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Voorwoord

Bij de 6e druk

In de 6e druk van Medische Basiskennis zijn vier
nieuwe hoofdstukken opgenomen. Het zijn onder-
werpen die in vergelijkbare studieboeken doorgaans
onderbelicht blijven. Hoofdstuk 20 gaat over slaap
en hoofdstuk 21 over pijn. Beide onderwerpen staan
hoog op de lijst van klachten in de gezondheids-
zorg. In leerboeken over anatomie, fysiologie en
pathologie worden slaap en pijn vaak als symptoom
genoemd bij allerlei aandoeningen, maar een over-
zicht ontbreekt. Beide hoofdstukken vullen deze
leemte op en bieden een integrale visie op deze pro-
minente stoornissen van onze gezondheid.

Hoofdstuk 22 gaat over erfelijkheid. In het nog
niet zo verre verleden was een erfelijke aandoening
een gegeven waar weinig aan te doen was. Dankzij
de razendsnelle ontwikkeling van preventieve en
curatieve behandelingen mag de basiskennis over
erfelijkheid niet meer ontbreken in de leerstof voor
studierichtingen in de gezondheidszorg. Kennis over
DNA als fysieke drager van erfelijkheid maar ook
van memen als erfelijke kenmerken van de cultuur
waarin je opgroeit zouden vandaag tot de basisken-
nis in het hoger onderwijs moeten behoren.

Het laatste nieuwe hoofdstuk, hoofdstuk 23, gaat
over de geschiedenis van de natuur met de mens als
eindpunt. De titel luidt “Van oerknal tot obesitas’.
Dit hoofdstuk geeft een integraal overzicht van de
evolutie die 13,8 miljard jaar geleden begonnen is en
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eindigt in 2020 met de levensbedreigende pandemie
waar we in terecht zijn gekomen. De verwarring

en angst onder de bevolking is groot. Het gaat om
een virus waarvan de besmettingskenmerken nog
onbekend zijn en dat een nog onbekende hoeveel-
heid slachtoffers eist. De gevolgen voor de economie
zijn enorm. Virussen zijn rond 1900 ontdekt als
bron van infectieziekten zoals hondsdolheid, polio
en pokken. Er zijn succesvolle vaccins ontwikkeld
waardoor deze ziekten nog nauwelijks slachtoffers
maken. Maar ondanks de beschikbare kennis en de
succesvolle bestrijding van vele ernstige virusziekten
hebben veel mensen geen flauw idee van de bouw en
de werking van een pathogeen virus. In dit hoofd-
stuk wordt uitgelegd welke positie een virus inneemt
in de evolutie van het leven op aarde.

Deze hoofdstukken zijn niet opgenomen in de papie-
ren uitgave. Het moment is daar om over te stappen
naar de elektronische studieomgeving waarin het
onderwijs zich steeds meer beweegt. Ook de relatief
hoge drukkosten spelen bij dit besluit een rol.

Frans Verstappen
Mei 2020

Bij de 5e druk

Ten opzichte van de vorige versie van Medische Basis-
kennis zijn er twee nieuwe hoofdstukken toegevoegd:
hoofdstuk 18 met als titel Diagnostiek, en hoofdstuk
19 met als titel Therapie. Het boek is wat mij betreft
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nu compleet. Diagnostiek en therapie zijn onder-
werpen die in de praktijk van de gezondheidszorg
centraal staan. Aangezien de opleidingen feitelijk op
de praktijk gericht zijn, behoren diagnostiek en thera-
pie tot de medische basiskennis. Maar ze moeten pas
aan het einde van de opleiding aan de orde komen,
nadat de student een goed overzicht heeft gekregen
van het kennisgebied gezondheid en ziekte. Diagnos-
tiek en therapie zijn zeer omvangrijke thema’s. Het
is een hele kunst om een systematiek te bedenken
waarin alle basiselementen een plaats vinden en die
qua omvang binnen de perken van dit boek over
basiskennis blijft. Er is veel aandacht besteed aan de
rol van de patiént en aan de context waarbinnen de
diagnostiek en de behandeling zich afspelen.

Het monitoren van het gebruik van medicijnen
dient hier als voorbeeld.

De wettelijk verplichte bijsluiter bij de verstrekking
van een geneesmiddel is bedoeld voor de patiént.
Met alle respect voor de auteurs van bijsluiters;

ze zijn niet te begrijpen. Het medisch jargon dat
gebruikt wordt is alleen begrijpelijk voor medisch
geschoolden. Vele van de mogelijke bijwerkingen
boezemen gebruikers angst in, terwijl vaak niet dui-
delijk is waardoor ze optreden.

De dosering van een geneesmiddel is doorgaans
gebaseerd op een gemiddeld effect bij groepen
gezonde proefpersonen en patiénten. De standaard-
dosering blijkt vaak een grote variatie in effecten
tussen patiénten te vertonen. Dat betekent dat de
dosering voor de ene patiént te laag kan zijn en voor
een andere te hoog.

De inname van medicijnen volgens het voorschrift
van de arts is niet vanzelfsprekend. De patiént kan het
simpelweg vergeten, de patiént neemt geen effect waar
en verhoogt op eigen houtje de dosering, de patiént is
huiverig voor de bijwerkingen (bijv. na lezing van de
mogelijke bijwerkingen) of heeft de overtuiging dat
alle medicijnen giftig zijn en stopt met de inname.
Geneesmiddelen kunnen elkaars werking bein-
vloeden. Dat kan tot ernstige bijwerkingen leiden

(iatrogene effecten). Een dergelijke situatie doet zich
met name voor wanneer verschillende medische
specialismen betrokken zijn bij de behandeling van
een patiént.

Aan het gebruik van een geneesmiddel zitten net

als bij de spreekwoordelijke medaille twee kanten:
een gewenste en een ongewenste werking. Zowel
patiénten als professionals in de gezondheidszorg
hebben te maken met een gecompliceerd vraagstuk.
Zorgvuldige monitoring van het medicijnenge-
bruik lijkt de aangewezen aanpak. Maar hoe zou
een efficiént systeem van monitoring opgezet kun-
nen worden? Patiénten maken hun eigen keuzes
(zelfbeschikking, eigen verantwoordelijkheid) en
zullen niet altijd kunnen of willen meewerken. De
professionals in de gezondheidszorg blijven door-
gaans binnen hun eigen onderdeel en hebben geen
overzicht over andere onderdelen. De apotheker is
de meest aangewezen professional voor het beheer
van die taak, want die heeft alle (?) informatie over
de voorgeschreven geneesmiddelen en heeft een
breed kennisoverzicht van geneesmiddelen. Echter,
de daadwerkelijke inname van de medicijnen en de
eventuele effecten onttrekken zich aan zijn waarne-
ming. Wanneer de huisarts of de thuiszorg regel-
matig contact heeft met de patiént, zou die lacune
kunnen worden opgevuld, als tenminste gegevens
worden uitgewisseld. In de praktijk is dat moeilijk te
realiseren, want het vergt een grote administratieve
investering. Het komt er dikwijls op neer dat een
arts een vervolgafspraak met een patiént maakt en
dan later vraagt hoe het gegaan is. Wanneer zich iets
bijzonders voordoet, mag de patiént zich uiteraard
eerder melden. Blijkbaar is deze praktische procedu-
re het best werkende compromis voor de patiént (of
de klant) en de organisatie van de gezondheidszorg.
De monitoring van het medicijnengebruik is daar
een onderdeel van.

Februari 2016,
Frans Verstappen
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Medische Basiskennis (MB) is een ontwikkeld
leerstofconcept dat gericht is op het verkrijgen
van inzicht in zowel het functioneren van het
gezonde lichaam als de biologische mechanismen
die ten grondslag liggen aan belangrijke ziekten.
Het uitgangspunt van het leerstofconcept vormt
de integratie van relevante kennis over belangrijke
aandoeningen. Voor allerlei functies in de gezond-
heidszorg is deze kennis over gezondheid en ziekte
zinvol, omdat een gemeenschappelijke kennisach-
tergrond de wederzijdse communicatie en dus de
samenwerking bevordert. Algemeen begrip van
klachten en ziekteverschijnselen is bovendien van
toepassing in de contacten met patiénten. MB is
ontwikkeld om in deze behoefte te voorzien.

In de opleiding voor beroepen in de gezondheids-
zorg wordt de leerstof over gezondheid en genees-
kunde doorgaans verdeeld over de traditionele
vakgebieden zoals anatomie, fysiologie, pathologie,
microbiologie, interne geneeskunde, enzovoort.
Deze verdeling doet recht aan de historische ont-
wikkeling van de geneeskunde, waarin de groeiende
kennis tot steeds verdere specialisering heeft geleid.
Het gevolg voor de basisopleiding is evenwel dat de
hoeveelheid leerstof explosief is toegenomen, zoals
blijkt uit handboeken van 1000 en meer pagina’s.
Een bijkomend gevolg is dat er nauwelijks tijd is
ingeruimd om aandacht te besteden aan de samen-
hang tussen vakgebieden. Door de overdaad aan
leerstof komt de student niet veel verder dan geheu-
gentraining op feitenkennis en blijft het verwerven
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van inzicht achterwege. Hierbij speelt de veelvuldig
toegepaste methode van gesloten toetsen met twee-
of meerkeuzevragen een sturende rol. Iedereen weet
uit eigen ervaring dat ‘van buiten’ geleerde kennis
snel vervaagt. Termen en begrippen worden welis-
waar nog langere tijd herkend, maar de betekenis
ervan in een nieuwe context kan niet meer worden
uitgelegd. Dat lukt pas later in de beroepspraktijk
door het opdoen van ervaring in combinatie met
na- en bijscholing. Het leerstofconcept van Medi-
sche Basiskennis heeft als doelstelling een integraal
overzicht van de hoofdzaken over gezondheid en
ziekte samen te vatten in een studeerbaar boek van
beperkte omvang. Hiertoe zijn de volgende uit-
gangspunten geformuleerd:

— De leerstof beoogt een vrij compleet overzicht
van gezondheid en ziekte te verschaffen.

— De leerstof blijft beperkt tot hoofdzaken die
noodzakelijk zijn om de (patho)fysiologische
mechanismen te kunnen begrijpen.

— De leerstof van verschillende medisch-biologi-
sche vakgebieden wordt zoveel mogelijk inte-
graal beschreven.

Deze uitgangspunten hebben geleid tot een opzet
waarbij de hoofdstukken zijn verdeeld over vier
categorieén: inleidende medisch-biologische vakge-
bieden, chronische orgaanaandoeningen, geestelij-
ke gezondheidsproblemen en leeftijdkarakteristieke
gezondheidsproblemen.
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De medisch-biologische vakgebieden zijn celbio-
logie, pathologie en immunologie. Kennis van
deze vakgebieden is van fundamentele betekenis
om de biologische aspecten van orgaanaandoenin-
gen en geestelijke gezondheidsproblemen te kun-
nen begrijpen. Enkele voorbeelden: Kennis van
de bouw en de werking van een zenuwcel vormt
de basis voor het begrijpen van zenuwnetwerken.
Geestelijke gezondheidsproblemen zoals depressie
en overspannenheid worden in de wetenschap ver-
klaard met behulp van biologische modellen. Zowel
de effecten van medicijnen als van psychotherapeu-
tische behandeling zijn hierdoor beter te begrijpen.
Kennis van het ziekteverwekkende mechanisme
van een bepaalde bacterie of van een type kanker
verklaart de mogelijkheden voor behandeling in de
gezondheidszorg. Kennis van het immuunsysteem
levert inzicht in het proces van belangrijke chro-
nische aandoeningen zoals suikerziekte type 1 en
reuma. Deze voorbeelden laten zien dat gezondheid
en ziekte uiteindelijk bepaald worden door biologi-
sche moleculen en de betrokken cellen.

De tweede categorie van hoofdstukken gaat over
chronische orgaanaandoeningen. Hiervoor is geko-
zen om twee redenen. De verschillende orgaansy-
stemen vormen gezamenlijk het menselijk lichaam.
De belangrijkste lichaamsfuncties komen daarmee
aan de orde, en de combinatie met een chronische
aandoening laat zien welke klachten en ziektever-
schijnselen het gevolg kunnen zijn in geval van een
stoornis. Deze integratie van ‘gezond en ziek’ is uit-
gewerkt in de volgende combinaties: stofwisseling
— suikerziekte, bloedsomloop — hartfalen, ademha-
ling — longemfyseem, spijsvertering — dikkedarmkan-
ker, uitscheiding — nierfalen, steunweefsel — reuma,
hersenen — beroerte, en zintuigen, zenuwstelsel en
spieren — mobiliteitsstoornissen. Bestudering van
deze hoofdstukken geeft een breed beeld van gezond-
heid en ziekte en daarmee een bruikbaar kader voor
inzicht in de organisatie van de gezondheidszorg.

De derde categorie van hoofdstukken gaat over gees-
telijke gezondheidsproblemen. De reden voor het

opnemen van deze categorie in een boek over medi-
sche basiskennis is eenvoudigweg het (in)directe
verband met lichamelijke gezondheidsproblemen.
In de beroepsuitoefening van iedere functionaris in
de gezondheidszorg speelt dit een rol. De volgende
syndromen zijn geselecteerd: stress (overspannen-
heid), stemmingsstoornissen (depressie), zwakzin-
nigheid (syndroom van Down) en verslaving (alco-
holmisbruik). Deze keuze is bepaald door de hoge
impact van deze syndromen op voorzieningen in
de gezondheidszorg. Gezien de doelstelling van dit
boek ligt ook bij de categorie geestelijke gezond-
heidsproblemen het accent op de medisch-biologi-
sche aspecten.

