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Tartalmi attekintes

A K+ csatornak torténeti hattere

K+ csatornak strukturalis felosztasa

— 6 transzmembran (tm) domén, 1-porusu csatornak
— 2 tm 1 porus,

— 4 tm 2 porus

A K+ csatornak funkcioi és szerepe kulonboz6
sejttipusokban

K+ csatornakkal osszefuggo betegsegek
« Ataxia, LQTS, Gyogyszer indukalt arritmia



Historical background 1/2

Early days of ion channels

e 1700as évek az ozmozis felfedezése Jean-Antoine Nollet révén

e 1852 Carl Ludwig a membran csatornak létezését suggests the existence of
membrane channels.

» 1855 Adolf Fick’s diffuzios torvénye

« 1888 Walter Nernst megfogalmazta elektrodiffuzids egyenletét az ionok
membranon torténd atjutasarol

VszB—T In —[K+]° =26.7_, -In [K+]°

a [k] Ly

e 1890 Wilhelm Ostwald: az elektromos aramot az él6szévetekben a
sejtmembranon atjutd ionok okozzak

“Diffusion is like a flea hopping, electrodiffusion is like a flea hopping in a breeze”
-- A.L. Hodgkin



Historical background 2/2

1952 - Hodgkin & Huxley felfedezi a K+ O R Y
csatornak kapuzasi kinetikajat. Leirjak az | o
akciés potencial matematikai modeljét
orias tintahal axonon.

1963 - Hodgkin & Huxley Nobel dij

1969 - Kaplan és Trout felfedezi az els6 K
csatornat Drozofilaban, amit shaker-nek
neveznek.

1987 - Megszekvenaljak az els6é K+ ...ic.in som:ones
csatorndt (Papazian et al. ) Planc.  emM:rrrrvere

. Fruitfly 6TM :TM :vg"u
1991 - Erwin Neher and Bert Sakmann worn 6TM : TMTTVGYG

Mouse 6TM : SM

Nobel dijat nyertek az ioncsatorna fluman 210
L] vé V4 7 7 uman :
mechanizmus leirasaért

1998 - K* csatornak térbeli strukturajanak
meghatarozasa Roderick MacKinnon
nevéhez fzodik.
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The First Image of a Potassium lon Channel

Electrical signals underlie many
of the body's essential
physiological processes: they
control the pace of the heart,
blood pressure, and the
secretion of hormones into the
bloodstream, for example, and
they transfer information in the
nervous system. These signals
are generated when ions such
as sodium or potassium travel
in or out of cells through one or
more channels in the cell
membrane. Since the 1950s
scientists had techniques to
measure and study this
electrical activity.

But Roderick MacKinnon (1956
- ) wanted to visualize how such
channels work-and how a
channel selects one type of ion
and filters out others-by solving
its atomic structure in three
dimensions. Beginning in 1998,
MacKinnon published a series
of images that showed for the
first time how electrical
signaling occurs in a potassium

ion channel. For this work
he was awarded a
Nobel Prize in 2003.



A K+ csatornak szerkezeti osztalyozasa —
K+ csatorna a-alegységek altalanos strukturaja

Voltage-gated K* channels (K,)

Calcium-activated K* channels (Kea)

Hyperpolarization
decrease cell excitability

Inward rectifier K* channels (K, ) “Leak” or background K* channels

A feszultség szenzitiv és kalcium szenzitiv K+ csatornak hasonl6 strukturajuak, 6 TM
régio és egy porus formald S5-S6 loop régiobdl alinak.
A Ca szenzitiv csatornak abban kulonboznek, hogy a hosszu C terminalis vég és Ca

kalcium kotd helyeket tartalmaz mint pl. a calmodulin, valamint szabalyozza az
ioncsatorna Ca érzékenységet.

A Kir csatornak két TM domaint tartalmaznak melyek egy porus alkoto loop régioval

kapcsolodnak egymashoz. A Kir csatorna S1 és S2 régioi homoldgok az el6bbi két
csoport S5 és S6 szegmenseével.



