966) a ,,globula-
ris subunit” modell fogalmat vezették be. A plazma-membran fragmentaciéra
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és konflualasra valé hajlama, kénnyi dez- és reintegraciéja alapjan feltételez-
ték, hogy lipoprotein ,,repeating unit”’-ok lancolatabél all. Ujabban Green
hangsiilyozza, hogy a membran alegységek lipoproteinjei struktdrajukra nézve
folyékony kristalyoknak tekinthetdk.

A modern optikai vizsgalomédszerek (ORD, cirkulardikroizmus,
infravoros spektroszképia stb.) egyértelmiien kimutattidk, hogy a membran-
fehérjék 25—309,-a helikalis szerkezetii és a helixek lipoidokkal kapcsolédnak.
A fehérjék fennmaradé része rendezetlen gomolyagként fordul eld, f-nydjtott
fehérje-konfiguracié6t a membranban kimutatni egyaltalan nem sikeriilt.
Ezen adatok alapjan LENARD és SINGER (1966), valamint ZAHLER (1968) a
lamellaris modellt olymédon médositotta, hogy a hatarfeliiletekre helyezte a

Kilsd felszin
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1. dbra. Davson és Danielli membran-modellje
2. abra. Benson membréan-modellje
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3. dbra. Lenard és Singer membran-modellje
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gomolyag allapotban levd fehérjéket, mig a helikalis fehérjéket radilisan, a
membran szélességét atszelGen, a lipidrétegekkel szoros kélesonhatasban (3.
abra).

ﬂjahban egyesek a klasszikus Danielli—Davson— Robertson modell és a
Lenard —Singer valamint Zahler modell felfogasat egyesitik. Feltételezik, hogy
a fehérje a rendezdelv és ez a felszinen inkabb gomolyag, a membran mélyében
inkabb helikalis szerkezetd és a lipoidokat kivélogatva, azokkal tébbszoros
kélesonhatasba 1ép (,,multiple interaction’ modell). A lipidek fehérje altal
iranyitott elrendezése a nmativ membranban némi tendenciat mutatna a bi-
molekularis rétegszerkezet iranyaban. A szabalyos bimolekuléris lipidréteg
és a trilaminaris kép azonban csak fixalasi miitermékként, a fehérjék denatura-
ciéja utan jonne létre.

Warrace és GOrRDON a lamellaris felfogassal ellentétes mozaikstruktir-
modellt tettek kozzé még 1968-ban is, amelyben a fehérjék lipofil résziikkel
kifelé fordulva mozaikszertien kapcsolédnak a lipoidokkal. Egyes fehérjeszige-
tek kozepében hidrofil, befelé fordulé fehérjével bélelt vizzel telt pérusokat
tételeznek fel.

A fentiekbdl kideriil, hogy a plazma-membrén struktdrajarél még nagyon
keveset tudunk. A 6 komponenseit §sszetarté er8krgl azonban mar nyugodtan
kijelenthetjiik, hogy tobbségiikben nem kovalens kotések, hanem gyenge
kolesonhatasok és ionos kapesolédasok. A primer komplexeket valdszintileg
ionos kapcsolédasok hozzak létre és ehhez nem ionos kotéssel neutralis és iker-
ionos lipidek kotddnek. E gyenge kilecsonhatasok teszik lehet§vé a membran
gyors és nagymérvii konformacié valtozasat, ami a membran funkciéjanak,
az anyagtranszportnak strukturilis elGfeltétele.
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