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רצפטור להורמון אינסולין
עבודת חקר אישית
בפעילות זו תלמד להכיר את מבנהו הכימי של הרצפטור להורמון אינסולין, תתבונן במבנהו הכימי  בתלת מימד ואחר כך תלמד להכיר  את  תפקידו ודרך פעילותו בגוף החי. 
1. מבנה הרצפטור להורמון אינסולין
קרא בעיון רב את  המידע  המפורט לגבי הרצפטור להורמון האינסולין המופיע בפרוטאופדיה וענה על השאלות הנלוות בהרחבה. 

1. באיזה סוגי תאים בגוף האדם, כניסת הגלוקוז תלויה בקישור לאינסולין? 
היכן בתאים אלה  ממוקם הרצפטור ? 
שער, מה היתרון בתאים אשר חדירת הגלוקוז אליהם אינה תלויה באינסולין?
2. רשום כמה חומצות אמיניות בונות חלבון זה  ? 
3. לאיזו משפחה שייך הרצפטור להורמון האינסולין ? מהו מנגנון הפעולה שלהם ? 
4.  אלו תהליכים מושפעים מהקישור של אינסולין לרצפטור על גבי קרומי התאים ? 
5. לחץ בקטע הטקסט על המילים : אזור הידרופילי (אוהב מים) של המולקולה הנחקרת וראה את האזור הצבוע בסגול. מדוע העובדה שהאזור החוץ ממברנאלי הוא הידרופילי מקנה יתרון לרצפטור ? 
6. הכנס לקישור של  מיקום הרצפטור בממברנה וציין : מכמה יחידות בנוי הרצפטור ? מה צריך לקרות ליחידות אלו בכדי להפוך את הרצפטור ממצב פעיל למצב לא פעיל על גבי קרומי התאים ? 
2. [image: image2.jpg]


פעילות הרצפטור להורמון אינסולין בתאים 
קראו את המידע אודות פעילותו של הרצפטור להורמון האינסולין  והשלימו את התרשים הבא:(העזר במחסן המילים בתחתית)
[image: image3.jpg]88




[image: image4.jpg]





[image: image5.jpg]



[image: image6.png]ababn Ny

woman|
*n wn
*n7T D

01N
DIDITR

Dnyima
TDY NN



[image: image7.jpg]












ג.דרכי פעילותו של הרצפטור להורמון אינסולין בגוף 
1. מהיכן מופרש הורמון האינסולין? ומה תאי המטרה עליהם הוא פועל בגוף החי?
2. הסבר מדוע חיונית הימצאותו של רצפטור להורמון האינסולין בכל תאי היצורים החיים? 
3. במחקר אקדמי שנערך באוני' פנסילבניה בארה"ב נמצא כי קיים קשר בין מספר קולטני האינסולין על גבי קרומי תאים לבין היכולת של גלוקוז לחדור לתאים בגוף. 
· נסח השערה למחקר זה על סמך הידוע לך  מתפקידו של הורמון האינסולין וחשיבותו של הרצפטור להורמון האינסולין בגוף החי.

· מהו הבסיס המדעי  להשערתך? 

