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A redoxreakciok és az ATP-szintézis kapcsolata

A szabadenergia forrasai és nyeloi egymastol elkiilonitett fehérjerendszerek. Ezekben torténnek
az elektrontranszport redoxreakcioi és a foszforilalas.

Elme¢let a kapcsolodasukra:

- Kémiai hipotézis (Slater, 1953): kémiai intermedierek kotik dssze a fehérjeparokat
Kudarc! — Nem sikeriilt ilyen vegyiileteket talalni és azonositani

- Kemiozmotikus elmélet (Mitchell, 1961): A mitokondriumok, a kloroplasztiszok és a
baktériumok elektrontranszportlancait az ATP szintéziséhez a proton elektro-
kémiai potencialja kapcsolja.



A kemiozmotikus (Mitchell-) elmélet

A fény abszorpcidja vagy a szubsztrat (SH,) oxidacioja soran keletkezd szabadenergia altal
meghajtott ETL protonokat pumpal, és az igy létrehozott Apy+ elektrokémiai potencial hajtja
meg az ATPaz protonpumpajat az ATP szintézise iranyaban.

2.3 RT

AﬂH+ = AW — TAPH

Peter Mitchell (1920 — 1992) brit biokémikus altal 1961-
ben posztuladlt elmélet a mitokondriumokban zajlo

elektrontranszportlanc elektronszallitdsa kozben Iétre- 2 viz,'sm}é,z.;
jott ATP keletkezésére. (kémiai Nobel-dij, 1978)

3.12 abra. A protonok mozgasa a membra-
non at a két protonpumpa (az elektron-
transzportlanc, ETL és az ATPaz) hatasara.



A kemiozmotikus (Mitchell-) elmélet

Mitchell posztulatumai:

Intermembrane space

1. A  mitokondrium  bels§ membranjaban  H+ T H ' H+ H' H e
helyezkednek el az elektrontranszportlanc ‘ _—
enzimkomplexei, amelyek elektronszallitas 1 M"‘ { w )J“JC%
kozben protonokat pumpalnak ki a kiilsé és ”W }: (;‘{ “m
bels6  membran  kozotti  térbe,  ami 4

protongradiens kialakulasahoz vezet.

2. A bels6 membran atjarhatatlan a protonok és
hidroxidionok szamara. Mitochondrial matrix Inner mitochondrial membrane

kép: www.boundless.com



https://www.boundless.com/biology/textbooks/boundless-biology-textbook/cellular-respiration-7/oxidative-phosphorylation-76/electron-transport-chain-362-11588/

A kemiozmotikus (Mitchell-) elmélet

3. A bels0 membranban talalhat6 ATP- - B -

mitochondrial

membrane .

ns

szintetizaldo enzimkomplex reverzibilisen is
képes mikodni. A protonmotoros er6
erteketdl fiiggden keépes ATP elbontasaval
(és ennek soran keletkezd szabadenergia
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felhasznalasaval) protonokat kipumpalni, ™ -1 P
vagy ADP-b6l ATP-t szintetizalni a = i
protonok  ellentétes irdnya mozgasa  \_ A\
kozben.
(A) ATP SYNTHESIS (B) ATP HYDROLYSIS

®1995 GARLAND PUBLISHING
kép: www.proprofs.com

A membranon keresztiilli protonmozgashoz szorosan kapcsolodik az
elektrontranszfer ill. az ATP szintézis/hidrolizis!


http://www.proprofs.com/flashcards/story.php?title=unit-6-mitochondria-chloroplastspart-2

A protonaramkor

A két tipusu protonpumpa (ATPaz és ETL) altal keltett protonmozgas az energia-atalakitod
membranban hasonlit az elektron mozgasahoz az elektromos dramkorben.

eme. U(V)
elektromos dramksr |  biolégiai membrdn 4=
energiaforrds redoxpotencidl- redoxpotencidl- Je- Svidzd
kiilonbség az elemben | kiilonbség a légzési rovigzar
elektrontranszport-
ldnc elemei kazatt
potencidl killsé fesziiltség (U) Apy,, -
(fesziiltség)
dram elektromos dram protondram 3.13 dbra. Az elektromos (balol.da.\lt) és a pro-
tonaramkér (jobboldalt) analégiaja. (e.m.e. ill.
fogyaszrs pl. iz26 ATP-dz p.m.e.: elektro- ill. protonmotoros ers, &: e-

lektromos fogyaszto).

forras: Zimanyi Laszlo — Bioenergetika



A kemiozmotikus elmélet kisérleti bizonyitekal

1. A HY/ATP sztochiometria stacionarius esetben:

Ha ATP szintetizalodik, akkor a protonmotoros erének nagyobbnak kell lennie a foszfat-
potencialnal:

AGyrp
F

A”H-I_ >

Kisérletileg meghatarozott protonmotoros erd (4uy+) stacionarius viszonyok mellett Apy+=
2-300mV. A megfigyelt foszfatpotencial: 5-600mV = legalabb 2-3 protonnak kell a
membranon (ATPaz-on) athaladni, hogy 1 ATP szintetizaloédhasson.