De vierde categorie betreft twee hoofdstukken over
leeftijdskarakteristieke gezondheidsproblemen. Het
hoofdstuk over ontwikkeling en groei is onderver-
deeld in de gebruikelijke fasen vanaf de bevruchte
eicel tot de volwassene, waarbij aandacht besteed
wordt aan lichamelijke, emotionele en cognitieve
aspecten. Het hoofdstuk over veroudering behan-
delt de theorieén over verouderingsmechanismen,
geeft een beknopt overzicht van typische ouder-
domsaandoeningen en beschrijft belangrijke aspec-
ten rond het sterfproces.

Een van de uitgangspunten van dit boek is inper-
king van de hoeveelheid leerstof. Daarom zijn aller-
lei details die belangrijk zijn voor de specialistische
vakgebieden weggelaten. Het gaat in dit boek om
begripsverwerving van ziektemechanismen en
lichamelijke klachten respectievelijk verschijnselen
bij de patiént, en daarvoor volstaat de beschrijving
in hoofdlijnen. Het boekconcept kan vergeleken
worden met een landkaart waarop alleen de snelwe-
gen en hoofdwegen zijn aangegeven met weglating
van de regionale en lokale wegen.

De tekst is erg compact geschreven. Dat heeft het
voordeel dat het doel snel bereikt wordt, net als
afsnijden van een bocht bij een slingerend wandel-
pad. Maar dat vereist wel extra concentratie, want
anders verlies je het pad uit het oog of struikel je over
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een tak, wat dan meer tijd zal kosten in plaats van
minder. In het begin zal blijken dat de tekst na een
keer doorlezen nog niet helemaal duidelijk is, laat
staan dat de opgenomen kennis volstaat voor ten-
taminering. Maar door herhaling wordt het inzicht
steeds scherper en ontstaat er een duidelijk beeld, als
van een puzzel waarvan de stukken op hun plaats
vallen. Dat geeft voldoening en zelfvertrouwen voor
verdere studie. De vele kleine puzzelstukjes van de
afzonderlijke vakgebieden kunnen vervolgens beter
geselecteerd en op de goede plaats gelegd worden.
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1 Celbiologie

1.1 Inleiding
1.1.1 Aantal en soorten cellen

Het  menselijk lichaam  bevat  ongeveer
37.000.000.000.000 (37 biljoen) cellen. De cel is de
functionele eenheid van ieder organisme. Dat wil
zeggen dat de cellen in feite structuur en functie
geven aan het lichaam. Cellen kunnen enorm van
elkaar verschillen. Cellen in spieren, darmen, lon-
gen en zenuwstelsel zien er door een microscoop
volstrekt verschillend uit. Die verschillen in bouw
staan natuurlijk in nauw verband met de verschil-
len in functie. Een spiercel heeft als primaire taak
het uitvoeren van bewegingen, een darmcel neemt
voedingsstoffen op of scheidt verteringssappen af,
een longcel is buitengewoon dun om zuurstof en
kooldioxide zo snel mogelijk door te laten en een
zenuwcel heeft elektrische eigenschappen om sig-
nalen op te wekken en te geleiden. Al deze functies
zijn nodig om het totale lichaam te onderhouden.
Als één van die functies onvoldoende wordt uitge-
voerd, kan het lichaam niet overleven.

1.1.2 Cellen in organen

We vinden het vanzelfsprekend dat ons lichaam één
hart, twee nieren, twee benen, tien vingers enzo-
voort heeft, want zo zijn we nu eenmaal gebouwd.
Je staat er nauwelijks bij stil dat alle organen nor-
maal hun werk doen. Pas als een orgaan zijn functie
niet meer optimaal uitvoert, bijvoorbeeld door een

letsel, een ontsteking of een gestoorde bloedvoor-
ziening, valt het op door het ontstane ongemak. Pas
dan beseffen we hoe belangrijk gezondheid is. Ook
het herstelproces bij een stoornis wordt uitgevoerd
door cellen. Witte bloedcellen maken ziekteverwek-
kers onschadelijk en ruimen het beschadigde weef-
sel op. Zogeheten stamcellen gaan zich delen en de
dochtercellen ontwikkelen zich vervolgens tot de
gespecialiseerde cellen van het betreffende orgaan.
Op deze wijze wordt de oorspronkelijke structuur
en functie van het orgaan zo goed mogelijk gerepa-
reerd. Dat gaat allemaal ‘vanzelf. Althans, je bent je
dat niet bewust. Het is een buitengewoon intrige-
rend vraagstuk hoe een cel dat allemaal voor elkaar
krijgt. Het is toch nauwelijks voorstelbaar dat uit één
bevruchte eicel een lichaam van 37.000.000.000.000
cellen met een grote variéteit aan structuur en functie
kan ontstaan? Daarom spreken we over het wonder
van het leven.

1.1.3 Veroudering

De mens ontwikkelt zich niet alleen uit één
bevruchte eicel tot een volwassen individu, maar
hij gaat ook weer dood. Na zijn 20° jaar treedt het
proces van veroudering in en gaat de capaciteit van
het lichaam geleidelijk achteruit. Op den duur laat/
laten een of meerdere van de organen het steeds
verder afweten, doorgaans ten gevolge van een aan-
doening. Dat geeft serieuze gezondheidsproblemen.
Het verouderingsproces van het lichaam is niet tegen
te houden (zie verder hoofdstuk 17). Je kunt je afvra-
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gen waarom (of liever waardoor) de cellen niet eeu-
wig zo vitaal blijven zoals in de jeugdfase.

1.1.4 DNA en genen

De ‘geheimen’ van de cel zijn nog slechts gedeel-
telijk bekend. Dankzij wetenschappelijk onder-
zoek met steeds verder ontwikkelde technieken om
moleculaire processen te bestuderen, is in de afgelo-
pen decennia grote vooruitgang geboekt. Begrippen
als DNA en genen worden in het nieuws op televisie
en in de kranten regelmatig gebruikt. De televisie
zendt boeiende documentaires over het leven op
celniveau uit. Er wordt ruim aandacht besteed aan
nieuwe ontdekkingen. Het zogenaamde genenpas-
poort van de mens is in 2000 ontrafeld. Dat wil zeg-
gen dat alle erfelijke codes, die opgeslagen liggen in
het DNA, ontcijferd zijn. Deze kennis biedt enorme
mogelijkheden voor de diagnostiek van aandoenin-
gen met een erfelijke component en geeft inzicht in
de mogelijkheden voor behandeling. In de genees-
kunde is steeds meer mogelijk. Voorspellingen over
de richting van de mogelijkheden zijn vrij duidelijk,
maar niet het precieze verloop. Met name ethische
en financiéle gevolgen zullen de verdere ontwikke-
lingen mede bepalen.

1.1.5 Opbouw van het hoofdstuk

Het is alleszins wenselijk dat iedere studierichting
en beroepsopleiding die enig verband heeft met
gezondheid of gezondheidszorg aandacht besteedt
aan kennis op het gebied van de celbiologie. De
omvang en de diepgang van die kennis is moeilijk
aan te geven. Vooral kennis van enkele onderdelen
van de scheikunde is wezenlijk voor het begrijpen
van de celbiologie. Deze onderdelen worden in de
derde paragraaf van dit hoofdstuk behandeld om
iedereen in de gelegenheid te stellen de gehele leer-
stof te begrijpen. Maar eerst worden de algemene
bouw en functie van een cel besproken om een alge-
meen overzicht te verkrijgen. Daarbij komen mole-
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culaire aspecten van de celfunctie automatisch aan
de orde. Dan wordt vanzelf duidelijk welke kennis
van de scheikunde voor beter begrip noodzake-
lijk is. De daarna volgende paragrafen gaan over
belangrijke aspecten van de celbiologie die samen-
hangen met het ontstaan van allerlei ziekten. Die
kennis verschaft inzicht in de ziekteverschijnselen
en in de mogelijkheden van behandeling. Daarmee
ben je goed voorbereid in de contacten met zowel
patiénten als allerlei beroepsbeoefenaren in de
gezondheidszorg.

1.2 Algemene bouw en functie van een cel
1.2.1 De cel en zijn omgeving

Als we ons een voorstelling willen maken van een
cel, dan verwacht je daarbij een zeker beeld. Een cel
kun je zien. Niet met het blote oog, want daar is
hij te klein voor, maar met behulp van een micro-
scoop. Als je door een microscoop naar weefsel
kijkt kun je cellen zien omdat er een membraan om
de cel zit. Daardoor onderscheidt de celinhoud zich
van zijn omgeving. Dat geeft in het microscopisch
beeld een contrastverschil, dat versterkt kan wor-
den door toevoeging van een bepaalde kleurstof
die specifiek hecht aan een bepaalde stof in de cel.
Het celmembraan is buitengewoon belangrijk voor
de cel, want daardoor kan hij zijn eigen processen
regelen en uitvoeren en zich dus onderscheiden
van zijn omgeving. Als het membraan te veel ‘lekt’,
is dat funest voor de cel. Elke cel is natuurlijk wel
athankelijk van zijn omgeving. Hij moet aan stoffen
kunnen komen die nodig zijn voor zijn eigen bouw
en functie. En hij moet afvalstoffen kwijt kunnen,
omdat hij anders zichzelf vergiftigt. Een cel kan
dus alleen overleven als de omgeving voldoet aan
de voorwaarden voor onderlinge interactie. Daar-
toe moet de waterige omgeving van de cel vrij con-
stant van samenstelling zijn, waarin alle benodigde
stoffen aanwezig zijn. Dit verschijnsel van een vrij
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constant milieu rond de cellen wordt homeostase
genoemd.

1.2.2 Cel, weefsel en orgaan

In een meercellig organisme, dus ook in de mens,
bevindt de omgeving van de cel zich binnen het
lichaam. De buitenste huidcellen staan weliswaar
bloot aan de buitenwereld, maar ze worden wel
bedekt door de resten van vroegere huidcellen.
Andere bedekkende cellen (epitheelcellen) vormen
de bekleding van buizen en holten die door het
lichaam zelf omgeven worden, zoals in darmkanaal,
luchtwegen en urinewegen. Feitelijk staan deze bui-
zen in open contact met de buitenwereld. Zie figuur
1.1 voor een schematisch overzicht van de uitwisse-
ling van processen tussen lichaam en buitenwereld
en tussen de organen onderling.

Deze gespecialiseerde epitheelcellen vormen de
grens tussen het lichaam aan de binnenkant en de
buitenwereld aan de andere kant. Langs de opper-
vlakte vindt de uitwisseling van stoffen plaats. De
andere lichaamscellen, zoals spiercellen, zenuwcel-
len, steuncellen en bloedcellen, hebben geen direct
contact met de buitenwereld. De inwendig gelegen
omgeving van deze lichaamscellen bevindt zich in het
weefsel dat de cellen zelf vormen. De ruimte tussen
de cellen is gevuld met weefselvocht dat door het bloed
voortdurend wordt ververst. De bloedsomloop heeft
vertakkingen in alle organen. In de longen neemt het
bloed zuurstof op en geeft het kooldioxide af. In de
darmen neemt het bloed voedingsstoffen op en in
de nieren verwijdert het afvalstoffen. Een meercellig
organisme beschikt dus over organen met gespecia-
liseerde functies voor de uitwisseling van stoffen met
de buitenwereld. Het bloed transporteert de stoffen
naar alle andere organen. Ieder orgaan levert een
bijdrage aan het functioneren van het lichaam als
geheel. Het is bijzonder indrukwekkend hoe, tijdens
het evolutieproces, de specialisatie van cellen zich via
de vorming van organen heeft kunnen ontwikkelen.

1.2.3 Stofwisseling

Wat doet een cel eigenlijk? Een cel leeft. Wat is dan
leven? Een steen leeft niet. Een ijzeren staaf ook niet.
Dat weet en begrijpt iedereen. Iets dat leeft noemen
we een organisme, zoals een plant, een bacterie, een
koe. Een organisme ‘doet’ iets en dood materiaal
niet. Een organisme leeft uit zichzelf, houdt zichzelf in
stand. Een organisme heeft stofwisseling als autonome
eigenschap. Dat wil zeggen dat een organisme stof-
fen kan omzetten, bijvoorbeeld suiker verbranden,
eiwitten aanmaken en afbreken, een celmembraan
vormen of zichzelf reproduceren in nakomelingen.
Leven op celniveau wil dus zeggen dat stoffen wor-
den opgebouwd en afgebroken door een mechanis-
me dat juist de kenmerkende eigenschap van de cel
is. Een ijzeren staaf kan roesten, maar dat gebeurt
door fysische en chemische invloeden vanuit de
omgeving. Hij kan niet uit zichzelf roesten.