A K+ csatornak szerkezeti osztalyozasa —
Hat TM domén 1-Porusu csatornak

« A fesziltség fligg6 K+ csatorndk (Kv) kozzé
tartoznak tobbek kozott a Shaker tipusu
csatornak a human ether-a-go-go génrél
elnevezett HERG csatorna, a Ca2+ aktivalt K+
csatornak, és a KCNQ tipusu csatornak, melyek
depolarizacio altal aktivalodnak.

A. Six transmembrane one-pore

* A fesziltség fliggd K+ csatornak mindegyike 4
alfa alegységbdl all, melyek mindegyike 6TM
szegmenst (S1-S6) és egy polus régiot (P)
tartalmaz S5-S6 kozott, s végil egy S4
feszlltség-érzékel6 szegmenst (pozitiv toltésd

Native aminosav.)
Clones curent
EEH_GMB lll'é:r:.n IKro. IKys e A feszlltség-figg6 K+ csatornakhoz egy
KL QT IKs kiegészit6 béta-alegység (K,B) kapcsolodik,
7:?501 ‘lﬁrf:iﬂ amely egy citoplazmatikus fehérje kot6hely, ami
Cia 8

az a-alegység N-terminalis részén talalhato.



A K+ csatornak szerkezeti osztalyozasa —
Ket TM domén 1-Porusu csatornak

B. Two transmembrane one-pore

Kirl.1
Kir2. 1
Kir3.1/Kir3.4
KirG.2 / SUR

HomK
1K,

lach
Katp

A befelé egyeniranyitd K+ csatornak (Kir) egy
tavoli szupercsalddja a K+ csatornaknak, négy
alfa alegységbdl mindegyik tartalmaz két-
transzmembran szegmenst (M1 és M2), és
kozottik egy porusalkotd hurok régiot.

Ezek a csatornak befelé iranyitdak, és fontos
szereplik van a nyugalmi membranpotencial
fenntartasaban.



C. Four transmembrane two-pore

A K+ csatornak szerkezeti osztalyozasa —
4 TM domén 2-Pdrusu csatornak

TWIK
THEK
TASK
TRAAK

A tandem-pdrusu csatorna csalad egy gyenge befelé
egyeniranyitdé K+ aramért felel6s, négy feltételezett
transzmembran domént és két porus alkotd régiot
tartalmaznak.

A A4TM 2P csatornak az egyik leggyakoribb K+
csatornak, melyek rendelkeznek K szelektiv régioval.

TWIK, two-pore-domain inward K channel
TREK, TWIK-related K+ channel
TASK, TWIK-related acid-sensitive K1 channel;

TRAAK, TWIK-related arachidonic acid-stimulated K1
channel.



A K+ csatornak kulonbozo tipusai

Altaldban a K+ csatorndk aktivitasa
precizen szabalyozott, pl. a transzkripcid
szintjén a szovet-specifikus szabalyozasa
altal, valamint biokémiai szignalok altal.

Taldlunk olyan K+ csatornakat melyek
alapvetden aktivak, de a legtobb esetben
csak id6szakosan mukodnek fiziologiai
szingal altal ki be kapcsolva. (feszliltség,
Ca konc.,, ATP, Na konc., fehérje
kdlcsonhatas, foszforilacio, )



Valogatott példak a K+ csatornak funkcidira

* A K+ csatornak fontos szerepet jatszanak a cellularis
jelatvitelban mind ingerlékeny és nem ingerelhet6 sejtekben:

Kbzvetiti és tovabbitja az elektromos jeleket az idegrendszerben
Kontrolalja a neurotranszmitterek és hormonok felszabadulasat
Részt vesznek a membranpotencial fenntartasaban

Kbzrejatszik az akcios potencial kialakitasaban excitabilis sejtekben
Sima izom kontrakcio létrejottében is szerepe van

Segiti a kismolekulak atjutasat a sejtek kozotti rés kapcsolatokon
keresztul

Kbzvetitd szerepet tolt be a szekrécios sejtek folyadék transzportjaban

Kilonbozd intracellularis sejtorganellumokban permeabilis
tulajdonsagaik miatt fontosak

K csatornaknak kulcsszerepe van a kulénb6z6 kérképek kialakulasaban



Mi torténik az idegi akciés potencial alatt?