Kisérletileg mérések: 3H*/1ATP [1,2] sztochiometriat mutatttak.

1 Haraux, F., and de Kouchkovsky, Y. (1998) Photosynth. Res., 57, 231-251.;
2 Tomashek, J. J., and Brusilov, W. S. A. (2000) J. Bioenerg. Biomembr., 32, 493-500.



A kemiozmotikus elmélet kisérleti bizonyitekal

2. Indukcios fazis az ATP termelésben 2st

Egyedileg telitési fényfelvillanasok (flashek) sorozatara az ATP
termelés csak késéssel indul meg az elézdleg sotétben tartott
fotoszintetikus membranokban. A néhany tiz felvillanas arra
kell, hogy a tiladoid membranon keresztiil kiépiilhessen a

protongradiensnek olyan (kiiszob)szintje, amely felett az ATP
mar szintetizalhato

ATP fmmeal-moi chi™)
o
T

o

I

Fic. 3. Dependence of ATP synthesis in DTT-reduced and
untreated thylakoid membranes on the number of saturating
single-turnover flashes. A shows the yvield of flash-induced ATP
synthesis measured at AG, 1y of 38.5 kJ-mol~". ATP synthesis can be
observed after about 10 flashes in membranes that had been pre-
treated with DTT (O), whereas unreduced membranes (®) require
about 15 flashes. B shows these data expressed as ATP yield per
flash, The flash yields were estimated by calculating the average
yields between consecutive data points from the experiment shown
in A. The data in B were computer-fit to a single first-order rise using
a nonlinear m-&-lm analysis (28). 'I;bm data points in :h:ch
no ATP was synt were not inclu in the curve fitting
analysis. These results show that the onset of ATP synthesis mimics Number of Floshes
the release of tightly bound [“C]ADP (Fig. 2).

forras: Roger P. HangarterS, Patricia Grandoni, and Donald R. Ort.The Effects of Chloroplast Coupling Factor Reduction on the
Energetics of Activation and on the Energetics and Efficiency of ATP Formation, THE JOURNAL OF BIOLOGICAL
CHEMISTRY Vol. 262, No. 28, Issue of October 5, pp. 13513-13519,1987
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A kemiozmotikus elmélet kisérleti bizonyitekal

3. ATP szintézis mesterségesen létrehozott protonmotoros erovel

A foszforilacio fiiggetlen attol, hogy milyen formaban all rendelkezésre a proton elektrokémiai
potencialja, azaz mesterségesen felépitett protongradienssel is lehet mikodtetni az ATP
szintézist.

ATP termelodik olyan membranokban
(pl.: tilakoid),  amelyekben  az
elektrontranszportot  gatoltak, ¢és a
proton elektrokémiai potencialt
mesterségesen (pl.. sav-bazis ugrassal)
keltették. Erre példa a Jagendorf-
Kkisérlet

6ll zec

forras: Photophosphorylation is chemisomotic http://www.biologie.uni-hamburg.de/b-online/library/bio201/jagendorf.html



A kemiozmotikus elmélet kisérleti bizonyitekal

4. ATP szintézis membranmodellekben

Létre tudtak hozni olyan mesterséges membranrendszert, amelyekbe a beiiltetett ATPaz ATP-t
tudott szintetizalni. Nincs kémiai intermedier —> tisztan mutatja a kisérlet a csatolas
kemiozmotikus tipusat

Hibrid vezikula létrehozasa: BR tartalmu bibor membran, emlds ATP-az és exogén lipidek.

A Dbakteriorodopszin (BR) a Halobacterium salinarum
sejtmembranjaban  miukédé — fény  altal  hajtott
protonpumpa. Bibor membran formaban koénnyen
tisztithato, és beépitheto lipid vezikulakba.

Ugyancsak tisztithatdo és vezikulaba épithetd az ATP-az
fehérje (pl. szarvasmarhabol).