1.2.4 Stoffen: anorganisch versus organisch

We weten nu wat met stofwisseling bedoeld wordt,
maar nog niet over welke stoffen het gaat. Wat is
een stof? Voorbeelden zijn zuurstof, stikstof, kool-
stof, ijzer, goud, keukenzout, water, kalk, azijn-
zuur, vetzuur, glucose, fructose, cholesterol, eiwit.
Degene die iets van scheikunde weet, herkent de
namen. Een stof heeft een bepaalde atoom- of mole-
cuulstructuur. In de volgende paragraaf wordt dat,
voor zover noodzakelijk, nader toegelicht. In deze
algemene paragraaf over de cel beperken we ons tot
de verdeling van stoffen in twee groepen: anorgani-
sche en organische stoffen. Zoals de term organisch
al aangeeft, zijn dit stoffen die organismen kunnen
maken. De vier groepen van organische stoffen zijn
koolhydraten (waaronder suikers), vetten (lipiden),
eiwitten (proteinen) en nucleinezuren (in DNA en
RNA). Deze stoffen gebruikt de cel voor zijn bouw
en functie. Plantencellen kunnen deze organische
moleculen zelf maken uit anorganische stoffen
doordat ze de benodigde energie uit het zonlicht
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Figuur 1.1 Een schematisch overzicht van de vegetatieve lichaamsfuncties. De vegetatieve functies zorgen voor het
constant houden van het inwendige milieu rond de cellen, zodat de uitwisseling van stoffen ten behoeve van de stofwis-

selingsprocessen van de cellen gegarandeerd is.
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kunnen halen. Chlorofyl, dat de groene kleur aan
bladeren geeft, bezit de eigenschap om de energie
van het zonlicht om te zetten in bindingsenergie
van organische stoffen. De organische moleculen
die daarbij gevormd worden, gebruikt de planten-
cel voor zijn eigen bouw (bijvoorbeeld cellulose) en
functie (bijvoorbeeld groei). Dieren hebben geen
chlorofyl en zijn volledig aangewezen op het eten
van planten of van andere dieren om aan direct
bruikbare voedingsstoffen te komen. Deze in che-
mische verbindingen opgeslagen energie gebruikt de
dierlijke cel om zijn eigen stoffen te maken. Die ener-
gie wordt vrijgemaakt door suikers en vetten af te
breken met zuurstof (het proces van verbranding).

glad
endoplasmatisch
reticulum

ribosomen

kernmembraan

nucleolus

porién in
kernmembraan

blaasje

1.2.5 Afmetingen van de cel en zijn onderdelen

Wat weten we tot dusver van de cel? De cel is een
minuscuul klein klompje leven dat omgeven wordt
door een membraan. De grootte van een gemid-
delde cel is ongeveer 10 um in doorsnede (0.01
mm). Dat kun je met het blote oog niet zien. Met
een lichtmicroscoop die 100 tot 1000 keer vergroot
wel. Bij een kleine vergroting zie je niet meer dan
een stip, maar bij 1000 keer vergroting zie je onder
meer de celkern en kleinere stipjes en draadjes in
het celplasma (figuur 1.2).

Met een elektronenmicroscoop zijn nog veel klei-
nere structuren zichtbaar. Immers, de cel is feitelijk

Golgi complex

ruw
endoplasmatisch
reticulum

kern

mitochondrion

celmembraan

Figuur 1.2 De onder een sterk vergrotende microscoop zichtbare structuren in de cel. De wand van elk ‘celorgaantje’
(organel) bestaat uit een dubbel gelaagd membraan van vetmoleculen. In de celkern (nucleus) is een nucleolus zichtbaar
omdat het kernmateriaal (DNA, RNA en eiwitten) er dichter (minder watermoleculen) op elkaar ligt. Het celplasma is
doorkliefd met een netwerk van gangen, het endoplasmatisch reticulum, waarvan delen bedekt zijn met korrels, riboso-
men. Ribosomen liggen ook los in het celplasma en vormen de eiwitproducerende ‘machines’ van de cel. De mitochon-
drien zorgen voor de energielevering. Het Golgi-complex zorgt voor de assemblage van bij elkaar passende eiwitproduc-
ten. Deze worden in sommige gevallen opgeslagen in blaasjes voor transport, onder meer naar de omgeving van de cel
(bindweefselvezels).
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opgebouwd uit moleculen als kleinste bouwstenen.
Het celmembraan is bijvoorbeeld 0.001 um dik, de
kern heeft een doorsnede van 1 tot 5 um en mito-
chondrién van 0.2 tot 0.8 um. Er zijn dus grote ver-
schillen in grootte tussen celonderdelen.

1.2.6 De celfuncties vergeleken met die van
een fabriek

Om ons een goed beeld van de bouwconstructie en
de functieonderdelen van een cel te vormen, maken
we een vergelijking met een fabriek. De fysieke struc-
tuur van een fabriek bestaat uit grofweg de volgende
onderdelen: een buitenmuur met toegangspoorten en
ramen, gangen met verbindingen tussen verschillende
productieruimten, opslagplaatsen van grondstoffen
en verpakte goederen, een directiekamer en een ener-
gievoorziening. Voor het transport van stoffen rijden
wagentjes door de gangen. De communicatie tussen
de afdelingen wordt verzorgd door telefoonlijnen en
computerverbindingen.

Voor de cel gelden vergelijkbare fysieke condities. De
cel bestaat ook uit de kleinste materiedeeltjes, net als
alle onderdelen van een fabriek: atomen en molecu-
len. De microscopische structuren van de cel zijn: het
‘afschermende’ met poorten toegankelijke celmembraan,
de ‘regievoerende’ celkern, de ‘productie-leverende’ cel-
organellen en het celplasma (water met allerlei opgeloste
stoffen). De celorganellen worden onderscheiden in
energieleverende mitochondrién, eiwitproducerende
ribosomen, eiwitassemblerende Golgi-complexen
en eiwitafbrekende lysosomen. Deze organellen zijn
alleen onder een microscoop zichtbaar na binding
met een contrastgevende kleurstof. Alle organellen
zijn omhuld door een membraan, waardoor ze in het
celplasma te onderscheiden zijn. In de volgende para-
grafen worden de celonderdelen nader besproken.

1.2.7 Het celmembraan

Het celmembraan (ook wel plasmamembraan
genoemd), de buitenmuur van de cel, is opge-
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Figuur 1.3 De structuur van het celmembraan. De
apolaire staarten van de vetmoleculen wijzen naar elkaar
en zijn daardoor moeilijk doorlaatbaar voor de polaire
watermoleculen en de in water opgeloste ionen (elektrisch
geladen atomen zoals natrium, kalium, chloor en calci-
um). De vetlaag van het celmembraan is aan de binnen-
en buitenkant bedekt met een filmpje van eiwitmoleculen

voor versteviging en transportfuncties.

bouwd uit een dubbele laag van vetachtige stoffen
(figuur 1.3).

De keuze voor vetmoleculen als bouwmateriaal van
membranen is bepaald door de eigenschap van vet
dat het moeilijk met water te mengen is (denk bij-
voorbeeld aan het gestolde, lichtere vetlaagje op de
soep, na het koken van een botstuk met merg). Deze
eigenschap is gebaseerd op het verschil in elektrische
lading van de moleculen (zie paragraaf 1.3.3). Het
waterige milieu van de cel en van het weefselvocht
‘dwingt’ geschikte vetmoleculen tot de bouw van
membranen. Dat gebeurt niet zomaar spontaan;
eiwitmoleculen met een ‘metselfunctie’ leggen ze op
de goede plaats. Het celmembraan mag ook niet
helemaal dichtgemetseld worden, want dan kunnen
er geen stoffen meer in of uit. In het celmembraan
zijn diverse soorten poorten (kanalen) aangebracht.
Ieder type poort is toegankelijk voor het transport
van een bepaalde stof. Het transport vindt plaats van
buiten naar binnen 6f van binnen naar buiten. Dit
hooggespecialiseerde transportsysteem van de cel is
mogelijk door de beschikbaarheid van allerlei vor-
men van eiwitmoleculen. Geselecteerde eiwitmole-
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culen worden als een luik in het vetmembraan
geplaatst, waardoorheen alleen bepaalde stoffen
getransporteerd kunnen worden. De scheikundige
eigenschappen van het luik en die van de te trans-
porteren stof komen exact met elkaar overeen. Het
transport zelf gaat overigens niet vanzelf, maar kost
energie (daarom wordt dit actief transport genoemd).
De passage van de stof door het transportkanaal
vindt plaats door openzetten van een ‘sluis’. In
figuur 1.4 zijn enkele voorbeelden van deze sluisme-
chanismen weergegeven.

Sommige kleine stoffen kunnen passief door de
vetlaag en/of poorten heen. De drijvende kracht
voor het passieve transport is het verschil in con-

centratie van de stof aan weerszijden van het mem-
braan. Maar er zijn ook heel grote moleculen die
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niet door de membraankanalen kunnen. Daarvoor
heeft de cel een geheel andere oplossing gevonden.
Het celmembraan kan namelijk zulke stoffen laten
‘aanmeren’ en vervolgens omhullen door zich te
plooien (figuur 1.5).

Wanneer het insluiten helemaal is afgerond, wordt
het pakketje afgesnoerd en afgeleverd aan het
cytoplasma. Datzelfde gebeurt ook in omgekeerde
richting met grote moleculen die van binnen naar
buiten moeten worden getransporteerd. Dit proces
wordt bij transport naar binnen endocytose en bij
transport naar buiten exocytose genoemd.

De buitenkant van het celmembraan is verder
bedekt met een dun eiwitfilmpje waaraan een
enorm palet van uitsteeksels (te vergelijken met een
vlaggenmast, antennes, balkons en dergelijke bij

Figuur 1.4 Drie voorbeelden
van transportmechanismen
van het celmembraan. Voor de
opwekking van een elektrisch
signaal (zenuwcellen, spier-
cellen) zijn er kanaaltjes voor

ionentransport die normaal

S==3 gesloten zijn en korte tijd
o:x:x;o: geopend kunnen worden (a).

Beide andere voorbeelden laten
een verandering in de structuur

— O

van een transporteiwit zien, die

loslating
van ligand  door het ligand (stof die precies
=0 past in de bindingsplaats) in
(¥ oostonel /] .
=0 werking wordt gesteld.
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een huis) vastzit. Al die uitsteeksels hebben speci-
fieke functies, zoals het opvangen van signalen uit
de omgeving (hormonen en andere moleculen om
een bepaalde celfunctie te sturen), het vasthech-
ten van bindweefselvezels of van uitsteeksels van
andere cellen (stevigheid van het weefsel/orgaan),
en het kenmerken van het eigen weefsel (voor het
immuunstelsel [afweerreacties]) in onderscheid tot
die van binnendringende micro-organismen, zoals
bacterién en virussen; verder is het van belang bij
transplantatie).

1.2.8 De celkern

De celkern, (nucleus) kan beschouwd worden als
de directiekamer van de cel. Alle cellen van plan-
ten en dieren hebben een celkern, maar bacterién
(zogeheten prokaryoten) niet. Vanuit de kern wor-
den de opdrachten voor de organellen in het cel-

30

blaasje gevuld

met
opnamestoffen
c
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plasma (cytoplasma) verstrekt. Uiteraard wordt
ook de kern omgeven door een membraan, dat een
‘barriere’ vormt tussen het plasma van de kern en
het plasma van de cel. De eiwitten en het DNA van
het kernplasma nemen relatief veel ruimte in, of
anders gezegd, het watergehalte van het celplasma
is hoger dan dat van het kernplasma. Onder een
lichtmicroscoop ziet de kern er daardoor donker-
der (absorbeert meer licht) uit dan de rest van de
cel. De communicatie tussen de kern en de rest van
de cel verloopt via in- en uitstromende moleculen.
Die moeten dus het kernmembraan passeren. Ook
het kernmembraan bestaat uit een dubbele laag
vetmoleculen die met de apolaire (geen elektrische
lading bevattende) staarten tegen elkaar aan liggen.
Het kernmembraan heeft, anders dan het celmem-
braan, op regelmatige afstanden porién (figuur 1.6).
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Figuur 1.6 Sterke uitvergroting van de celkern. In het

kernmembraan bevinden zich relatief wijde porién. De
membranen van het endoplasmatisch reticulum gaan op
diverse plaatsen over in die van het kernmembraan, zodat
stoffen via het gangenstelsel vervoerd kunnen worden. Ver-
dichtingen van DNA en eiwitten zijn zichtbaar als chro-
matinekorrels (de staafvormige chromosomen zijn alleen

zichtbaar tijdens de celdeling).

De porién spelen een belangrijke rol in het trans-
port van moleculen tussen cel- en kernplasma. In
de donker contrasterende kern bevindt zich een
kernlichaampje, de nucleolus, nog net zichtbaar
met een lichtmicroscoop. De nucleolus bevat zo veel
eiwitmateriaal dat hij donkerder ‘kleurt’ dan de rest
van de kern. De functie van de nucleolus is namelijk
het assembleren (in elkaar zetten) van het riboso-
maal RNA en ribosomale eiwitten tot bouwonder-
delen van ribosomen (de eiwitproductiemachines
in het cytoplasma, zie paragraaf 1.2.9).

In het kernplasma bevindt zich het DNA, de fysieke
dragers van de erfelijke eigenschappen van het orga-
nisme. DNA heeft een speciale molecuulstructuur
die zich onderscheidt van die van koolhydraten,
vetten en eiwitten. DNA bevindt zich alleen maar
in de celkern en dus niet in het celplasma, laat staan
in weefselvocht of bloed. Als al het menselijk DNA
achter elkaar in een lange sliert gelegd zou worden,
dan is het meer dan 1 meter lang (DNA van som-
mige dieren, bijvoorbeeld de salamander, is zelfs

10 meter lang). Het is moeilijk voorstelbaar hoe een
ketting van één meter lengte in een celkern met een
diameter van 0.000.001 meter gepropt kan worden.
Daarvoor moet je een idee hebben van de ontzet-
tend kleine afmetingen van atomen en moleculen.
Ter illustratie: een bolvormige cel met een diame-
ter van 0,000010 meter bevat 1000.000.000.000.000
watermoleculen.

Het DNA is verdeeld over 23 paar chromosomen.
Chromosomen zijn normaal niet zichtbaar onder
een lichtmicroscoop. Alleen in een bepaalde fase van
de celdeling zijn de chromosomen zichtbaar (zie
paragraaf 1.5). In een normaal actieve weefselcel zijn
in het kernplasma uiterst kleine korreltjes zichtbaar,
het chromatine. Uit elektronenmicroscopisch onder-
zoek is gebleken dat de chromatinekorrels uit actie-
ve brokstukjes DNA bestaan. DNA ligt niet zomaar
in een onontwarbare kluwen in de celkern, maar het
is netjes in bolletjes (nucleosomen) gewonden zoals
een onmetelijk lang kralensnoer (figuur 1.7).