[A] részleges depolarizacio

[Blamikor eléri az ingerkliszobot, l1étrejon egy nagy és gyors depolarizacio
Ami utan a Na csatornak gyorsan bezarddnak és a membran potencial elkezdi
a visszatérést.

Ez a visszatérés a gyors repolarizacio [C] vamikor is a feszliltség fliggd K+
csatornak elkezdenek megnyilni , majd egy rovid hyperpolarizaciéval [D] ér
véget. A kifelé iranyuld (outward) K + aram segiti, hogy a membranpotencial
visszatérjen a nyugalmi allapotba. (-70mV).

Végul az akcids potencialutan azonnal van egy refrakter peridodus, ahol
depolarizacié nem fordulhat el6 [E] Egy tipikus akcids potencial idegsejtekben
csak néhany miliszekundumig tart.

+40
Membran
potencial O [E]
(mV)
B I N SRR WO | D] N S ingerkuszob
-70
Id6 (msec)




A szivben az iondaramok — koztik a K+ aramok -
alakitjak ki az akciés potencialt
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1. Phase 4, vagy nyugalmi memran
potencial, ami stabil -90mV a szivsejtekben.

2. Phase 0 gyors depolarizacis fazis amikor
a membran potencial megemelkedik a
pozitiv tartomanyba. 1ms alatt

3. Phase 1 a korai repolarizacio szakasza

4. Phase 2, a plato fazis a leghosszabb
szakasz amikor kalcium belépés is torténik a
sejtbe.

5. Phase 3 a gyors repolarizacio szakasza
amikor a kilénb6z6 K aramok visszaallitjak
a membran potencidlt a nyugalmi értékre.



A sziv ionaramai és ioncsatornai

Current

sodium current
L-type calcium current
T-type calcium current

s

Probable clone

hH1
a,c dihydropyridine receptor
Ayg
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I, (Ca-activated)
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A sziv K+ csatornai, aramai, alegységei, génjei,

Table |. Cardiac potossium currents
Pore Forming Other Channel
Current w-Subunit GEns Names Topology Phass IComirm ent Reference Mos.
b, e K13 KONDS & TM tatramer 1 Additional obigatory Reviewed in 311
subunit KCRIPZ
b, e Kp1.4 KCNAA & TM tatramer 1 133, 415
feorr ¥yl.5 KONA S & TM tatramer 1 [1-3] Atria-specific Reviewed in 359
her K111 KONHZ ERG1, hERG, & TM tatramer 3 [3-d) Raviewed in 433
LaT2
hm AT KONGHT KvLGT1, KCNG1, 6 TMtatramer 3 [2-4) Additional obigetory Reviewed in 266,
LA™, 5412 subunit KCMNE 464
feq 2.1 KONUD GIRK2 2 TM tatramer 3 [3-d) 38, 285
heach 3. 1/K.3.4 KONISAKONGE GIRKT/GIHKA 2 TM tatramer 3 Atrig-=pecific Raviewed in 113
heatp KirG.1 KONUTT & TM tatramer 0O-3 Additional obigetory  Reviewed in 24
subunit SURZA
ke Kopd. 1 KONK S TASK-1 4 T™ dimer 04 Raviewed in 166
hera KX KONV TRKONNG 5K, SK2, SK3 & TM tatramer O Reviewed in 153

TM, transmembrane segment.