A mintat megvilagitva a BR protonokat transzportal a
membranon keresztiil, €s megfigyelhetd az ATP szintézis !




A kemiozmotikus elmélet kisérleti bizonyitekal

5. Szétkapcsolé (uncoupler) anyagok hatasa

A kemiozmotikus elmélet egyik legmeggy6zobb sikere, a szétkapcsolok miikodésének
magyarazata.

A szétkapcsold anyagok (pl. dinitrofenol, FCCP) =
elnyomjak a foszforilaciot, és ugyanakkor megnovelik A Vi
az elektrontranszport sebességét.

Ezek az anyagok csatornat, poérusokat nyitnak a

protonok szdmara a membranban, és ezzel megnovelik _

a membran proton-vezetoképességét. $ MENERAN.
, , o s , - . vi fazi

A  membranban 1étrehozott rovidzar leterheli a e i

protonmozgato erét > ATP termeles hatasfoka 372 4bra. A protonok mozgasa a membra-

lecsokken (akar nullava is valhat) non at a két protonpumpa (az elektron-
transzportlanc, ETL és az ATP4z) hatasara.



A biologiai membranon keresztuli transzport

Az ¢10 sejt biologiailag aktiv hartyai, membranok, elhataroljak a sejtet a kornyezettol masrészt
fontos ¢élettani funkciokat latnak el.

A membran félig atereszto tulajdonsagu! Megszabja, hogy milyen anyagok juthatnak at rajta.
A membranon keresztiili anyagtranszportot nagyrészben biofizikai jellemzok hatarozzak meg:
molekulaméret; elektromos toltés; lipid-oldékonysag; szabadenergia

A membranon keresztiil torténo anyagatviteli folyamatokat harom nagy csoportba osztjuk:
|. Passziv diffuzio
|l. Kozvetitett difftzio
I11. Aktiv transzport



A biologiai membranon keresztuli transzport

Osszehasonlitisi szempont

Passziv diffizid

Kozvetitett diffuzid

AKtiv transzport

kozvetitd anyag

membranlipidek

membréanfehérjék
(ionoférok)

membranfehérjék

aramlasi elektrokémiai egyen- elektrokémiai egyen- | van még elektrokémiai
fluxus sulyban megsziinik sulyban megsziinik gradiens ellenében is
—_—
energiaforrashoz vald nincs esetleg kdzvetett kozvetleniil
csatolas (altaldban ATP)
specificitas nincs nagyfoki nagyfoki
telités nincs igen nagy szubsztrat- igen nagy szubsztrat-
koncentraciénil koncentracional
ellentett (ion)transzport nincs van van
irAnya irreverzibilis reverzibilis majdnem irreverzibilis
gétolhaté-e nem igen igen
vegyiiletekkel

4.1 tablazar. Membréanon keresztiili transzportfolyamatok tulajdonsagai.




A biologiai membranon keresztuli transzport

Passziv transzport: ® o
A transzportalt anyag az energia-

gradiens mentén ,,lefelé” halad

Csatorna

AKktiv transzport:
Valamilyen energetikailag kedvez6
folyamat felhasznalasaval (alt. ATP

hidrolizis) egy mas szubsztrat & @ o
transzportja az energiagradinse | |
ellencben Passziv Kozvetitett

| diffuzio diffizio |

Passziv transzport

Nagy

i
L

A

Aktiv transzport

Elektrokémiai
potencial
gradiens

Kicsi



A biologiai membranon keresztuli passziv transzport

Passziv diffuzio

A koncentracié gradiens iranyaban a
molekulasulya vegyiiletek egyszerti diffazioval
szabadon atjuthatnak a membranon, nagyon
korlatozott a szervezetben

Novekvo koncentraciokiilonbséggel a transzport
sebessége minden hataron tul ndvekedhet.

Kozvetitett (facilitalt) diffuzio

A legtobb anyag - metabolitok, tapanyagok, ionok,
makromolekulak -  atjutasait a  membranon
transzport fehérjek biztositjak.

Enzimreakciokhoz  hasonlit,  fehérjék  altal
kozvetitett, a koncentracio gradiens iranyaban
torténik.

