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Bioldgiai Receptorok: Az Elet Interfészei

Szerkezet, Jelatvitel és Orvosi Jelentdség
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Nem Statikus Kapcsolok, Hanem Dinamikus Informacios Csomopontok

Statikus Modell

Konformaciods tajkép

o KettOs feladat: Szelektivitas (felismerés) + Transzdukcio (jelatalakitas).
e A mechanizmus: Konformaciovaltas (alakvaltozas) a kotédés hatasara.

o Uj modell: A klasszikus ,on-off” kapcsold helyett a receptorok tébb konformacios
allapot egyensulyaban léteznek.
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Az Inger Spektruma: A Fizikatol a Kemiaig
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Mechanoreceptorok: Kemoreceptorok: Termoreceptorok: Fotoreceptorok:
Membran deformacid Specifikus kémiai Hoémeérsekletfliggd Foton abszorpcid =
— joncsatorna nyitas. ligandum kotodeés. konformacio. sztereo-izomerizacio
(Rodopszin).
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A TRP-csatornak: A multimodalis érzékelés csucsai
(h6é + pH + kapszaicin egyetlen fehérjén).
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A ,Négy Nagy” Szerkezeti Csalad |

-

1. loncsatorna-
kapcsolt

Ultragyors valasz (ms).

(Példa: Nikotinos ACh)

o

.

2. GPCR
(G-proteinhez
kapcsolt)

A legnagyobb csalad
(7TM szerkezet, ~800
tipus).

Y

’

3. Enzimkapcsolt

Dimerizacio és
autofoszforilacio.
(Példa: Tirozin-kinaz / Inzulin)

o

Apolaris ligandumok
(szteroidok) kozvetlen
génatirasi hatésa.




A Kotodesi Logika: Kinetika és Szelektlwtas P
-

Affinitas (K,) vs. Kinetika | i

A bioldgiai valasz szempontjabdl gyakran a k,, ‘

(bekotddesi) és kor (leoldddasi) sebesség a
donto.

Receptor

Koncentracio-tartomany

Neurotranszmitterek (uM — mM) vs
Hormonok (pM — nM).

Biased Agonism (Szelektiv jelatvitel)

Ugyanazon receptor kulonb6z6 ligandumokkal
mas-mas utvonalat aktivalhat.

Pathway A Pathway B
2 d




Transzdukcio: A Sejt Nyelvére Forditott Inger

I Ligand: Adrenalin
‘ Receptor: B-adrenerg receptor

L Transducer: Gs fehérje aktivacio

y

Effector: Adenilat-ciklaz = cAMP szint ndvekedés

|

Response: Protein Kinaz A (PKA) aktivacio ]

i L

Network: A folyamat nem
linearis, hanem halozatos.

i
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Amplifikacio: Hogyan Lesz a Suttogasbol Kialtas?

Y7 \ 1 Receptor

N \ Szamos célfeherje
N \foszforiléciéja
& L]

A tobbszoros szorzohatas lehetové teszi, hogy minimalis hormonszint is
robusztus sejtes valaszt valtson ki.
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A Valasz Idoskalai

Milliszekundumok Masodpercek/Percek Orak/Napok
(Gyors) (Kozepes) (Lassu)
=
§ G £
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Membranpotencial- Metabolikus Génexpresszios
valtozas szabalyozas program megvaltozasa
(loncsatornak) (Enzimaktivitas, (Transzkripcids faktorok)

foszforilacio)

Ugyanaz a receptor gyakran parhuzamosan, tobb idésikon is hat.
Inter
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Erzékszervi Specializacio és Hardveres Sz(irés

Nociceptorok (Fajdalom)

Szabad idegvégzodések (TRPV1, ASIC).
Jellemz6: Plaszticitas (gyulladas -
érzékenység fokozodas).

Pacini-test (Tapintas)

A lamellaris szerkezet mechanikai
sz(iroként m(kodik — csak a vibraciot
engedi at (gyors adaptacio).

i 4l

Light photon

Inner
segment

Y '
Y a Aperpolarizaﬁan

signal

Fotoreceptorok (Latas)

Forditott logika — Fény hatasara
hiperpolarizacio torténik.
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az akcids potencialok gyakorisaga
a VIIl. agyideg axonjan
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Univerzalis Jelatvitel: Bakteriumoktol az Immunrendszerig

Novények

Fitokromok: Fény
Immunrendszer minéségenek erzékelese. Baktériumok

Auxin receptor: Quorum sensing: Sajat

T- és B-sejt receptorok (TCR, Fehérjelebontason keresztuli populdcids slriiség érzékelése.
BCR) - Végtelen variacié az genszabalyozas.
adaptiv felismerésért. Kemotaxis: Ultraszenzitiv

receptor-klaszterek.
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Amikor a Rendszer Meghibasodik: Receptor-beieg

'LI

Gain-of-function

Konstitutiv aktivacio = Rak.

Loss-of-function

Jelatviteli hiany.

hY
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segek
"
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Autoimmunitas

,-,-:*—j Antitestek a receptor ellen.

: (Példa: Myasthenia gravis —
. Acetilkolin receptor blokkolasa).

Rezisztencia

Erzéketlenség a jelre.

(Példa: 2-es tipusu cukorbetegség
— Inzulinreceptor hiba).
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Gyogyszercélpontok és Precizios Medicina

' Y¢ Onkolégia: Tirozin-kinaz
' inhibitorok.
Y& Kardiolégia:
0 Béta-blokkolok.

. - , 3 Y& Pszichiatria:
A gyégyszerek tobb mint 60%-a Szerotonin/Dopamin
receptorokon keresztul hat. modulatorok.

Precizios medicina — Terapia az egyedi receptorprofil alapjan.
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Medical Deep Tech

A Kutatas Elvonala és Hazai Vonatkozasok "“»«}

e 2012: GPCR szerkezet
(Lefkowitz & Kobilka).

e 2021: HO- és
mechanoszenzorok (Julius &
Patapoutian).

' Nobel-dijas Mérféldkovek:
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Technolégia: Magyar Hozzajarulas:
» Cryo-EM és a dinamikus » Kiemelkedd neurobiolégiai
modellalkotas forradalma. és farmakologiai

hagyomanyok (jelatviteli
mechanizmusok es kinetika |
kutatasa). |
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A Jovo: Szimulacio es Tervezes

A receptor nem csupan
érzeékeld, hanem
evoluciosan konzervalt
szabalyozo elem.

 Single-molecule
dinamika: Egyedi
molekulak
megfigyelese.

L e Al-alapu
ligandtervezes:
Uj gyogyszerek
tervezése a
,konformacids
tajkep” teljes

', — N » dellezésével.
) -
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