Ezt a nomenklaturat a International Union of Basic and Clinical Pharmacology
(IUPHAR) alkotta meg és az elektrofizioldgiaban széleskdrben elfogadott mi is

ehhez alkalmazkodunk.



A kulonb6z6 K+ csatornak és aramok fajonként
eltérd hozzajarulasa a kamrai akcios potencialhoz

[0 cControl [0 Control O Control
A i, inhibition (10 uM BaCl,, @ I, inhibition (50 nM dofetilide) B |, inhibition (100 nM L-735,821)

Il I inhibition (100 nM dofetilide) A I, _inhibit. (10 uM chromanol 293B)

oOomV -

omV — -

50 mv
O

200 ms Cycle length = 1000 ms

* The potassium currents /,, I, and I, inhibition on the ventricular repolarization between
human, dog, rabbit, and guinea pig measured by the conventional microelectrode technique
in right ventricular papillary muscle preparations at 37°C. The figure illustrates the effects on
the ventricular action potential of subtle variations in the balance and kinetics of currents
underlying repolarization in different species.



Calcium-aktivalt (K.,) kalium csatornak szerepem
az iszkémia reperfuzidban

Table 1 | Nomenclature of the calcium-activated potassium channels

and their described participation in IR injury.

IUPHAR Mame Common name HGNC

Role in IR injury

keald Slo, Slo1, BK KONMAT Heart: Protection
Brain: Protection

Kea2 1 SKea, SKea2 KCNNT Heart: Protection

Kca2.2 KONN2 Brain: Protection

Keg2.3 KCNN3

ka3l IKea IKea1 KONNg Heart: Protection

Table: A Ca aktival K csatornak nomenklaturdja.
Figure: a plasma membran, , extracellulari N-terminalis

vég, a-alegység és intracellularis C termialis vég, az a-
alegység rendelkezik Ca és feszliltség érzékeny

A mitocondrialis KCa csatorndk védd szerepe az IR
sérilések ellen eddig még tisztdzatlan mechanizmus.

Brain: Protection

betal alpha Gamma-y (LRRC)
EEE P N f}‘?
v v 7y
———— - .wlﬁﬁ
%
: C i
? Tbt::.,"ﬁﬁ
"?'-"'

Szerv-specifikus [ alegységek szerepének tisztazasa,
illetve a [Ca2+]i vagy a membranpotencial véd6hatasa Protection in

még nem egyértelmii, de a csatornanak bizonyitott
szerepe van a IR karosodas kivédésében.

Ischemia/Reperfusion
Injury



Kirp CSatorna szerepe az endocitdzisban és
exocitozisban
Kame channel

Depolarization Kt *Sulprnnyluraas

+
\d

Cas+ channel
Ca,1.2

Thomas J. Jentsch NATURE CELL BIOLOGY VOLUME 6 | NUMBER 11 | NOVEMBER 2004



A feszultséfliggd kalium csatornak (Kv)
szerepe a retinaban

Kvi.i Kvi.2 Kv1.3

A kdliumcsatornak egy masik funkcidjara példa a Kv1.2 alegységek szerepe a palcika bipolaris
sejtek axonjaiban. A) AntiKv1.2 szérum jel6lés, amelyek kiterjednek az INL és az IPL régidra
B) A PKC immunreaktcidja megmutatja a palcika bipolaris sejteket az egér retindjdban . A
nyilak két bipolaris sejt-axon jeleznek, amelyek Kv1.2 alegységeket fejeznek ki.

a retinaban ismert K csatornakkal mint Kv. 1.1, 1.2, 1.3 tarsitashatdak a specifikus neuronalis
K-aramok.



Kv channel function in epithelial cells

Expression of K,.‘-] in rat kidney e Epithelial cells from different tissues perform

specialized functions such as salt and water
absorption in the kidney, mucus secretion in
the colon and fluid reabsorption in the lung.