4. במחקר נוסף שנערך באותה מחלקה נמצא כי : תאי השומן מפרישים חומרים שגורמים לרצפטורים להיות פחות רגישים לאינסולין. יש השערות שהשומנים בתא אף מקטינים את כמות הרצפטורים לאינסולין על קרומי התאים. פעילות גופנית מעלה את מידת התגובה של הרצפטורים לאינסולין. כך שפעילות גופנית בעצם עושה את הפעולה ההפוכה מתאי השומן בגוף.  
ממצא זה לא הפתיע את החוקרים להיפך ממצאים אלו רק חיזקו את הידוע להם על אופן פעילותו של הרצפטור להורמון האינסולין. 
· הסבר במילים שלך מדוע החוקרים לא הופתעו מהממצא שהתגלה.  
· הסבר את הקשר שבין פעילות גופנית והגדלת  כמות הרצפטורים לאינסולין על גבי קרומי תאים.  
ד. עימוד רצף חומצות אמינו                                         השוואת רצפי חומצות אמיניות של הרצפטור להורמון אינסולין באורגניזמים שונים בשיטה הנקראת: "עימוד רצפים", ניתן להשוות בעזרת כלים ביואינפורמטיים ממוחשבים את רצפי חומצות האמיניות של הרצפטור להורמון האינסולין ביצורים  שונים. מטרת ההשוואה היא איתור עמדות שמורות – כלומר, עמדות (בהן חומצות אמיניות מסויימות) שנשמרו במהלך האבולוציה, ולמרות ההבדל הגדול בין האורגניזמים השונים, עמדות אלה לא השתנו. כאשר עמדה היא שמורה ברמת שימור גבוהה אפשר להניח כי מדובר בעמדה חיונית לקישור של הורמון האינסולין  לרצפטור ולתפקודו.                                                                                                                    כיצד קוראים את הריצוף?                                                                                                 א. בצד שמאל – שמות האורגניזמים שאת הדנ"א שלהם רצפו .                                                   ב. האותיות מייצגות את החומצה האמינית הנמצאת בכל עמדה.                                                ג. המספרים מייצגים את מספר החומצה האמינית האחרונה בשורה ועל פי המספר אפשר לדעת איזו חומצה אמינית נמצאת בכל עמדה. 
ד. הסימנים בתחתית השורות מייצגים את רמת השימור על פי המפתח הבא:
. התבוננו בעימוד הרצפים בעיון. התייחסו לנקודות הבאות:1
א. התרשמו ממספר העמדות השמורות על פי הסימון ב-* ובהדגשה צהובה. כמה עמדות כאלה נראות בקטע קצר זה מהחלבון?
מס' החומצה האמינית                                                                
 אדם  NGVLYASVNPEYFSAAEMY-----VPDKWEVPREKITMNRELGQGSFGMV 1009

 חולדהNGVLYASVNPEYFSAADVY-----VPDEWEVAREKITMSRELGQGSFGMV 286

 עכבר MGPLYASSNPEYLSASDVFPSSVYVPDEWEVPREKITLLRELGQGSFGMV 1038

 צפרדעMGPLYASSNPEYLSASDVFPSSVYVPDEWEVPREKITLLRELGQGSFGMV 1027

 שרקן LGPLYASSNPEYLSASDVFPCSVYVPDEWEVSREKITLLRELGQGSFGMV 1037

 פרה  NGTLYTSVNPEYLSASDMY-----IPDEWEVPREQISIIRELGQGSFGMV 993

       * **:* ****:**::::     :**:***.**:*:: ***********
ב. קטע זה בקולטן לאינסולין מהווה חלק מהאזור הפנים תאי המזרחן ומוליך אותו אשר בסופן יתרחשו מס' תהליכים בתא, עליהם אחראי האינסולין. חומצה אמינית מס' 999, לדוגמא היא אחת החשובות ביותר לפעילות הביולוגית. נסה להסביר בעזרת מידע זה את העובדה שבקטע זה נצפים הרבה אזורים שמורים אבולוציונית ובתוך כך את חומצה 999
ג. העימוד הבא גם הוא שייך לקולטן לאינסולין אך לקוח מתוך הקטע החוץ תאי הרחוק מהממברנה. התבונן בעמדות ובמידת שימורן . הסבר את הקשר בין מידת השימור לבין מיקום הקטע ותפקידו.
       אדם    EPTKPEGSVGEKGHYCACPKTEAEEKAEKDEAEYRKVFENFLHNSIFVP- 727                                                                      חולדה       -------------------------------------------NAIFVP- 6