De bolletjes bestaan uit bepaalde eiwitbrokstukken
die histonen genoemd worden. Histonen geven niet
alleen structuur aan het DNA, maar ze beschermen
het DNA ook tegen agressieve stoffen. Naast histo-
nen bevat het kernplasma nog eenzelfde hoeveel-
heid andere eiwitten. Die eiwitten spelen een rol
bij de regulatie van de transcriptie van het DNA

(zie paragraaf 1.4.4). Naast DNA, eiwitten en water

Figuur 1.7 De lange DNA-strengen zijn als een kralen-
snoer gewonden om eiwitkorrels (histonen) en vormen

samen nucleosomen.
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bevat de celkern nog allerlei andere stoffen, zoals
ionen en ATP (energieleverende stof), die ook in
het cytoplasma voorkomen en hier verder buiten
beschouwing blijven.

1.2.9 De celorganellen

In het cytoplasma bevinden zich diverse organel-
len, de orgaantjes van de cel (in vergelijking met de
echte organen van het lichaam, zoals hart, longen
en nieren). Alvorens de organellen te bespreken
eerst nog een opmerking over de membranen die
alle celonderdelen omgeven. Het universele bouw-
plan van deze membranen is de dubbele laag vet-
moleculen. Die eigenschap stelt de cel in staat om
elk bouw- of transportproces te organiseren via
hechting aan respectievelijk verpakking met mem-
branen. Membranen kunnen dus overal gemakke-
lijk aan- en afgesnoerd worden. In de cel bevindt
zich een uitgebreid netwerk van membranen, het
endoplasmatisch reticulum. Je kunt het beschouwen
als een stelsel van gangen in een gebouw. Dit gan-
genstelsel staat in open verbinding met de membra-
nen om de kern en om de cel zelf. De membranen
zijn voortdurend in beweging en vormen zo een
gemeenschappelijke transportband tussen de kern,
de organellen en het celoppervlak. De moleculaire
processen die het transportsysteem sturen en uit-
voeren zijn nog slechts gedeeltelijk bekend.

Ribosomen

Ribosomen zijn onder de lichtmicroscoop te zien als
heel fijne korreltjes in het cytoplasma. Ze zijn voor
een deel aan het endoplasmatisch reticulum gebon-
den. De scheikundige bouwstenen van ribosomen
zijn RNA en eiwitten. De bouwonderdelen worden
aangemaakt in de nucleolus van de celkern, maar
ze worden pas in het cytoplasma in elkaar gezet tot
complete ‘machine’. Het ribosoom is een allround
eiwitproducerend apparaat dat aangestuurd wordt
door het boodschapper-RNA afkomstig uit de cel-
kern. Het ribosomaal RNA en het boodschapper-
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RNA zijn geschreven in dezelfde code zodat ze
uiterst precies kunnen samenwerken. De riboso-
male eiwitten verzorgen de eigenlijke aaneenkoppe-
ling van de aminozuren tot het geprogrammeerde
celeiwit (zie voor verdere toelichting paragraaf 1.4).
Ribosomen hebben zich in het evolutieproces al
vroeg ontwikkeld. Er is weinig verschil in bouw en
functie van ribosomen tussen primitieve en hogere

organismen.

Mitochondrién

Het mitochondrion heeft een geheel andere func-
tie dan het ribosoom, maar het is eveneens heel
vroeg in de evolutie ontwikkeld. Het heeft zelfs
eigen DNA, dat zonder tussenkomst van de kern
de aanmaak van nieuw mitochondriaal materiaal
kan programmeren. Waarschijnlijk is het mito-
chondrion oorspronkelijk een minuscule bacterie
geweest die door een grotere bacteriesoort is bin-
nengehaald. Zo verkreeg de grotere bacterie een
eigen energiecentrale. In de latere ontwikkeling
van bacterién naar cellen is uiteraard het energie-
leverende element meegenomen. Hieruit blijkt al
de grote betekenis van het mitochondrion voor de
cel, namelijk de levering van energie. In het mito-
chondrion worden suiker en vet verbrand. Dat wil
zeggen dat suiker en vet worden afgebroken tot de
kleinste samenstellende moleculen en dat zijn kool-
dioxide en water. De afbraak vindt plaats via che-
mische reacties met zuurstof. Daarom spreken we
van verbranding. In chemische termen is het proces
identiek aan dat van de verbranding van bijvoor-
beeld hout of benzine. De vrijkomende energie bij
het verbranden van hout is louter de warmte van
het vuur. In een automotor wordt steeds een beetje
benzinegas tot ontploffing gebracht, waardoor een
deel van de vrijkomende energie gebruikt kan wor-
den om mechanische arbeid (draaien van de wie-
len) te verrichten. Het mitochondrion gebruikt op
vergelijkbare wijze een deel van de geproduceerde
energie om een chemische stof, ATP, te vormen.
ATP is een afkorting van de Engelse term adenosine
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triphosphate (adenosinetrifosfaat). ATP is een vrij
klein molecuul dat door alle organismen gebruikt
wordt als universele energiebron van alle celproces-
sen, zoals samentrekking van een spiercel, geleiding
van een elektrisch stroompje door een zenuwcel,
productie van verteringsenzymen door darmcellen,
omzetting van een geluidstrilling in het gehooror-
gaan en het actieve transport van stoffen door het
celmembraan. ATP geeft zijn (chemisch gebonden)
energie af bij die celprocessen door een fosfaatmo-
lecuul af te splitsen (figuurl.8).

De afgesplitste stoffen zijn ADP (adenosine diphosp-
hate) en P (phosphate). Het mitochondrion smeedt
ADP en P weer aaneen met de energie die afkom-
stig is van de suiker- en vetverbranding. Tijdens
de evolutie is dit perfecte recyclingmodel al miljar-
den jaren geleden ontwikkeld. Het mitochondrion
vervult dus de functie van omvormer van energie.
De energie van de voedingsstoffen wordt omgezet
naar die van de enig geschikte energiedrager van de
cel: ATP. Elektriciteitscentrales doen eigenlijk het-
zelfde met energie uit olie en steenkool (organische
resten van planten en dieren). Het transport van
ATP in het celplasma vindt plaats op basis van bewe-
gingsenergie (warmte). Pas bij het absolute nulpunt
(-273 °C) staan moleculen stil. ATP is vrij klein en
kan zich daardoor zeer snel verplaatsen. Omdat
ATP voortdurend in grote hoeveelheden wordt
aangemaakt bij de mitochondrién zal het zich van
daaruit verspreiden over de omgeving. In de buurt
van plaatsen waar veel energie gebruikt wordt liggen
de meeste mitochondrién, zoals in de spiercel bij de
samentrekkende spiereiwitten en in de zenuwcel bjj
de uiteinden voor de impulsoverdracht. De over-
dracht van energie van glucose of vetzuur naar ATP
verloopt langs een keten van scheikundige reacties.
Een sterk vereenvoudigd overzicht van dit proces is
weergegeven in figuur 1.9.

Je kunt het mitochondrion het best vergelijken met
een lange transportband waarbij aan het begin een

endoplasmatisch reticulum

7
membraantransport
ribosomen ﬁ
ﬁ eiwitsynthese

ATP 7 ADP

jﬂ
Na*|w—_~|Na

1
("AbP

4
ATP
\ mitochondrion
ATP —3> ADP
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spieraanspanning

Figuur 1.8 Een schematisch beeld van het gebruik van
ATP door de cel. ATP levert energie uit zijn chemische bin-
ding onder meer aan het transport van natriumionen door
het celmembraan (1), aan de synthese van eiwit door de
ribosomen (2) en aan de krachtproductie door contractiele
eiwitketens (3). De ontstane ADP- en fosfaatmoleculen
diffunderen naar naburige mitochondrién waar ze met de
geleverde energie (uit de verbranding van suiker en vet)

weer worden verbonden tot ATP (4).

voorbewerkt product van de suiker- en vetafbraak
(dat gebeurt al in het cytoplasma) op de band gelegd
wordt, onderweg allerlei bewerkingen plaatsvinden
door enzymen die op de juiste plaats langs de band
gezet zijn, en aan het einde watermoleculen van
de band afrollen. De kooldioxidemoleculen zijn er
onderweg al afgehaald. Zuurstof wordt onderweg
toegevoegd om gekoppeld te worden aan de vrijko-
mende waterstofatomen. Het afvalproduct is water
(H,O). Het is de scheikundige koppeling van zuur-
stof aan waterstof waarbij de beoogde energie vrij-
komt. Die energie wordt door specifieke enzymen
gebruikt om ATP te smeden uit ADP en P. Op deze
plaats is het interessant op te merken dat de trans-
portband van het mitochondrion vrijwel identiek
is aan die van het chloroplast van planten. Alleen
loopt die van het chloroplast de andere kant op.
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Figuur 1.9 Een schematisch overzicht van de afbraak (oxidatie) van suiker, vet en eiwit. Het begin van de afbraak vindt
plaats in het celplasma. In het mitochondrion vindt de verdere afbraak plaats tot kooldioxide en water. Dat gebeurt
door middel van een cyclus van enzymatische reacties die start bij citroenzuur. In het verloop van de cyclus worden vrij-
komende waterstofprotonen overgedragen aan ‘carriers’ (NAD", FAD) en verdwijnt het afgesplitste CO, naar het bloed.
De carriers dragen de waterstofprotonen over aan een transportband in het dubbelmembraan van het mitochondrion.
Aan het einde van deze transportband blijft H O over als restproduct. Tijdens het transportproces komt energie vrij die
gebruikt wordt voor de reactie ADP + P — ATP.
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Chloroplast gebruikt namelijk CO, (uit de lucht) en
H,O (via de wortels uit de grond) om koolhydraten
te maken. De unieke eigenschap van het werkzame
enzym chlorofyl is dat het energie van zonlicht
kan omzetten in bindingsenergie bij de bouw van
koolhydraatmoleculen. Van dit proces is het leven op
aarde volledig afhankelijk.

Golgi-complex

De assemblage van eiwitten vindt plaats in het zoge-
heten Golgi-complex (Golgi is de ontdekker van dit
organel met de typisch gevouwen membraanstruc-
tuur). Door de ribosomen worden de aminozu-
ren in de voorgeschreven volgorde achter elkaar
geplakt, zodat ze als een lange ketting van de band
afrollen. Dan moeten ze echter nog ‘geboetseerd’

worden om de definitieve driedimensionale struc-
tuur te verkrijgen. Dit proces vindt plaats in het
Golgi-complex. Wanneer de eiwitproducten klaar
zijn, worden ze stapelgewijs in een membraan ver-
pakt en verstuurd (figuur 1.10).

De bestemming van het pakketje kan een andere
locatie in de cel zijn, maar ook de omgeving buiten
de cel (bijvoorbeeld collagene en elastische vezels
gemaakt in bindweefselcellen, of spijsverteringsen-
zymen). Het afgeven van het pakketje aan het cel-
membraan of aan een ander organel gaat volgens
het principe van membraanfusie. Het membraan
van het pakketje wordt er simpelweg in opgenomen
zoals bij endo- en exocytose al is beschreven. De
inhoud van het pakketje komt zo vanzelf vrij.

celmembraan

lysosoom ‘
exocytotisch
blaasje

primaire

lysosomen i@

pendelblaasje

endoplasmatisch
reticulum

endocytotisch
blaasje

Golgi complex

. Figuur 1.10 In het Golgi-
doorvoerblaasjes
complex worden producten die
verpakt zijn in verschillende
blaasjes opgenomen, geassem-
bleerd tot het beoogde eiwit en

weer afgegeven.
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Lysosomen

In een cel worden natuurlijk niet alleen maar stof-  De afbraak moet uiteraard wel goed georganiseerd
fen opgebouwd. In de dynamische wereld van de cel ~ zijn, want anders bestaat het gevaar dat opgebouwde
zal de opbouw in balans moeten zijn met de atbraak.  eiwitten onnodig worden afgebroken. Daarmee zou
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de cel zichzelf beschadigen. De oplossing voor dit
probleem is gevonden in het netjes opbergen van
deze eiwitverterende enzymen in speciale opslag-
ruimten, de lysosomen. Bij beschadiging van de cel
komen deze enzymen vrij en zorgen zo voor een
snelle afbraak en dus verwijdering van de celresten.
Maar ook bij de ‘geprogrammeerde’ celdood (apop-
tosis) vervullen lysosomen deze rol. Geprogram-
meerde celdood komt veelvuldig voor in de ontwik-
keling van een embryo. Twee voorbeelden zijn de
vorming van vingers in de handplaat, die plaatsvindt
door weefsel te laten verdwijnen, en de ontwikke-
ling van botten, waarbij eerst bindweefsel vervangen
wordt door kraakbeen en vervolgens kraakbeen door
beenweefsel. Op latere leeftijd begeleidt apoptosis
het verouderingsproces, dat eveneens gepaard gaat
met verlies van cellen. Behalve lysosomen komen
in sommige weefsels nog andere soorten celblaas-
jes voor, de microsomen. Vooral levercellen die een
uitgebreide taak hebben in het omzetten van allerlei
vreemde stoffen in algemeen bruikbare producten
bevatten veel microsomen. Treffende voorbeelden
van deze leverfunctie zijn de afbraak van alcohol en
de afbraak van hemoglobine tot bilirubine.