* The K+ channels situated at the basolateral
membrane play an important role in epithelial
cells by stabilizing the membrane potential
and maintaining the driving force for the
electrogenic transport of Na+ and Cl- . The
luminal K+ channels are important for the
excretion of K+ in secreted fluids, and are
therefore involved in regulating K+ body
homeostasis.

* Electrophysiological and in some cases

Apical side immunocytochemistry  experiments have
revealed the presence of several voltage-
dependent K+ channels in alveolar epithelial

cells such as KV1.1, KV1.3, KV1.4, KV 4.2 and

KV 4.3 whereas conflicting results have been

found regarding the expression of Ca2+-

\ il / \ QJ / Basolateral side - dependent K+ channels and ATP-sensitive K+
;

cLCK channels in these cells.

o

CF Ko



Potassium channel related
ion channel diseases

Neuronal ataxia
Drug induced Cardiac arrhythmia
LQT syndrome

Cancer



Potassium channels associated with human

disease

Potaszium channels

Kyl.1 KCNAL apizodic ataxia with myokymia hyperascitability
autesomal-dominant long-QT syndroma with deafness heart action potantialf
KCNG1 KCNG 1 inner ear K+ sacration
autcsomal -reccessive long-GT syndrome heart action potantial
KCNG2 KCNQ2 Banign f.amlllal neonatal convulzions (BFNL, also with hyperexcitability
myokymia
KCHNGQ3 KCNG3 Benign familial neonatal corvulsions hyperccitability
KCHQ4 KONG4 autcsomal-dominant deafness / inner ear K racycling
KCMHZ KCNHZ leng-GT syndromea o heart action potential
Kirl.l/
ROMK KCNJ1 Barttar syndrome ranal salt loss
Kirz.1 KCNJZ2 leng-GT syndrome with dysmorphic features heart action potantial
Kirg.2 KCNITT p!arslstant h;f.nparlnsullnaamln:: Mcaamm of infancy !nsul!n hyparsecm?mn
diabatas mallitus inzulin hyposacration
SUR1 SUR1 persistant hyperinsulinaemic hypoglycaamia of infancy insulin hyparsacration
SUR2 SURZ dilated cardiomyopathy metabolic signalling
KCNE1 KCNET autnsumal-dnmln.ant long-QT syndroma with deafness heart act!nn pﬂtant!al
autcsomal -reccasive long-QT syndromea heart action potantial
KCNEZ KCNEZ leng-GT syndromea heart action potential
KCNES KCNE3 hypokalagmic pericdic paralysis (1)

Thomas J. Jentsch NATURE CELL BIOLOGY VOLUME 6 | NUMBER 11 | NOVEMBER 2004



Episodic Ataxia and Kv1.1

Epizddikus ataxia (EA) egy autoszomalis domindans
rendellenesség, amelyben az érintett egyéneknek
rovid a fizikai vagy érzelmi stressz altal kivaltott
ataxias epizédoktdl szenvednek.

Az epizédok id6tartamanak és sulyossaganak
figgvényében két epizodikus ataxia ismert

EA type 1 korai gyermekkorban, a ataxia a nap
folyaman tobbszor fordul eld, és a motor neuron
aktivitasaval jar

EA type 2 az epizédok 6rakig vagy tobb napig
tartanak, és az érzelmi stressz és a testmozgas utan
zajlanak le.

A KCNA1 mutaciods analizise soran tobb EA-
scsaladban legalabb tiz mutaciét talaltak.

Ezek a mutacidk megvaltoztatjak a Kv1.1 funkcidjat
a csatorna fehérje expresszié (dominans-negativ
hatas) csokkentésével.