@ .. o0,
Csatorna

i

Nagy

Elektrokémiai
potencial
gradiens

Kicsi

> % e
Passziv Kozvetitett
diffazio diffazio

Passziv transzport



A biologiai membranon keresztuli passziv transzport

A kozvetitett diffuzio kinetikaja, a Michaelis-Menten egyenlet

* - A S molekula (szubsztrat) atjutasat a membranon
egy E transzporter fehérje (permeaz) segiti. KOTES TRANSZPORT

oo S

* A szubsztratot a permeaz reverzibilisen megkéti = o
komplexet képez (ES) = atjuttatja = elengedi. Q0

« A folyamatot a reakciok alabbi sorozataval irhatjuk

le:
k1 ke3 4.1 abra. A membranon keresztiili egyiranyu kozvetitett
N : .
S kint T ECE S—oE+S bent transzport legfontosabb lépései. Az S szubsztritot az E
k2 permeaz fehérje K| kotési dllandéval megkoti a memb-

ran kiils6 oldalan (baloldal) és atjuttatja a belsé oldalra,

« Atranszport sebességének [S] koncentraciofliggése: ahol a levalds (disszociacio) tokéletes (jobboldal). A
[S] membrant bimolekularis lipidréteggel jelsltik.

" K+ [S]

v = k3 |E]



A biologiai membranon keresztuli passziv transzport

A kozvetitett diffuzio kinetikaja, a Michaelis-Menten egyenlet

A kozvetitett transzport sebessége telitési: csak egy bizonyos hatarig novekszik a szubsztrat
koncentraciojanak novelésekkor.

y

Ymax

K, a transzportdlandd anyagnak az a koncentracioja,
melynél a transzport a maximalis sebesség felevel mitkodik

v

{

Mivel a szubsztrat mindkét iranyban atjarhatja a membrant.

Emiatt a megfigyelheto transzportsebesség a kétiranyu
folyamat eredoje lesz:

PASSZiY
DIFFUZIO

transzporl sebesség,

P

0 Km
kilsd szubsztratkoncentracid (S

. 4.2 dbra. A iranya kozvetitett transzport (Mi-
[S] kint [S]bent ) dbra. Az egyiranyu port (

= — ; = . — chaelis-Menten egyenlet) és a passziv difftizi6 sebes-
V= "Vkint + Vbent = Vmax ( K. + [ Y ] . K. + [ S] ségének (V) fﬁggégs}; a kiﬂ)sé szltjlbsztrétkoncentrécié-
m kint m bent tol. A kozvetitett diffizio sebessége v, értéknél te-

litédik, ennek felét (v,,./2) a permeaz-szubsztrat
rendszerre jellemz6é K, koncentraciénal éri el. A
passziv diffazi6 nem specifikus, nem telithet6 és kis

sebességii.



A biologiai membranon keresztuli passziv transzport

Lehetséges transzportmechanizmusok (modellek)

Polaros szubsztrat nem képes kozvetleniil &tmenni a membran hidrofob tartomanyan a nagy
inaktivacios energia miatt. - Feltételeziink olyan anyagokat, amelyek az ionok mozgasat
segitik a vizes fazisbol a hidrofob fazisba.

Ezek kétfélék lehetnek:

a. JTonoforok: kisméretli, mobilis ,,ionvivéd” molekulak, melyek vagy hidroféb boritasba
csomagoljak a transzportalandé Iont vagy ioncsatornakat tudnak formalni a
membranban

b. Permeazok: nagy integralis fehérjék, amelyek felgyorsitjak a specifikus ionok
athaladasat a membranon



A biologiai membranon keresztuli passziv transzport

Lehetséges transzportmechanizmusok: Ionoforok

Ionof6r Molekulasuly (D) Mechanizmus Ionszelektivitas
R P : egyértékd kationok
valinomicin 1100 mobilis hordozo (K*> >Na*)
nigericin 724 mobilis hordozo egyertek+u kzitlonok
(K",H")
A 23187 523 mobilis hordoz6 2 S AT
(Ca™)
gramicidin | g, | comtomaképas kereszti- | oo g arionok
A ranyud 0sszekapcsolodassal
amfotericin 924 csatornaképzés laterdlis anionok >
B Osszekapcsolddéssal kationok

4.2 tablazat. lonoférok tulajdonsagai.

Az ionoforok altal segitett difftizié alt. lassu, mivel az ionoférok membranbeli diffuzidja
limitalja a transzport sebességét.



A biologiai membranon keresztuli passziv transzport

Lehetséges transzportmechanizmusok: Ionoforok — mobilis hordozo

A valinomicin antibiotikum tipikus mobilis hordoz6 — szabadon diffundal a membran hidrofob
tartomanyan.

* A molekula kiilsé feliiletét aminosavak hidrofob
oldallancai keépezik.