Alle genoemde celorganellen zijn al langer bekend
omdat ze redelijk groot zijn en daarom met de
moderne onderzoekstechnieken duidelijk te onder-
scheiden zijn. Maar de technische ontwikkeling gaat
steeds verder en daarmee ook de ontdekking van

steeds kleinere bouwsels zonder een membraanom-
hulsel van vetmoleculen. Het gaat om grote eiwit-
constructies met de hiervan afgeleide naam protea-
somen. Ze zijn qua functie te vergelijken met de
ribosomen, maar dan in tegengestelde richting,
namelijk de afbraak van beschadigde of verkeerd

gevouwen eiwitmoleculen.
1.2.10 Het celskelet en de celbewegingen

Op dit punt aangekomen is er al een aardig beeld
gevormd van de bouw en de ordening van de pro-
cessen van de cel. De cel beschikt over ‘machines’
die moleculaire stoffen uit de voeding kunnen
bewerken zodat er bruikbare stoffen ontstaan. Toch
missen we nog een belangrijke component van de
cel, en dat is de stevigheid. Vetachtige membranen
waarin allerlei soorten eiwitbouwsels zijn opgeno-
men maken geen indruk op het gebied van stevig-
heid. De cel zou buitengewoon kwetsbaar zijn als
er niet een zekere skeletachtige structuur aanwezig
zou zijn. Bovendien is een stevig skelet sowieso
noodzakelijk in spiercellen die actief bewegen en
dus kracht uitoefenen. Daartoe beschikt de spiercel
(of spiervezel die uit honderden gefuseerde spier-
cellen is opgebouwd; zie hoofdstuk 11) over specia-
le eiwitmoleculen, myosine en actine, die in bundels
langs elkaar liggen (figuur 1.11).

Figuur 1.12 Een microscopisch beeld van vezels (microtubuli en microfilamenten) die structuur (skelet) geven aan een
cel. (Uit: S.L. Wolfe. Molecular and Cellular Biology. Belmont Cal. USA: Wadsworth Publishing Company; 1993)
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Figuur 1.13 Een schematische voorstelling van eiwitvezels
in en buiten de cel die samen een hechte structuur vor-

men. De proteoglycanen ‘houden’ watermoleculen vast.

Bij krachtuitoefening schuiven deze bundels, myofi-
lamenten genaamd, langs elkaar. De krachtwerking
moet worden doorgeleid naar beide pezen aan de
uiteinden van de spier, die vastzitten aan botten
met een tussenliggend gewricht. Er moeten dus
trekvaste verbindingen bestaan tussen de myofila-
menten en de peesvezels. Die verbindingen worden
gevormd door sterke eiwitmoleculen. In de spier-
cel zorgt een raamwerk van trekvaste vezels dat de
ontwikkelde kracht van de myofilamenten ‘naad-
loos’ wordt overgedragen aan een raamwerk van
bindweefsel rond de spiercellen. De vezels van dit
bindweefselraamwerk gaan over in de vezels van de
pezen, die aan het uiteinde verankerd zitten in het
bot. Andere cellen hebben een veel minder sterk
skelet dan spiercellen (figuur 1.12).
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Het vezelskelet van een doorsnee cel heeft aan-
hechtingsplaatsen aan het celmembraan (een con-
structie die zich laat vergelijken met schroeven en
moeren). Aan de buitenkant van het celmembraan
zitten vezels vast die de cel verankeren in het weefsel
(figuur 1.13).

Het vezelskelet van cellen bestaat niet alleen uit
vezels met trekvaste en elastische eigenschap-
pen, maar ook met contractiele (samentrekkende)
eigenschappen. Dat zijn zogeheten microfilamen-
ten (vergelijkbaar met de grote bundels in de spier-
cel) en microtubuli. Ze zorgen onder meer voor
het verplaatsen van blaasjes met celproducten. Al
heel lang bekend zijn de rol van microtubuli bij de
celdeling (verplaatsing van de chromosomen naar
de beide polen van de cel; zie paragraaf 1.5.2) en
de vorming van schijnvoetjes van witte bloedcel-
len door microfilamenten die vastzitten aan het
celmembraan (verplaatsing van de cel in ontstoken
weefsel; zie hoofdstuk 2).

1.2.11 Onderzoekstechnieken: atomen en
moleculen

De beschrijving van bouw en functie van de cel is
mogelijk dankzij de ontwikkeling van scheikun-
dige en natuurkundige onderzoekstechnieken. De
elektronenmicroscoop kan een cel 1.000.000 maal
uitvergroten. Het koppelen van bepaalde celmole-
culen aan kleurstoffen maakt onopvallende structu-
ren helder zichtbaar. Het kweken van cellen en het
experimenteren met enzymen hebben licht gewor-
pen op het verloop van de moleculaire celproces-
sen. Het leven van de cel is niet langer een wonder.
Het is allemaal verklaarbaar uit de eigenschappen van
atomen en moleculen. Maar voor de ontwikkeling
van leven op aarde was wel een aantal voorwaar-
den noodzakelijk, zoals de energielevering door het
zonlicht, de aanwezigheid van water, een klimaat
waarin scheikundige processen kunnen gedijen en
de beschikbaarheid van de benodigde voedingsstof-
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fen (voor dieren en de mens). In deze paragraaf is
de cel als een fabriek van eiwitmoleculen neerge-
zet. Eiwitten zijn de organische stoffen die aan ons
lichaam vorm en functie geven. De andere groepen
van organische stoffen, vetten en koolhydraten,
worden weliswaar hoofdzakelijk gebruikt voor
de energievoorziening, maar vervullen daarnaast
essentiéle functies in samenwerking met eiwitten.
De functie van vetten als matrix in de bouw van
membranen is al uitvoerig beschreven. Koolhy-
draten en vet worden gebruikt als onderdelen van
boodschappers (bijvoorbeeld hormonen) en ont-
vangers (celantennes) in de communicatiesystemen
binnen de cel en tussen cellen. Om deze functies te
kunnen begrijpen is enige toelichting over chemi-
sche krachten verhelderend. Het leven van de cel en
dus van ons lichaam is per slot van rekening geba-
seerd op chemische krachten! Ook zonder HAVO-
of vwo-kennis op het gebied van scheikunde is de
volgende paragraaf redelijk te begrijpen.

1.3 Krachten tussen atomen
1.3.1 Materie: massa en energie

Het begrip atoom is algemeen bekend, al was het
alleen maar vanwege de afschrikwekkende kracht
van de atoombom. Vreedzaam gebruik van de
atoomkracht vindt zijn toepassing in kernenergie.
Maar vanwege de gevaren van radioactieve stra-
ling wordt kernenergie steeds meer vervangen door
milieuvriendelijke bronnen van energie zoals wind
en zonlicht. Het begrip atoom duidt op het kleinste
deeltje van de materie. In de Griekse Klassieke Oud-
heid, meer dan 2000 jaar geleden, was het atoom-
idee al beredeneerd. Wanneer materiaal (een steen
[vaste stof], een waterdruppel [vloeistof] of een
luchtbel [gas]) in steeds kleinere brokstukjes wordt
opgedeeld, dan moet je uitkomen in brokstuk-
jes die niet langer deelbaar zijn. Dat allerkleinste
brokstukje noemden de Griekse filosofen atomos

(het woord betekent ondeelbaar). De nu bekende
atoomelementen, opgenomen in het Periodieke
Systeem van de natuur- en scheikunde, vormen
de materie waaruit alles is opgebouwd. Materie is
eigenlijk alles wat een zekere massa heeft. Op basis
van de eigenschappen van stoffen kun je algemeen
herkenbare verschillen waarnemen zoals in de hier-
boven genoemde aggregatietoestand van vaste stof,
vloeistof en gas. De tegenwoordig bekende krach-
ten van de atoomelementen verklaren de eigen-
schappen van het materiaal. Deze krachten zijn
de zwaartekracht, de elektromagnetische kracht,
de sterke kernkracht en de zwakke kernkracht. De
krachtwerking van de laatste drie verklaart de bouw
van het atoom: een kern en om die kern rond-
draaiende kleine deeltjes. Deze voorstelling van de
bouw van een atoom is voor ons mensen volstrekt
abstract, want je kunt een atoom niet zien, horen,
ruiken, proeven of voelen. Maar via geavanceerde
technieken kunnen wetenschappers zelfs nog veel
kleinere deeltjes, de bouwelementen van de kern
van het atoom, waarnemen (de wetenschap van de
quantumfysica).

1.3.2 De elementen

De kern van een atoom bestaat uit positief geladen
deeltjes, de protonen, en ongeladen deeltjes, de neu-
tronen (figuur 1.14).

De deeltjes die in banen om de kern heen draaien,
zijn negatief geladen, de elektronen. Er zijn altijd
evenveel protonen als elektronen. De elektrische
lading van een compleet atoom is dus neutraal. Er
zijn meer dan 100 atomen van verschillende grootte
(aantal protonen en elektronen), maar in de natuur
is uraan (U) met 92 protonen het grootste stabiele
atoomelement. In de scheikunde spreekt men van
elementen zonder het voorvoegsel atoom (waterstof,
zuurstof, ijzer, zink, zwavel, plutonium, enzovoort).
Zoals al eerder is aangegeven, worden de atoomele-
menten beschreven in het zogeheten Periodiek
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chloor (Cl)
17 protonen
17 elektronen
(7 elektronen in
buitenste schil)

natrium (Na)

11 protonen
11 elektronen
(1 elektron in
buitenste schil)

o
Cl”
natriumchloride (NaCl)

Systeem. Heel grote atomen vallen gemakkelijk uit
elkaar in twee kleinere atomen. Uraan en radium
zijn voorbeelden van een heel groot atoom. Het
kleinste atoom is waterstof (hydrogenium, afkor-
ting H). Waterstof heeft één proton en één elektron.
Het volgende element is het edelgas helium (He)
met twee protonen en twee elektronen. Edelgassen
worden zo genoemd omdat ze geen verbindingen
kunnen aangaan met andere elementen (daarom
zijn ze edel, zuiver). Dat wordt verklaard door het
maximum aantal elektronen dat in de buitenste schil
kan zitten. In geval van het kleine helium is dat
aantal 2. Grotere atomen zoals koolstof (carbonium,
C) met zes elektronen en zuurstof (oxygenium, O)
met acht elektronen vullen eerst de dichtstbijzijn-
de schil op met 2 elektronen en de volgende schil
met 4 respectievelijk 6 elektronen. De tweede schil
kan maximaal 8 elektronen bevatten, zoals bij het
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Figuur 1.14 De bouw van atomen. De kern van een
atoom bestaat uit elektrisch positief geladen protonen en
ongeladen neutronen. Buiten de atoomkern cirkelen de
elektrisch negatief geladen elektronen in schillen die een
zeker maximaal aantal elektronen kunnen bevatten. Voor
de eerste schil zijn dat er slechts 2 en voor de tweede (meer
plaats) 8. Natrium heeft nog 1 extra elektron, dat een-
zaam in de derde schil ronddraait. Chloor, daarentegen,
heeft in de derde schil 7 elektronen en zou nog 1 elekiron
kunnen opnemen. Wanneer natrium en chloor (keuken-
zout) samen in water worden opgelost, neemt chloor het
buitenste elektron van natrium over in de vorm van een
elektrostatische binding. Het ontstane natrium-ion heeft
een positieve lading (11 protonen en 10 elektronen) en het

chloor-ion een negatieve lading.

edelgas neon (Ne, 2 + 8 = 10 elektronen). Koolstof
kan er dus nog 4 en zuurstof nog 2 elektronen bij
hebben. Natrium (Na) heeft 11 elektronen (2 + 8 +
1). Voor natrium is het dus gemakkelijker om dat
ene elektron in de derde schil af te staan dan er 7
bij te krijgen om aan te vullen tot acht. Chloor (CI)
heeft 17 elektronen (2 + 8 + 7) en hoeft er dus nog
maar één bij te hebben om zijn derde schil te vullen.
Natrium en chloor zouden elkaar dus kunnen hel-
pen en vormen samen het molecuul NaCl, het alle-
daagse keukenzout. Atomen streven, bij de vorming
van moleculen met andere atomen, naar een volledig
gevulde buitenste elektronenschil.

1.3.3 Krachten tussen atomen

Nu we het bouwplan van atomen kennen, kan wor-
den uitgelegd hoe de elektrische kracht het gedrag
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van atomen bepaalt. Kennis van deze kracht is van
groot belang omdat hierdoor een zeker inzicht in
de scheikundige processen van de cel verkregen
wordt.

Ionen: overdracht van elektronen

De eerste mogelijkheid van interactie tussen twee
atoomelementen is de uitwisseling van elektronen.
Voor natrium en chloor ligt die mogelijkheid voor
de hand (zie figuur 1.14). Het gevolg van deze uit-
wisseling van een elektron is dat het natriumdeeltje
positief (het is een negatief geladen elektron kwijt-
geraakt) en het chloordeeltje negatief (het heeft een
elektron extra opgenomen) geladen is. Elektrisch
geladen deeltjes worden ionen genoemd. Natrium-
en chloorionen blijven dicht in elkaars buurt, want
door de verschillen in lading trekken ze elkaar aan.
Deze scheikundige bindingsvorm wordt dan ook
ionenbinding genoemd. Ionen lossen goed op in
water omdat de watermoleculen ook een elektri-
sche lading bevatten (zie verder). Het water in het
menselijk lichaam bevat bijna 1 procent natrium-
chloride. Het zeewater bevat nog aanzienlijk meer.
Daarom is het drinken van zeewater bij ernstige
dorst fataal. Het lichaam kan de extra zoutopname
niet meer kwijt. Het zout kan namelijk alleen maar
in opgeloste vorm met water worden uitgescheiden
(urine en zweet), en dat heb je bij dorst al te wei-
nig.

