
24, 1976/1

AKADÉMIAI KIADÓ, BUDAPEST



S Z E R Z Ő IN K  SZÍVES F IG Y E L M É B E :

1974-től a  B IO L Ó G IA  (k o rá b b a n : B io lóg ia i K özlem ények) ta r ta lm ila g  és te c h n ik a ila g  
k o rszerű s íte tt a la k b an  je le n ik  m eg. K ö te tszám o zása  fo ly am ato s (1974: 22. k ö te t) ,  év en te  
2 fü ze te t ta r ta lm a z . E lső so rb an  az  elméleti és m olekuláris biológia, a sejttan , örökléstan , kísér
letes onto- és filogenetika  tá rg y k ö ré b ő l közöl c ik k ek e t.
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3. az a d o t t  fo rm ában  m á s u t t  nem  p u b lik á lt  erede ti kísérleti beszám olók.
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B eérk eze tt: 1975. n o v em b er 22-én 

K ulcsszavak:  evolúció, re ak c ió k in e tik a , chem oton

Bár a chem oton elm élet eredetileg az élő rendszerek organizációs a lap 
elveinek fe ltárása céljából szü le te tt (4), ham arosan k iderü lt, hogy az élő 
rendszerek abiogén keletkezésének is m agyaráza tá t tud ja  adni (6), beleértve 
a genetikai anyag szerkezetének k ialakulását is (7). Az önreprodukáló, té rb en  
szaporodó, anyagcserét fo ly tató  és önfenn tartó  rendszerek puszta  megjelenése 
(8) önm agában még nem  vezet el a biológiai rendszerek megjelenéséhez, ez 
csak bosszú evolúciós fo lyam at eredm énye lehet, amelynek során az egyszerű 
önreprodukáló kém iai rendszerek egyre bonyolultabbak, összetettebbek lesz
nek, elérve végül is a biológiai kom plexitás m értékét.

A chem oton modellből nem  olvasható le közvetlenül az a képesség, 
bogy a chem otonok spontán  evolúciós folyam atokon képesek átm enni, jóllehet 
rendelkeznek az öröklődő változás, a m utáció képességével (5, 9). E zért a 
chem otonok evolúciós viselkedését külön vizsgálat tá rg y áv á  kellett tenni.

Ism eretes, hogy Prigogine irreverzibilis term odinam ikai megfontolások 
a lap ján  levezette a term odinam ikai rendszerek változásának általános te rm o 
dinam ikai felté teleit, am elyet evolúciós kritérium nak nevezett el (10, 11). 
K im u ta th a tó  azonban, hogy az „evolúciós k ritérium ” legfeljebb mindenféle 
változásnak  általános előfeltétele, de nem  tarta lm azza  a szorosan v e tt evolú
cióra vonatkozó specifikum okat (8), b á r Prigogine és m unkatársai ezt biológiai 
és életkeletkezési vonatkozásokban egyarán t próbálták  alkalm azni (12).

Eigen, ak i nagy m atem atikai ap p a rá tu st igénylő m odellt dolgozott ki az 
evolutív rendszerekre, ugyancsak arra  a következtetésre ju to t t ,  hogy a sze
lekció elm élete tú lnyú lik  az irreverzibilis term odinam ikán és az egyed infor
m áció tarta lm a, valam in t annak  a szaporodáshoz v iszonyíto tt „értéke”  a m ér
tékadó  az evolúció szem pontjából, nem  pedig az aspecifikus entrópiam érleg (3).

V izsgálatainknál mi is ebből az alapelvből indultunk  ki. Számítógépes 
szim ulációval v izsgáltuk a különböző inform ációtartalom m al rendelkező, de 
egyébként azonos felépítésű chem otonok viselkedését különböző körülm ények 
között. E célra a chem oton m űködésének k inetikai leírására korábban kidol
gozott reakciókinetikai egyenletrendszereket használtuk  fel (1, 2).

A számítógépes vizsgálatok módja

Az 1. áb rán  a szimuláció tá rg y á t képező chem oton netw ork-jét m u ta tju k  
be. Az elemi lépésekből felírható koncentrációfluxusok differenciálegyenlet 
rendszere a chem otonnak, m in t folytonosan m űködő kémiai szuperrendszernek
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a m atem atikai modellje. A differenciálegyenletrendszer v izsgálatát SÍKOS 
(Sim ulation K ontinuierlicher Systems) szimulációs rendszerrel SIEM EN S 
számítógépen végeztük.

