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Az endoplazmás retikulum - plazma 
membrán

mikrodomének szerepe az 
intracelluláris Ca2+ szignalizáció

szabályzásában
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Az endoplazmás retikulum - plazma membrán kapcsolódás 
és az intracelluláris Ca2+ szignalizáció

Saheki Y et al., Annu Rev Biochem. 
2017 Feb 23

Orai1

Store operated Ca2+ entry (SOCE)

• Intracelluláris Ca2+ szignalizáció

• Lipid transzport és metabolizmus

• Enzim-szubrát interakciók (pl. 
Protein tirozin foszfatáz)
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A SOCE szabályzása
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SARAF: SOCE-Associated RegulAtory Factor



Az Orai1 fokozza a Stim1- SARAF interakciót

Maleth et al, Nat Commun. 2014 Dec 17;5:5843.
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A Stim1-Orai1 interakció a Saraf-Stim1 kapcsolódás feltétele 



A Stim1 polibázikus K-doménja szükséges a Stim1-
Saraf kölcsönhatáshoz, de az Orai1 aktiváláshoz nem
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PtdIns(4,5)P2: 
foszfatidilinozitol 4,5-
biszfoszfát
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Varnai P, J Cell Biol. 2006 Nov 6;175(3):377-82.

A PtdIns(4,5)P2 szükséges a Stim1-Saraf kölcsönhatáshoz és 
az Orai1 szabályzásához



1 µm 

STIM1-CFP STIM1-CFP-Kras STIM1-CFP-Lyn

A Stim1 targetálása különböző plazma membrán 
mikrodoménekbe

Kras target szekvencia a PtdIns(4,5)P2-ban

gazdag mikrodoménbe irányít

Lyn target szekvencia a PtdIns(4,5)P2-ban

szegény mikrodoménbe irányít

Maleth et al, Nat Commun. 2014 Dec 17;5:5843.
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A Stim1 mikrodomén lokalizációja meghatározza a 
Saraf gátló működését

Maleth et al, Nat Commun. 2014 Dec 17;5:5843.
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A Stim1 transzlokációdik a PM mikrodomének között ER Ca2+

depléciót követően
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Maleth et al, Nat Commun. 2014 Dec 17;5:5843.
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• I. Az ER/PM mikrodomének molekuláris összetétele és funkcionális jelentősége

• molekuláris összetétel vizsgálata (kollaborációban Shmuel Muallem-mel)

• cAMP szignalizáció és az ER/PM mikrodomének kapcsolata

• az ER/PM mikrodomének szerepe a CFTR csatorna működésének
szabályozásában

• II. Az ER/PM mikrodomének élettani szerepének vizsgálata polarizált epitél
sejtekben

• Új modellek kidolgozása – organoid kultúrák, in vivo shRNA transzfekció

• III. Az ER/PM mikrodomének kórélettani szerepének vizsgálata polarizált epitél
sejtekben
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