Samen delen: gemeenschappelijke elektronen

Een tweede mogelijkheid van atomen om op basis
van elektrische krachten elektronen uit te wisselen
is het samen delen (sharing). Een duidelijk voor-
beeld is water, H,O. Waterstof komt één en zuur-
stof twee elektronen te kort in de buitenste schil.
Dus 2 H-atomen en 1 O-atoom zouden één mole-
cuul kunnen vormen door elkaars elektronen te
gebruiken. De beide elektronen van de waterstof-
atomen worden dan tevens opgenomen in de bui-
tenste schil van het zuurstofatoom (zuurstof heeft
er dan 6 + 2 = 8). De waterstofatomen gebruiken

een van de overige 6 elektronen uit de zuurstofschil
voor aanvulling van hun eigen schil tot 2 elektro-
nen. Er ontstaat zo een molecuul met zeer krachtige
bindingen, het watermolecuul. Het bijzondere van
het watermolecuul is de onevenwichtige verdeling
van de elektrische lading tussen het zuurstofatoom
en de beide waterstofatomen. Omdat de elektronen
meer bij de zuurstofkern horen dan bij de water-
stofkernen is het molecuul aan de kant van zuurstof
licht negatief en aan de waterstofzijde licht positief
geladen (figuur 1.15).

+ & ol-
()
H

Figuur1.15 Water, H O, is een gepolariseerd molecuul.
Dat wil zeggen dat het molecuul een pluspool en een min-
pool heeft. De elektrische lading van het molecuul is name-
lijk ongelijk verdeeld. De beide waterstofatomen bevinden
zich aan dezelfde kant van het veel grotere zuurstofatoom.
Het elektron van waterstof bevindt zich bij de tweede schil
van zuurstof. Dat betekent dat de positief geladen kern
van beide waterstofatomen naar buiten steekt. Het zuur-
stofatoom heeft het elektron van beide waterstofatomen
opgenomen in zijn tweede schil, waardoor het watermole-
cuul aan de kant van het zuurstofatoom negatief geladen
is. Deze bindingsvorm van twee of meer atomen wordt een
covalente binding genoemd. Op deze manier zijn suiker,

eiwit en vet opgebouwd.

Het watermolecuul heeft daardoor een positieve en
een negatieve pool (dit wordt een dipool genoemd).
Dat heeft belangrijke gevolgen voor het gedrag van
watermoleculen. Watermoleculen gaan namelijk
met hun positieve en negatieve zijden tegen elkaar
aan liggen. Als deze krachtwerking er niet zou zijn,
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zou water al bij -80 °C verdampen! Andere elek-
trisch geladen deeltjes zoals ionen kunnen zich
gemakkelijk tussen watermoleculen door bewegen.
Maar moleculen zonder lading (apolaire molecu-
len), zoals vetten, hebben daar grote moeite mee.
Apolaire moleculen worden in een waterig milieu
op een hoopje gedrongen. Deze eigenschap maakt
vetten daarom geschikt om ze te gebruiken voor
de vorming van membranen in cellen! Het samen
delen van elkaars elektronen wordt covalente bin-

ruggengraat

brede groeve

waterstofbrug

smalle groeve

baseparen

R 20A

Figuur 116 De treden van de wenteltrap van het DNA
(dubbele helixstructuur) worden gevormd door de stikstof-
basen in de stijlen, die in het midden door waterstofbrug-
gen aan elkaar zijn gesmeed. Voor verdere toelichting

wordt verwezen naar de tekst.
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ding genoemd. Deze bindingsvorm wordt onder
meer gebruikt bij de vorming van eiwitten, koolhy-
draten en vetten (toelichting in paragraaf 1.4).

Waterstofbruggen

De derde mogelijkheid voor het aangaan van een
bindingsvorm op basis van elektrische krachten
tussen moleculen is de waterstofbrug. Waterstof is
het kleinste atoomelement en komt veel voor in
de natuur. Waterstof vormt heel gemakkelijk, via
covalente bindingen, moleculen met zuurstof, kool-
stof en stikstof. De organische stoffen koolhydraten,
vetten, eiwitten en nucleinezuren (DNA) zijn mole-
culen die samengesteld zijn uit deze elementen. De
ruggengraat van de moleculen wordt doorgaans
gevormd door een ketting van koolstofatomen. Aan
de uitsteeksels van de koolstofketting bij eiwitten
zitten zuurstof- en stikstofatomen. De waterstof-
atomen die met een covalente binding vastzitten
aan zuurstof en stikstof, zitten in een positie om
bruggen te vormen met andere moleculen in de
buurt. Die brug komt tot stand omdat waterstof van-
wege zijn eenwaardig positieve kernlading minder
aantrekkingskracht kan uitoefenen op de covalente
elektronen dan de achtwaardig positieve kernlading
van zuurstof of de zevenwaardig positieve kernla-
ding van stikstof. Waterstof heeft als atoom daar-
door een licht positieve lading en zuurstof en stik-
stof een licht negatieve. Grote moleculen zoals eiwit
en DNA hebben op heel veel plaatsen licht positief
geladen waterstofatomen zitten die een brug kunnen
slaan naar licht negatief geladen atomen van andere
moleculen (of vertakkingen van het eigen mole-
cuul). De elektrische kracht van een waterstofbrug
is erg zwak, zeker in vergelijking met de elektrische
kracht van een covalente binding. Maar als het een
groot molecuul is met vele waterstofbruggen dan is
de gezamenlijke kracht van al die bruggen voldoen-
de groot om een bepaalde structuur te handhaven.
Voor biologische moleculen zijn waterstofbruggen
van zeer grote betekenis. De dubbele helixstructuur
van het DNA (figuur 1.16) en de driedimensionale
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bouwconstructie van grote eiwitmoleculen worden

bepaald door waterstofbruggen.

Met bouwconstructie wordt bedoeld dat in de drie-
dimensionale structuur alle stukken van het mole-
cuul op de juiste plaats zitten. Daardoor krijgt het
eiwit stevigheid en kan ingepast worden in een nog
groter bouwwerk, zoals ribosoom, mitochondrion
en nucleosoom. De juiste driedimensionale structuur
is eveneens van essentieel belang voor de enzymwer-
king van een eiwit. De geringste afwijking maakt het
enzym onwerkzaam.

Van der Waals kracht

De vierde en zwakste bindingsvorm van biologische
moleculen door elektrische krachtwerking is de Van
der Waals kracht, genoemd naar de Nederlandse
ontdekker. Deze kracht kan omschreven worden
als het streven van atomen in en tussen molecu-
len om zo efficiént mogelijk ‘verpakt’ te worden.
Dat wil zeggen dat de aanwezige ruimte optimaal
wordt gevuld, uiteraard met inachtneming van de
veel sterkere krachten van de covalente bindingen
en de waterstofbruggen. De Van der Waals kracht
is dus onbeduidend tussen enkele atomen, maar als
collectieve kracht tussen alle atomen van een groot
eiwitmolecuul is hij van betekenis voor de vorm en

de handhaving van de driedimensionale structuur.

1.4 Organische stoffen

In voorgaande paragrafen is een beeld geschetst van
de wereld van de cel. Die wereld is onzichtbaar voor
het menselijke oog omdat een cel zo klein is. We
hebben kennisgemaakt met de spelers in die kleine
wereld, atomen en moleculen. Ook zonder inhoude-
lijke kennis van de scheikunde weet iedereen van het
bestaan van moleculen, bijvoorbeeld in de reclame
over voedingsmiddelen. Volgens wettelijk voor-
schrift wordt op het etiket van een voedingsmiddel
de samenstelling van de voedingsstoffen vermeld.

Het gehalte aan suikers, vetten, eiwitten, vitaminen
en mineralen is doorgaans in procenten en ener-
giewaarde aangegeven. De meeste mensen zijn niet
goed op de hoogte van de betekenis van voedings-
stoffen voor de gezondheid. Eigenlijk is dat jammer,
want daardoor ontstaan gemakkelijk misvattingen
over het gebruik van de diverse stoffen zoals vet,
suiker, vitaminen enzovoort. In de reclame wordt
daar volop gebruik (of misbruik) van gemaakt door
producten in algemene zin aan te bevelen. Maar
voor een juiste beoordeling van de persoonlijke
behoefte aan een voedingsstof is specifieke kennis
noodzakelijk. Die kennis heeft feitelijk betrekking
op de functies van de cel, de stofwisseling. In deze
paragraaf wordt uitgelegd hoe de organische stoffen
hun functie vervullen in het leven van de cel. Water
en zouten blijven buiten beschouwing en worden
besproken bij de hoofdstukken over orgaansyste-
men (nieren, zenuwstelsel en bloedsomloop).

1.4.1 Eiwitten

In voorgaande paragrafen is eiwit (proteine) als
bouwsteen en uitvoerder van celfuncties genoemd.
Eiwitten vervullen dus een essentiéle rol in het leven
van de cel. Daarom worden ze als eerste van de voe-
dingsstoffen behandeld. Eiwitten in voedingsmid-
delen hebben geen typische smaak zoals suiker en vet.
Het is daarom niet mogelijk om het eiwitgehalte van
een voedingsmiddel te schatten op basis van wat je
proeft. Voor suiker en vet is dat veel duidelijker. De
chemische eigenschappen van eiwitten zijn terug te
voeren op de moleculaire eenheden, de aminozuren,
waaruit ze zijn opgebouwd. Aminozuren hebben
een bijzondere bouw waardoor ze uitermate geschikt
zijn om grote, ingewikkelde moleculen te vormen.
Daardoor kan voor elke functie wel een geschikte
vorm worden gemaakt. Die functies kunnen op cel-
niveau worden ingedeeld in drie categorieén: bouw-
steen, enzymactiviteit en communicatiemiddel.

Hoe ziet de structuur van een aminozuur eruit? Een
aminozuur bestaat uit een centraal koolstofatoom
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dat vier covalente bindingsplaatsen heeft. Die bin-
dingsplaatsen worden op twee posities ingevuld met
een aminogroep respectievelijk een carboxylgroep.
De derde positie wordt ingenomen door een water-
stofatoom en de vierde positie door een restgroep.
De belangrijkste bindingsplaatsen zijn die van de
aminogroep en van de carboxylgroep. De reden
hiervan is reactiemogelijkheid tot de vorming van
een covalente binding tussen twee aminozuren: de
aminogroep van het ene aminozuur wordt gekop-
peld aan de carboxylgroep van het andere onder
afsplitsing van water (figuur 1.17).

De gevormde covalente binding heet een peptide-
binding. Wanneer meerdere aminozuren op deze
manier aan elkaar gekoppeld zijn, is het gevormde
molecuul een polypeptide en boven tien eenhe-
den een eiwit. Dat is op zich nog niet zo bijzonder,
want koolhydraat en vet kunnen ook uit vele een-
heden bestaan. Het bijzondere van eiwit is dat er
20 verschillende aminozuren bestaan waardoor elke
denkbare molecuulstructuur gemaakt kan worden.
De restgroep van de 20 aminozuren is namelijk ver-
schillend. Daardoor hebben aminozuren verschil-
lende elektrische eigenschappen, wat bij koolhydraat
en vet niet het geval is. Er zijn 10 aminozuren met
een apolaire en 10 met een polaire restgroep. Polaire

amino
@ groep
i HI
H ¢ B ,L Ho
SN e T H T e Son

aminozuren zijn omgeven door watermoleculen in
het celplasma, en de apolaire aminozuren bevin-
den zich bij voorkeur in de buurt van vetmoleculen
zoals in membranen. De 10 aminozuren met een
polaire restgroep zijn verder onderverdeeld in 3 met
een positieve lading, 2 met een negatieve lading en
5 met zowel een positieve als een negatieve lading.
Dit verschil in chemische eigenschappen tussen de
20 aminozuren maakt het mogelijk om oneindig
veel variaties in bouw te realiseren. Deze verschillen
bepalen eigenlijk de lichamelijke kenmerken van
ieder organisme. Voorbeelden van enkele bouwpa-
tronen zijn weergegeven in figuur 1.18.

In onze voeding zijn alle 20 aminozuren aanwe-
zig. Planten en dieren bestaan immers uit dezelfde
bouwstenen. Met name cellen van de lever kunnen
bovendien zelf aminozuren uit andere aminozuren
maken. Maar dat geldt niet voor alle aminozuren.
Die zogenaamde essentiéle aminozuren moeten dus
in voldoende mate in het voedsel voorkomen. Een
gebrek aan een van die aminozuren leidt tot ern-
stige stoornissen.

Ten slotte moet worden vermeld dat de cel voor zijn
functies niet alleen gebruikmaakt van eiwitten die
puur uit aminozuren bestaan, maar dat aan eiwit-
moleculen ook suiker- en vetmoleculen gehecht

peptide
’ / binding

N /|\“/|\ /C\  HO
S OH

@

Figuur 1.17 De peptidenbinding in een keten van aminozuren waardoor een eiwit ontstaat. De unieke eigenschap van
eiwit om allerlei vormen aan te nemen, berust op de verschillen in molecuulstructuur van de 20 in de natuur voorko-
mende aminozuren. Ze kunnen namelijk verbindingen aangaan door de aminogroep (NH ) van het ene aminozuur te

koppelen aan de carboxylgroep (COOH) van een ander aminozuur, onder afsplitsing van H O.
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kunnen zijn. Deze moleculen worden glycoprotei-
nen respectievelijk lipoproteinen genoemd.

1.4.2 Koolhydraten

Suiker wordt door iedereen in verband gebracht
met een zoete smaak. Die associatie is bij veel men-
sen zo sterk dat een zoet smakend voedingsmiddel
automatisch het idee van ‘veel suiker bevattend’
oproept. Dat is niet juist, want bijvoorbeeld zetmeel
(verwant aan suiker) in aardappelen smaakt hele-
maal niet zoet. En er zijn ook zoet smakende stoffen
die niets met suiker als energierijke voedingsstof uit
te staan hebben. Koolhydraten (waaronder suikers)
zijn opgebouwd uit koolstof-, zuurstof- en water-
stofatomen.