« A hat vagy nyolc Kkarboxilcsoport (C=0)
oxigénatomja kozépre fokuszalodik, és az ide kertild
kationnal kelatot képez.

« A valinomicin nagyfoka specificitasa a gyurt
szerkezetebol adodik:

* ha az ion mérete tal kKicsi nem tud kolcsonhatni
az oxigenatomokkal
 hatul nagy, deformalja a gytrit

-\ HIDROFOB
| KOPENY




A biologiai membranon keresztuli passziv transzport

Lehetséges transzportmechanizmusok: Ionoforok — hidrofil porusok

PORUS

Az ionofoérok ezen csoportja csatornat képez a membranon keresztiil.

« A gramicidin A 15 aminosavja apolaros
kornyezetben 2,5 — 3 nm hosszu ¢s 0,4 nm atméroji
balsodrasos hélixet képez. = tul rovid, hogy atérje a
membrant

« Két gramicidin Aaz N terminalnal spontan 6ssze tud
kapcsolodni —> atéri a membrant, révid idore

csatornat vagnak 4.4 dbra. A gramicidin A csatorna-
« A csatorna hidrofil természeti - kedvez az képzése a membranban. Két ion-
ionathaladasnak oféraz N terminaloknélidélegesen

osszekapcsolodik (dimerizél6dik),
és néhany vizmolekuldval bélelt
(hidrofil) pérust (csatornat) nyit,
amelyen bizonyos ionok nagy se-
bességgel at tudnak haladni.



A biologiai membranon keresztuli passziv transzport

’ . , KOTES TRANSZPORT
Lehetséges transzportmechanizmusok: Permeazok 5

A permeazok kétallapota kapuzott porusok. ﬂ

Korabbi elképzelések olyan hordozdkat s
feltételeztek, amelyek ingajaratban kozlekednek a
membran két oldala kozott, vagy forgé-buké
mozgasukkal a szubsztrat-kotOhelyet hoztdk a
membran kiilsd ¢€s belso feliiletere.

nen

A jelenlegi elképzelés:

e Szubsztratkotés 4.5 dbra. A transzportfehérjék mitkodésének néhany elkép-

2~ A A 4 zelheté modellje. Az S szubsztrat a fehérjéhez eltérd ko-
’ konformacwvaltozas tésallandokkal reverzibilisen kotédik a membran mindkét

e szubsztrat kiengedése a membran masik oldalan. A transzport a fehérjének a membréanon keresztiili
r transzlacids és rotaciés diffazidjaval (a), csak rotacidjaval
oldalan. (b) ill. csekély elmozdulast igénylé kapunyitassal (c) tor-

ténhet. Az elsé két modell megval6sulasa a fehérje jelent6s
elmozdulasigénye miatt valészintitlen.



A biologiai membranon keresztuli aktiv transzport

Az aktiv transzport energiaigényes, mivel a szallitas soran no a
koncentraciokiilonbség. A folyamat energiaigényét altalaban a
sejt-mikodésbol szarmazo ATP hidrolizise fedezi.

Nagy
Harom fontos enzimrendszer, amelyben az ATP hidrolizise
szolgaltatja a transzporthoz sziikséges energiat:

Elektrokémiai

%2 %%% potencial
Energia
¢ C g Kicsi

gradiens
« Na*/K* ATPaz - 3 Na*-iont pumpal ki, mig 2 K*-iont ?%%
pumpal be a sejtbe kb. tizszeres koncentracid gradiens
ellenében.

« Ca?" ATPaz — kélciumot transzportal ki a citoplazmabol

* H*-pumpa - az €16 sejtek mitkodeéséhez elengedhetetlen Aktiv tranSZpOFt



A biologiai membranon keresztuli aktiv transzport

Az orvosi alkalmazas szempontjabol fontos megemliteni, hogy
* agyomor savasodasat is protonpumpa biztositja, valamint
 alizoszoma membranja is tartalmaz ATP-fliggd protonpumpat.

A lizoszomak membrannal korulvett, valtozd méreti és
megjelenéstit  organellumok. Benne a kémhatas savas
(pH=4-5), mig a citoszol kozel semleges (pH=7,2). Ezt a H
pH-gradienst a lizoszOma membranjaban mikodo ATP-
fliggd protonpumpa tartja fenn, amely
az ATP felhasitasabol szarmazo kémiai energiat hasznalja
fel arra, hogy a citoplazmabol protont pumpaljon a
lizoszéma belsejébe.
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