Drug induced arrhythmia, |, associated risk of Torsade de
Point (TdP) and sudden cardiac death in LQTS

AP

4
Depolarization

Normal AP

Drug

o JDrug
Control

Repolarization

Prolonged AP

ECG

Depolarization

Q
Normal QT

- LOTS

Repolarization

-
-
s s
- .
- n

S

Prolonged QT

Original ECG from 47 years old female

EADs

EADs

Az AP-k és EKG-k gorbén is latszik a
kontroll és egy gydgyszer (pl. Az IKr
blokkold) hatasa, amely meghosszabbitja
az AP id6tartamat és kovetkezésképpen
a QT-intervallumot. A 2 elhuzéddé EAD,
amelyek egy elhuzodo AP repolarizacios
fazist eredményeznek ami 2 Extra beat
képében jelentkezik az EKG gorbén.

A  klinikailagl  eginkabb  relevans
gyogyszerrel kapcsolatos QTc-megnyulas
az IKr gatlasa révén kovetkezik be, mely
az emberi éter-a-go-go gén (HERG) altal
kodolt KCNH2 ioncsatornan folyo
kaliumaramot gatolja. amely gatlas
hatasa analég a hosszud QT genetikai
betegség kettes tipusaval (LQT2)



LQT Szindromaban érintett K+ csatornak

Table 10.1 Genetic background of inherited forms of long QT syndrome (LQTS)

Type of LQTS Chromosomal locus  Mutated gene Protein lon current affected
S

LQT 11p15.5 KVLQT1 or KvLQT1 Potassium (lxs)d

KCNQ1

(heterozygotes)
LQT2 7035-36 KCNH2 HERG, Potassium (/)4
LQT3 3p21-24 SCN5A Nav1.5 Sodium (/na) T
LQT4 4q25-27 ANK2 Ankyrin-B  Iaxl

*‘chi

LQT5 21g22.1-22.2 KCNET1 minK Potassium (lxs)d ‘M

(heterozygotes)
LQT®6, SIDS 21g22.1-22.2 KNCE2 MiRP1 Potassium (/)4
LQT7 (Andersen- 17g23 KCNJ2 Kir2.1 Potassium (/)
Tawil syndrome)
LQT8 (Timothy 12g13.3 CACNA1IC Cav1.2 Calcium (lgat)T
syndrome)
LQTY9, SIDS 3p25 CAV3 caveolin-3  Sodium ()T
LQT10 11923 SCN4B Na,;4 Sodium (fys) T
Jervelle and 11p15.5 KCNQ1 KvLQT1 Potassium (ls)d

Lange Nielsent M
Jervelle and 21g22.1 KCNET1 minK

Potassium (/o))
Lange Nielsen2

LQT11 7921-922 AKAP9 Yotiao Potassium¥l,,)
LQT12 20g11.2 SNTA1 Syntrophin-al Sodium'ﬁNa)



LQTS Pathophysiology

~ _Prolonged APD

EAD-RonT > VT

Reentry- vortex like (spiral

Normal APD

waves) =2 TdP jf lf’“v -
— [HypoK, HypoMg, K blocking drugs ML/\“ - JJ/JL’"‘

(1, 1), bradycardia] b ﬂ
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A hipokaléma elektrofiziologiai hatasa és a kamrai arritmiak
kialakulasanak mechanizmusa

— Ao SN Hypopolarization,
§Na*-K*pump | e—- Hyp°kalemla f excitation threshold
— / :
INa*-Ca* [\ TDinstol Slowed
Exchange e conduction
1 polarization I
NCa* ()\'erload// ' l < JERP |—| ) Excitation
Oscillatory wavelength
, prepotentials l 4
(PAD
l ( fAPD { Window for
EAD )| Dispersion | | re-excitation
Abnormal automaticity A4
Unidirectional
l conduction block ‘

+

rrhythmic trigger
" Eg/ Arrhythmic substrate

! i

Re-entrant tachyarrhythmias

> g

Hirtelen
szivhalal

* OlegE. Osadchii; Mechanisms of hypokalemia-induced ventricular arrhythmogenicity Fundamental &
Clinical Pharmacology 24 (2010) 547-559



A K+ csatornak szerepe a rak
kialakulasaban

Deregulation Apoptosis
of activators
l Cell cycle Primary tumour
growth
Hypoxia responze
Potassium Miarati - :
channels igration ngiogenesis
Calcium signalling
1 Adhesion Invasion
Loss of
repressors Volume regulation

* Ezek a valtozasok 6sszességében tumor képz6déshez vezethetnek.