De meest voorkomende bouwsteen van suiker is
glucose. De som van de samenstellende atomen is
CH,0..
nen van suiker zijn fructose (in fruit) en galactose

Twee andere, veelvoorkomende bouwste-

myohemerythrine

Figuur 118 Enkele voorbeel-
den van eiwitbouwsels. Dankzij
deze ‘oneindige’ mogelijkheden
in variatie is tijdens de evolu-
tie de enorme diversiteit aan
lichaamsvormen en aan de
omgeving aangepaste organen
ontstaan. Veranderingen in het
klimaat werden steeds gevolgd

door aangepaste levensvormen.

triosefosfaat isomerase
(zijaanzicht)

(in melk); deze hebben dezelfde aantallen atomen,
maar de positie van slechts één OH-groep verschilt
van die van glucose. Het glucosemolecuul zelf kan
trouwens ook verschillende ruimtelijke vormen
aannemen (figuur 1.19).

De rangschikking van atomen binnen een molecuul
is, zoals we ook bij eiwitten gezien hebben, buiten-
gewoon belangrijk voor de chemische eigenschap-
pen. Zo kan fructose en galactose niet worden afge-
broken door het enzym dat glucose afbreekt. Een
molecuul kan alleen maar door een enzym worden
‘gestofwisseld’ (gemetaboliseerd) als het qua struc-
tuur precies past in de mal van het betreffende
enzym. Daarom heeft elke stof zijn eigen enzym.
Dat heeft natuurlijk alles te maken met de werking
van de chemische (elektrische) kracht, behandeld
in de vorige paragraaf. De cellen van het menselijk
lichaam kunnen uitsluitend het molecuul glucose
gebruiken voor de energielevering. De enzymen in

superoxide dismutase

triofosfaat isomerase
(bovenaanzicht)
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het cytoplasma voor de opslag (glycogeen) en de
afbraak van suiker zijn dus afgesteld op de structuur
van glucose en niet op die van fructose en galactose.
Alleen de levercellen beschikken over enzymen die
fructose en galactose kunnen verwerken. Daar wor-
den deze suikermoleculen omgezet in glucose. Zo
worden fructose en galactose toch geschikt gemaakt
voor algemene consumptie (dat geldt ook voor vele
andere stoffen, zoals bijvoorbeeld alcohol).

De afbraak van glucose in het cytoplasma tot pyro-
druivenzuur (figuur 1.9) wordt in de mitochon-
drién vervolgd door verdere afbraak tot de klein-
ste moleculen, CO, en H,O. Zoals reeds uitgelegd,

wordt in de mitochondrién de vrijgemaakte energie
uit de covalente bindingen tussen koolstof en water-
stof voor een deel, ongeveer 40%, overgedragen aan
ATP. De rest komt vrij in de vorm van warmte.

Ofschoon verreweg het grootste deel van de gecon-
sumeerde suikers in de voeding gebruikt wordt
voor de energielevering, worden suikermoleculen
ook gebruikt voor structuur- en signaalfuncties. De
bouwsteen van DNA en RNA, nucleinezuren (zie
verder in deze paragraaf), bestaat uit drie onder-
delen, waarvan het suikermolecuul ribose er een is.
Ribose heeft geen zes maar vijf C-atomen. Ribose
zorgt door middel van een covalente binding met

CH,OH
I
y SC—0 B
L N
6 a-glucose
CH,OH OH H/ N
5| éH OH &
HCOH <« —, 2 3
4l : 5I ’/ ||4 OH
HC|:OH i SO0
|
3 | N1/ glucopyranose
HCOH | = .c H c rings
2| ! |\OH l_||/ \\O 6
|
H(|ZOH | HO 5 —C, \ CH,OH
|
i | |
HC=0-- H OH \ °C—o0
1 H /] OH
H - lucose
4Con H C\ B-glu
1/ o
HO c—C J
3| |2
H OH
6
CH,OH
5| CH,OH
HCOH H
o H O H
|/ \| H
4CC OH H C1
INL 1] OH H
HO OH
H 3C|3 ?2 OH
H OH H OH

glucofuranose ring Haworth projection

“chair” conformation

ruimtevullend model

Figuur 1.19 De verschillende vormen in ruimtelijke structuur van het glucosemolecuul.
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de fosfaatgroep (zie figuur 1.24) voor de ruggen-
graat van DNA en RNA, zoals de vorming van een
keten door de amino- en carboxylgroep van ami-
nozuren bij eiwitten. Een andere belangrijke functie
van een suikerstof gebonden aan een bepaald eiwit
is het opvullen van de ruimte tussen cellen. Deze
stof (proteoglycanen) heeft als functie een flinke
hoeveelheid water (weefselvocht) vast te houden.
Anders zou het lichaamswater onder invloed van de
zwaartekracht naar de onderste delen (voeten) stro-
men. Verder wordt suiker gebruikt als onderdeel
van receptormoleculen en herkenningsmoleculen
(antigenen) aan het celoppervlak (glycoproteinen).
Suiker gekoppeld aan vetten (glycolipiden) zorgt
voor versteviging van de membraanstructuur en

beinvloedt de doorlaatbaarheid daarvan.
1.4.3 Vetten

Vetten hebben een slechte naam in de gezondheids-
wereld. Dat komt door de associatie met athero-
sclerose (neerslag van vet en afzetting van kalk in
de wand van slagaders) en met overgewicht. Athe-
rosclerose wordt gezien als volksvijand nummer 1
in de welvarende samenleving, omdat de meeste
mensen, ongeveer 35% van de sterfgevallen, over-
lijden aan de gevolgen van dit proces. Atheroscle-
rose leidt namelijk tot verstopping van bloedvaten
en verzwakking van de vaatwand. Een infarct res-
pectievelijk een bloeding is vroeg of laat het gevolg.
Wanneer een infarct optreedt in de hersenen of in
de hartspier kan dat onmiddellijk fataal zijn. Ook
overgewicht door opslag van vet is geassocieerd
met zogenaamde welvaartsziekten. Overgewicht is
bovendien lastig bij lichaamsbewegingen. We moe-
ten ons echter wel realiseren dat vetten onmisbaar
zijn voor vele functies van de cel. Het probleem van
atherosclerose wordt vooral toegeschreven aan de
overmatige consumptie van vet via de voeding. De
verklaring voor dit consumptiegedrag ligt voor de
hand: vet smaakt lekker. Veel mensen kunnen de
verleiding niet weerstaan en eten te veel en te vet.

Gezond eten betekent dat de hoeveelheid energie
in de voeding in balans blijft met de hoeveelheid
energie die het lichaam gebruikt. Gezond eten bete-
kent bovendien dat de samenstelling van het voed-
sel overeenkomt met de lichaamsbehoefte aan de
afzonderlijke onderdelen (naar energie-inhoud is
de verdeling 55% koolhydraten, 30% vetten, 15%
eiwitten, en verder water, zouten, spoorelementen
en vitaminen). Die behoefte wordt bepaald door de
stofwisseling van de cellen. Het lichaam conserveert
elke gram voedingsstof die gegeten wordt. Er wordt
dus niets ‘weggegooid’. Alle energie opgeslagen in
chemische bindingen wordt uiteindelijk gebruikt
om ATP van te maken. Het overschot aan energie bij
overconsumptie van voedsel wordt dus opgeslagen. De
enige opslagvorm van overtollige energie is vet. De
opslagcapaciteit van suiker is namelijk beperkt tot
ongeveer 500 gram glycogeen en de opslag van een
extra voorraad eiwitten is helemaal niet mogelijk.
Dat betekent dus dat extra consumptie van koolhy-
draten of eiwitten onherroepelijk leidt tot omzetting
in vet, zowel in de lever als in vetweefsel. Tot zover
de rol van vetten bij overconsumptie aan energie.
De chemische structuur van vetzuren (het ken-
merkende onderdeel van vet) lijkt erg op die van
suikers. Dezelfde atomen worden gebruikt bij de
bouw, namelijk koolstof, zuurstof en waterstof. Het
belangrijkste verschil met suiker betreft de zijtakken
van de C-atomen. De zijtakken van de C-atomen
van vet bevatten 2 H-atomen en die van suiker
1 H-atoom en 1 OH-groep (figuur 1.20).

Dit verschil in moleculaire bouw verklaart het ver-
schil in energetische waarde tussen suiker en vet.
Alleen de bindingsenergie tussen het C-atoom en het
H-atoom kan worden gebruikt voor de energieover-
dracht aan ATP in de mitochondrién. Dat bete-
kent dat de energetische waarde van vet veel hoger
is dan die van suiker. 1 gram vet levert 9 kcal en
1 gram suiker 4 kcal (afbraak van eiwit levert onge-
veer 5 keal en die van alcohol 7 kcal per gram). De
meeste cellen gebruiken zowel glucose als vet voor
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Figuur 1.20 De basisstructuur van vet. Het meest typische verschil met suiker is de binding van 2 waterstofatomen aan

de koolstofatomen. Suiker heeft namelijk 1 waterstofatoom en 1 hydroxylgroep (OH) aan de koolstofatomen. Dit verschil

heeft belangrijke betekenis voor de energielevering, want die wordt in de mitochondrién verkregen uit de waterstofbinding

en niet uit de hydroxylbinding.

hun energievoorziening, maar zenuwcellen kunnen
alleen glucose verbranden (dat verklaart de ver-
schijnselen van een hypoglykemie — hongergevoel,
futloosheid, neiging tot flauwvallen, bewusteloos-
heid; zie ook hoofdstuk 4 over diabetes mellitus).
Samenvattend is de hoofdfunctie van vet dus ener-
gielevering en energieopslag.

Maar vet heeft nog andere belangrijke functies. We
hebben al gezien dat vet gebruikt wordt voor de vor-
ming van membranen. Die functie is voor vet weg-
gelegd dankzij de apolaire eigenschap van het mole-
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cuul. Het vetmolecuul heeft vanwege zijn sterke
covalente bindingen en optimale elektronenbalans
tussen het koolstofatoom en de waterstofatomen
geen elektrische aantrekkingskracht. Omdat water-
moleculen wel elektrische (polaire) eigenschappen
hebben, zijn vetten hydrofoob. Ze worden niet door
watermoleculen omringd, maar gaan juist op een
kluitje bij elkaar zitten (vetdruppels). Die eigen-
schap wordt gebruikt bij de vorming van membra-
nen. De meest voorkomende vetten bevatten lange
staarten van 14 tot 18 C-atomen. In membranen
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gaan 2 rijen vetten met hun staarten tegen elkaar
aan liggen en vormen zo een vrij hechte, flexibele
haag van homogene moleculen. Deze constructie
wordt dwingend opgelegd omdat aan het andere
uiteinde van de vetzuurstaart zich de polaire car-
boxylgroep (COOH) bevindt, die wel affiniteit met
watermoleculen vertoont. De carboxylgroep zit
met een covalente binding vast aan glycerol. Gly-
cerol bevat 3 C-atomen, en aan elk C-atoom zit een
vetzuur. De meest voorkomende vorm van vet is
een triglyceride. Als de vetzuurstaart van het derde
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C-atoom vervangen is door een polaire fosfaat-
groep ontstaat een polaire fosfolipide (figuur 1.21).

Het zijn voornamelijk fosfolipiden die gebruikt
worden voor de vorming van biologische membra-
nen. Nog een andere variant van het vetmolecuul is
het onderscheid tussen verzadigde en onverzadigde
vetzuren. Onverzadigde vetzuren hebben op een of
enkele plaatsen niet 2 H-atomen aan het C-atoom
vastzitten, maar slechts 1. Daardoor hebben de
betrokken C-atomen een dubbele covalente binding

polair

nonpolair

Figuur 1.21 De structuur van een fosfolipide met een onverzadigde vetzuurketen. Fosfolipiden zijn belangrijke bouwste-

nen van het celmembraan. De onverzadigde vetzuurstaart is flexibel en geeft het membraan plooibare eigenschappen.
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met elkaar (en zijn dus niet helemaal verzadigd).
Onverzadigde vetten zijn flexibeler dan verzadigde
vetten, en die eigenschap is noodzakelijk voor som-
mige celfuncties. Sommige onverzadigde vetzu-
ren kan het menselijk lichaam niet zelf maken uit
andere vetzuren. Deze zogenaamde essentiéle vet-
zuren moeten daarom worden opgenomen via de
voeding.

Naast triglyceriden en fosfolipiden is er nog een
derde groep van vetten, de steroiden. Het verschil
met beide andere groepen is een ringstructuur van
5 of 6 C-atomen in plaats van die met staarten
(figuur 1.22).

De bouwsteen van steroide vetten is cholesterol, de
stof die berucht is vanwege zijn hoofdrol in het pro-
ces van atherosclerose. Steroiden zijn opgenomen
in membranen en zorgen vooral voor flexibiliteit.
Verder hebben steroiden belangrijke hormoon-
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functies, zoals die voor de ontwikkeling van het
geslacht, voor het ontstekingsproces en voor de sui-
ker- en zouthuishouding van het lichaam. De mole-
culen die vetten samen met eiwitten en met suikers
vormen zijn al eerder beschreven.