          עכברQKHNQSEYDDSASECCSCPKTDSQILKELEESSFRKTFEDYLHNVVFVPR 745                                                                                          צפרדע       QKHNQSEYDDSASECCSCPKTDSQILKELEESSFRKTFEDYLHNVVFVP- 745

         שרקן QKHNQSEYEDSAGECCSCPKTDSQILKELEESSFRKTFEDYLHNVVFVPR 744

          פרה -GDLEAELELGCCPCQHAPPGQVLPALEAQEASFQKKFENFLHNAITIP- 724

                                                         * : :* 
2. היכנס לאיור התלת מימדי המקושר במילים שמורים מאד אבולוציונית . התבונן בצבעים  של האזורים השונים במולקולה (בורדו – רמת שימור גבוהה, תכלת – רמת שימור נמוכה, שאר הגוונים בהתאם). להזכירך, איור תלת מימדי זה מתאר את הקצה של החלק החוץ ממברנלי של הקולטן.
· עפ"י הצבעים, כיצד היית מגדיר את רמת השימור של החומצות האמיניות במולקולה זו בקטע זה? גבוהה/בינונית /נמוכה
· האם מידע זה תומך או מנוגד למסקנות שהסקת מהעימוד של החומצות אמיניות שהובא בסעיף הקודם? נמק
3. קריאת מאמר מדעי חדשני  – רצפטור להורמון האינסולין 
הכנס לאתר המצורף וקרא בעיון רבת את הכתבה
הלקוחה מתוך האתר "הידען": תיקון בשורש הבעיה 
http://www.hayadan.org.il/sukeret-011203/
וענה בהרחבה על השאלות המצורפות : 
1. התרופה: איבנדיה מטפלת בגמישותם של כלי הדם הקטנים בגופם של חולי סכרת מסוג 2. 
· הגדר מהי סכרת סוג 2 ? 
· מדוע בכלל קיים צורך לטפל בחולי סכרת בכלי הדם הקטנים בגופם? 
2. בסוכרת מסוג 2 הקולטן לאינסולין לקוי. כתוצאה מכך מייצר הגוף יותר אינסולין- הסבר מדוע  ? 
3. מה הנזקים של עודפי גלוקוז בדם בגוף השלם ? תן דוגמאות . 
4. מהו  הטיפול המקובל לחולי סכרת ? ומהי החדשנות של התרופה איבנדיה המוצגת במאמר? 
5. המחקר בדק 52 חולי סוכרת מסוג 2. מהו היה צורך לבדוק את התרופה על מספר גדול של אנשים ? רשום 2 נימוקים לפחות. 
6. במהלך המחקר נערכו מידי חודש בדיקות מעקב ובמקביל נמדדו לחץ הדם וקצב הלב.
7. הסבר מדוע היה צורך לבדוק שני פרמטרים אלו  בקרב החולים ? 
8. במאמר נכתב כי : "סוכרת מסוג 2 היא אחת הסיבות העיקריות לנכות ולמוות עקב סיבוכים הקשורים למחלה אצל חולים רבים הסוכרת קשורה לשילוב של גורמים גנטיים וסביבתיים, שיחד מביאים להפרעות באיזון רמות הסוכר בדם".
תן דוגמא לגורם גנטי ודוגמא לגורם סביבתי היכולים להוביל להפרעה באיזון הסוכר בדם. 
עבודה מהנה!! 
לאחר אכילת ארוחה עשירה בפחמימות 






































מחסן מילים : 


החדרה של יחידות גלוקוז לתאים, הפרשת אינסולין מהלבלב, עלייה ברמת הגלוקוז בדם, עליה במספר נשאי הגלוקוז בקרום התא, ירידה בריכוז הגלוקוז בדם,קישור של הורמון האינסולין לרצפטור על גבי קרומי תאים








*  רמת שימור גבוהה ביותר, העמדה זהה בכל האורגניזמים


: רמת שימור בינונית, העמדה זהה כמעט בכל האורגניזמים


.  רמת שימור נמוכה














דרגת השימור