K+ csatornak érintettsége rakos korképekben

Table 1 | Various potassium channels that are involved in cancer

Protein Gene
Kvl.1l KCNA1
kvl.3 KCNA3
Kvl.5 KCNAS
Kv10.1 KCNH1
Kv10.2 KCNHS
Kvll.1 KCNHZ2
Kirl.1 KCNJ1
Kir3.4 KCNJ5
kK2P5.1 KCNKS
K2Po.1 KCNK9
kCal.l KCNMA1
KCa2.3 KCNN3
kCa3.1l KCNN4

Migration

AMLY and
breast*

A M L5 5.57
thyroid®* and
breast™

Breast!¥*

MNeurons®* and
glioma™*
Breast™

Glioma®*

Proliferation

Cervix'™,
neuroblastoma?®*
and breast*!?

Medulloblastoma'™

Adrenal’
Breast!!

Breast!®*

Vascular smooth
muscle®!

Apoptosis
Macrophages'**
Blood cells!®*!#!

Macrophages!+*

Blood cells!?&122

ffpovemmnss

Breast'*, neurons!*®
and glioma***

Glioma®®

Glioma'* and
colon'#?

Angiogenesis

Cellular models?

Glioblastoma™

Prognosis

Sarcoma®, colon?,
ovary*®, AML*, and
head and neck®

Colon®™, gastric®®,
head and neck®®,

and ovary™

137

Ovary

Therapeutics

Melanoma®*

Breast™ (REF. 2)
and pancreas*

Breast*
(REFS 58,72,78),

neuroblastoma’™,
colon® and ALL*

Breast™

Glioma® and
breast™

Abnormalis K csatorna expressziét szamos tumor tipus esetén leirtak mar, a mellrak az egyik
legtobbet vizsgalt terilet!



A Kv10.1 szerepe a tumor sejtek kialakulasaban

ERC CTIN » | Adhesion—
AKT HPV E6 ( > FAK migration ™ Pri
‘ . | Primary tumour
\ / growth \
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A Kv10.1-et az onkoldgia tobb mechanizmusban is azonositott mint koros
expresszioval rendelkezo csatorna a tumor sejtekben.

A p53 tumorszuppresszor és a transzkripcids faktor E2F1 befolyassal van a Kv10.1
kifejezodésére. Overexpresszalt Kv10.1 kozvetve befolyasolja a migraciot és a
tumorsejtek proliferacidjat.



Ajanlott irodalom

e Shieh et al. 2000 Potassium Channels: Molecular Defects,
Diseases, and Therapeutic Opportunities

* Schmitt et al 2014 CARDIAC POTASSIUM CHANNEL SUBTYPES:
NEW ROLES IN REPOLARIZATION AND ARRHYTHMIA

 Jentsch et al 2004 lon channels: Function unravelled by
dysfunction



Lehetséges vizsgakérdések ©

Feleletvalasztos tesztek lehetnek:

Valaszd ki mely kalium csatornak rendelkeznek 6 tm-el? ( pl. Kv,
Kir, hERG, Kca)

Valaszd ki a helyeses K+ csatorna ion aram parokat (pl. a Kv1.5 —
leun KV4.3 =1, GIRK = IKsrp hERG - | )

Kur’ to’

Valaszd ki mely betegségek kialakulasaban jatszanak szerepet a
K+ ion csatornak (pl. Ataxia, LQT Szindroma, Arritmia, Mellrak,
stb.)



K6szdonodm a figyelmet!

* Az el6adassal kapcsolatos kérdésekre az
alabbi email cimen valaszolok:

prorok.janos@med.u-szeged.hu