1.4.4 Nucleinezuren

Eiwitten, suikers en vetten worden gebruikt als
bouwstenen van biologische moleculen. Het aan-
sturen van de bouwprocessen gebeurt vanuit de
kern van de cel. Dat gebeurt door een ander soort
moleculen, DNA en RNA, anders zou er verwarring
ontstaan. Om die reden is er tijdens het evolutie-
proces ook een kernmembraan ontstaan. Bacterién
hebben echter geen kern (daarom worden ze pro-
karyoten genoemd); het DNA bevindt zich in ring-
vorm in het bacteriéle plasma (zie hoofdstuk 2). Het
bezit van een celkern is een teken van een hogere

Figuur 1.22 Steroiden zijn
vetachtige stoffen met een
ringstructuur. Cholesterol is de
bekendste vertegenwoordiger
en is onder meer bouwsteen

voor de steroidhormonen.
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graad van organisatie. De cel heeft daardoor meer
mogelijkheden gekregen om zich verder te ontwik-
kelen, zoals we zien aan de vele vormen van plant-
aardig en dierlijk leven. Ter verduidelijking van de
rolverdeling tussen DNA, RNA en eiwitten is een
vergelijking met die van de organisatie-onderdelen
van de maatschappij verhelderend. Immers, ook in
een samenleving van miljoenen individuen wordt
gestreefd naar afbakening van verschillende rollen
en taken. In het democratische stelsel zijn de rol-
len verdeeld tussen de regering, de tweede kamer,
het ambtenarenapparaat en de burgers. In de cel is
de beleidsfunctie in handen van DNA (regering)
in samenspraak met RNA (ambtelijk apparaat),
terwijl de uitvoering (burgers) en de controle van
de opdrachten (tweede kamer) in handen is van de
eiwitten.

DNA

Wat is DNA en hoe werkt het? Het antwoord is niet
moeilijk te begrijpen, maar de uitleg bestaat wel
uit enkele alinea’s. DNA is vrijwel dagelijks in het
nieuws van de media. Iedereen weet inmiddels dat
DNA te maken heeft met erfelijkheid. De fysieke
dragers van de erfelijke eigenschappen zijn de genen
(samen vormen ze het genoom). Dat zijn naar schat-
ting ongeveer 21.500 ‘lintstukjes van kralen’, die
slechts 2% van het één meter lange DNA-‘snoer’ in
beslag nemen. Elk gen bevat de code voor het maken
van een bepaald eiwit. In een gezond lichaam waar
de genen goed werken, worden de juiste eiwitten
in de juiste hoeveelheden op de juiste plaats aan-
gemaakt. Voor de verschillende soorten cellen in
weefsels en organen betekent dit dat verschillende
sets van genen actief zijn. Elke cel gebruikt namelijk
maar een deel van de aanwezige genen. Zo wordt
voor het delingsproces een andere set genen gebruikt
dan voor de gebruikelijke celfuncties. Met andere
woorden, iedere cel beschikt weliswaar over dezelfde
genen, maar slechts een geselecteerd deel van de genen
is actief. Het is in dit verband ook opmerkelijk
dat slechts 2% van het genoom voor de eigenlijke

genetische informatie gebruikt wordt. Dat lijkt een
enorme verkwisting van ruimte op de DNA-streng
en bovendien verkwisting van energie bij het repli-
catieproces van de DNA-strengen bij de celdeling.
Alvorens hier verder in te gaan op de DNA-functie
volgt nu eerst de beschrijving van het coderingspro-
gramma van DNA naar eiwit.

Genetische code

We weten uit het voorgaande dat eiwitten zijn
opgebouwd uit 20 verschillende aminozuren. De
code van DNA moet dus afgestemd zijn op de ver-
schillende aminozuren om ze in de gewenste volg-
orde aan elkaar te koppelen. Hierbij moeten we ons
realiseren dat het DNA zich in de celkern bevindt
en dat de eiwitten door de ribosomen in het celplas-
ma worden aangemaakt. Er moeten dus meerdere
intermediaire moleculen zijn die de correspondentie
tussen het DNA in de celkern en de eiwitmachines
in het celplasma verzorgen. Deze correspondentie

acceptor stam

variabele arm

anticodonarm

anticodonlus

anticodon

Figuur 1.23 De structuur van het transport-RNA. Het

anticodon-deel van een van de transport-RNA’s correspon-
deert met één bepaald codon van het boodschapper-RNA.
Het gekoppelde aminozuur zit aan de ‘acceptorstam’ aan

de overzijde (zie ook figuur 1.25).
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wordt verzorgd door het RNA, een afkorting van
het Engelse ribonucleic acid (ribonucleinezuur),
waarbij de taken verdeeld zijn over drie groepen van
RNA-moleculen.

De aanmaak van RNA vindt plaats door activering
van genen op het DNA. RNA wordt geschreven
uit een mal van het DNA. Zo’n mal is een gen. Dit
procesonderdeel van de genetische codering wordt
transcriptie genoemd. Nu zijn er 20 verschillende
aminozuren die gecodeerd moeten worden. In
theorie zouden 20 verschillende RNA-moleculen
voldoende zijn. Maar in werkelijkheid zijn er 64 in
plaats van 20. Om dit verschil te begrijpen, moeten
we eerst de coderingsformule van het DNA en het
RNA onder de loep nemen. Eerder is al uitgelegd
dat nucleotiden de bouwstenen van DNA en RNA
zijn. Een nucleotide bestaat uit drie verschillende
molecuulonderdelen: een zogeheten stikstofbase,
een (desoxy)ribosemolecuul en een fosfaatmole-
cuul (figuur 1.24). De laatste twee vormen de rug-
gengraat van de wenteltrapstructuur en hebben
niets met de genetische code van doen. De geneti-
sche code wordt dus verzorgd door de vier verschil-
lende stikstofbasen, die de treden in de wenteltrap
vormen. Voor DNA zijn dat adenine (A), cytosine
(C), guanine (G) en thymine (T). Bij RNA is alleen
thymine vervangen door uracil (U), de andere drie
zijn eveneens A, C en G. De treden in de wenteltrap
zijn paarsgewijs gevormd: A met T, en C met G (bij
RNA is T dus vervangen door U). Deze paarvor-
ming is gebaseerd op de molecuulstructuur van de
nucleotiden; door hun chemische eigenschappen
passen ze niet in andere combinaties. Wat betekent
dit nu voor de coderingsmogelijkheden? Eén DNA-
streng heeft maar vier verschillende nucleotiden:
A, C, G en T. Er zijn 20 verschillende aminozu-
ren. Wanneer er twee posities van de nucleotiden
gebruikt zouden worden voor de codering, dan zijn
er 4 x 4 = 16 mogelijkheden. Dus vier te weinig.
Wanneer er drie posities gebruikt worden, zijn er
4 x 4 x 4 = 64 mogelijkheden, bijvoorbeeld AAT,
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O suikergroep (desoxyribose)

O fosfaat

A, T, C en G stikstofbasen

5'-eind

« twee ketens met tegengestelde aanbouw van stikstof-
basen

« twee ketens zijn om elkaar gewenteld als een helix

« suiker-fosfaat bindingen vormen de stijlen van de lad-
der waaraan de stikstofbasen vastzitten.

« de complementaire stikstofbasen van beide ladderstij-
len vormen de laddersporten (of -treden) die door
waterstofbruggen aan elkaar gesmeed zijn.

Figuur 1.24 De verbindingen tussen de fosfaatmoleculen
en de ribosemoleculen in DNA vormen de stijlen van een
ladder. Aan het ribosemolecuul is verder de stikstofbase
verbonden die de helft van de trede vormt. Aan de andere
stijl van de ladder zit de corresponderende stikstofbase
(adenine en thymine respectievelijk cytosine en guanine).
Beide basenparen zijn aan elkaar gesmeed door waterstof-

bruggen.
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GCG, TAT, CCC enzovoort. Dus 44 te veel. Maar
er is geen ander alternatief. Dit probleem is tijdens
de evolutie van het leven op aarde opgelost door
voor hetzelfde aminozuur meerdere combinaties
van nucleotiden te gebruiken. Enkele veelgebruikte
aminozuren kregen zodoende zes code-combina-
ties (codons) en sommige weinig gebruikte slechts
één. Dan is er nog één codon dat gebruikt wordt als
algemeen startsein bij de aanmaak van het eiwit in
de ribosomen en er zijn drie codons voor de stop-
zetting van de productie van het eiwitmolecuul.

Hierboven is al aangegeven dat er drie verschillende
groepen van RNA-moleculen zijn. Het overschrij-
ven van de DNA-code naar de RNA-moleculen
wordt transcriptie genoemd. Het vertalen van de
doorgegeven RNA-code in het gewenste eiwit
wordt translatie genoemd. Wat is nu de rol van de
drie verschillende groepen RNA-moleculen? Direct
voor de hand liggend is het boodschappermole-
cuul (messenger-RNA, m-RNA), dat de code ver-
voert vanuit de celkern naar de ribosomen in het
cytoplasma. Boodschapper-RNA kan gemakkelijk
door de porién in het membraan van de celkern
het cytoplasma bereiken. De ribosomen moeten het
boodschapper-RNA kunnen verwerken in hun mal
waar de eiwitmoleculen gemaakt worden. Dat bete-
kent dat de chemische eigenschappen van de mal in
het ribosoom complementair moeten zijn aan die
van het boodschapper-RNA. De chemische oplos-
sing voor dit vraagstuk is evident: gebruik hiervoor
een molecuul met dezelfde bouwstenen en dat is
het ribosomaal-RNA (r-RNA), de tweede groep van
RNA-moleculen. De nucleolus in de celkern is de
assemblageplaats van de ribosomen, waarbij het
coderingsdeel (ribosomaal-RNA, r-RNA) en het
eiwitproductiedeel (structuur- en enzymeiwitten)
in elkaar gezet worden. Daarmee is duidelijk dat
ook RNA-moleculen (derde groep) gebruikt wor-
den voor het transport van de aminozuren (trans-
port-RNA, t-RNA). Er zijn 64 verschillende trans-
port-RNA’s met een anticodon voor de 64 codons

van het DNA (figuur 1.23). Het anticodon van een
transport-RNA past maar op één complementair
codon van het boodschapper-RNA (overgeschre-
ven van het DNA). De codering van een triplet van
nucleotiden voor één type aminozuur is het cen-
trale dogma van de celbiologie en de genetica. Een
grafische voorstelling van het proces van de eiwit-
productie is te zien in figuur 1.25.

1.5 Celdeling
1.5.1 Inleiding

In de voorgaande paragraaf zijn de nucleinezuren
besproken. Daarin is uitgelegd hoe de genetische
code werkt. Het proces van transcriptie en trans-
latie, het overschrijven van de DNA-code in RNA-
code en de vertaling van de RNA-code in amino-
zuren. De volgorde van aminozuren bepaalt de
structuur en de eigenschappen van het eiwit. Op
deze wijze wordt de celfunctie gestuurd. De eiwit-
ten van een spiercel zijn andere dan die van een
zenuwcel of een botcel. Die verschillen worden
verklaard door activering van verschillende genen.
Elke celkern bevat hetzelfde DNA maar slechts een
deel van het DNA wordt gebruikt. In een spiercel
zijn dus andere genen actief dan in een zenuwcel.
Over het activeringsproces van genen is nog relatief
weinig bekend. Daarbij spelen hormonen, groeifac-
toren, ionentransport, zuurgraad, eigen eiwitpro-
ducten, boodschappermoleculen en nog onbekende
factoren een rol. In diverse weefsels liggen ongedif-
ferentieerde cellen, zogeheten stamcellen, die zich
voortdurend kunnen delen en verder ontwikkelen
tot cellen van het betrokken weefsel. Dus de omge-
ving van een weefselstamcel bepaalt in sterke mate
welke genen geactiveerd worden. Op deze wijze kan
het organisme cellen vervangen, die verloren zijn
gegaan. De toepassing van transplantatie van weef-
selstamcellen staat nog in de kinderschoenen, met
uitzondering van de weefselstamcellen uit been-
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Figuur 1.25 Een schematische voorstelling van het translatieproces. Het ribosoom is de werkplaats voor de eiwitproduc-
tie. Het ribosomaal RNA (rRNA) vormt de matrix waar het messenger- of boodschapper-RNA (mRNA) als een kralen-
snoer langs wordt geleid. RNA is evenals DNA opgebouwd uit een serie van 3 nucleotiden (triplet). De samenstelling van
het triplet van het boodschapper-RNA bepaalt welk transport-RNA (tRNA) er chemisch op past. De kleine, vrijzwevende
transport-RNA’s komen zo in de juiste volgorde op de transportband van het ribosoom te liggen. Tijdens het transport
worden de achtereenvolgende aminozuren door enzymen losgemaakt van het RNA en aan elkaar geklikt tot een keten.

De keten rolt uit het ribosoom in het cytoplasma. Translatie betekent dus de vertaling van de volgorde van triplets nucle-

otiden in een vastgestelde volgorde van aminozuren.

merg. Het is nog veel fascinerender je af te vragen
hoe de eerste dochtercellen van de bevruchte eicel
‘weten’ in welk soort weefsel ze zich moeten ont-
wikkelen, omdat er dan nog nauwelijks verschil-
len in de omgeving bestaan. De cellen in het eerste
stadium van de embryonale ontwikkeling worden
embryonale stamcellen genoemd. Embryonale stam-
cellen zijn fotipotent en kunnen zich nog tot ieder
type cel ontwikkelen. Vandaar dat ze in begin-
sel gebruikt kunnen worden om orgaanschade te
repareren, bijvoorbeeld door een infarct of een
ontsteking. De werving van embryonale stamcel-
len uit ‘geoogste’ eicellen die bevrucht worden ‘in
reageerbuizen (In Vitro Fertilisatie, IVF), is echter
omstreden. De praktische toepassing is bovendien
verre van eenvoudig en gaat gepaard met de nodige
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risico’s. De ontwikkeling van stamcellen is schema-
tisch weergegeven in figuur 1.26.

Over de celdeling zelf is veel meer bekend. Al aan het
eind van de 19° eeuw is het proces van de celdeling
vrij duidelijk beschreven. Dat was toen al mogelijk
omdat het proces vrij goed met een lichtmicroscoop
te volgen is. Tijdens het proces van de celdeling is
het DNA gecondenseerd tot chromosomen en die zijn
goed onder een microscoop te zien.

Kennis over de celdeling is van wezenlijk belang
voor het begrijpen van de groei van het lichaam en
van kanker.
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