A SÍK O S szimulációs rendszer olyan digitális analóg szim ulátornak 
tek in thető , am elyben az úgynevezett blokkrendszerű nyelvekkel ellentétben 
a változók összefüggéseit nem  blokkhoz rendelve, hanem  a m atem atika nyel-

Y

vén leírt függvények alak jában  ado ttak . A problém a m egfogalmazása teh á t 
differenciálegyenletek felírásából indu lhat ki. A leírásban a változó és different 
ciálja közti kapcsolatot egy integrál-függvény fejezi ki, amelyet különböző 
num erikus integrálási program eljárások (Euler, R unge-K utta, Bulirsch- 
Stoer) szám ítanak .

V izsgálataink során a R unge-K utta  eljárást alkalm aztuk, am ely viszony
lag kis gépidő-felhasználása m ellett megfelelő pontosságú m ódszernek bizo
nyult. Az eredm ényekben chemoton generációnként három  ezrelékes rend
szeres eltérés m u ta tkozo tt, v izsgálataink szerint ez integrációs h ibából ered.

Az eredm ényeket sornyom tatón, táb lázatosán  íra ttu k  ki. A táb láza t 
ta rta lm az ta  a megfelelő időpontokhoz ta rto zó  chem oton-összetételt, az auto- 
katalitikus körfolyam at belső anyagainak (Ax , A2, A3, A 4, A5), a genetikus 
inform ációt tarta lm azó  pV n hom opolim er V-monomerjének, a Tm m em brán 
T alapegységeinek m ennyiségét, a m em bránba beépült m em bránalegységek 
szám át, ille tve az ezáltal m egnövekedett re la tív  felületet, valam int a tem plát-
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polimerizáció lefolyására jellemző ada toka t. A program  a táb láza to t meg
szak ítva jelezte az osztódás bekövetkeztét, fe ltü n te tv e  az osztódás sorszám át, 
a generációs időt, valam int az osztódási összetételt.

A nagy m ennyiségű adat könnyebb áttekinthetősége céljából alkal
m aztuk  a SÍKOS program rendszer PLOT e ljá rásá t is, am elynek segítségével 
sornyom tatón  előállíto tt — k v a lita tív  összehasonlításra k iválóan alkalmas 
d iagram okat k ap tunk .

Eredm ények

H árom , egyébként azonos kezdeti összetételű, különböző lánchosszú
ságú pVn-t (n =  10, 15, 20) ta rta lm azó  chem oton összehasonlító vizsgálatát 
végeztük el. Az adaptációs összetétel k ialakulását (5—7 osztódás) követőleg 
az X  tápanyag  mennyiségében egység-ugrás jellegű zavarást idéztünk elő: 
a korlátlanul rendelkezésre álló (időben nem fogyó) X  koncentrációját x  =  100- 
ról x =  10-re csökkentettük.

M indhárom  vizsgált rendszer azonosan viselkedett: a tranziens szakaszt 
követően a rendszer új adaptációs helyzetet v e tt  fel.

Az első táb láza tb an  a leghosszabb pVn-t tartalm azó chem oton egyen
súlyi összetételét tü n te ttü k  fel a k é t tápanyagkoncentráció esetén. A külön
böző lánchosszúságú pVn-t ta rta lm azó  (különböző m ennyiségű genetikus 
inform ációval rendelkező) chem otonok összehasonlítására a generációs időket 
(2. táb lázat) és az egyensúlyi százalékos összetételeket (3. táb láza t) ad juk 
meg. A 2. táb láza t utolsó oszlopában fe ltü n te ttü k  a tápanyagkoncentráció  
zavarás h atásá ra  bekövetkező generációs időváltozások százalékos értékeit is.

1. táblázat
Genetikai anyagként p V 20-at tartalmazó chemoton belső összetétele a p V 20 replikációja előtt, 

adaptálódott állapotban X  =  100 tápanyagkoncentrációnál, va lam in t tízszeres tápanyagkoncentráció
csökkenés után.

belső kompo- 
nensek konc.

tápanyag
konc.

a , A2 A , a 4 a 5

1 0 0 0 ,0 7 9 6 ,2 3 4 5 ,9 1 ,2 9 0 ,8 6
1 0 0 ,7 1 4 5 ,7 2 4 3 ,6 1 ,2 4 1 ,2 2

2. táblázat

Különböző lánchosszúságú p V n-t tartalmazó chemotonok ( n  — 10, 15, 20) generációs ideje 
adaptálódott állapotban x  =  100 és x  =  10 tápanyagkoncentráció mellett.

n

Generációs idő
Generációs idő 

növekedés 
0//o

x =  10 | x =  100 

tápanyagkoncentrációná 1

1 0 4 1 ,5 6 4 8 ,6 6 1 7 ,1
15 3 6 ,1 0 4 2 ,1 0 1 6 ,6
2 0 3 2 ,6 5 3 6 ,9 2 1 3 ,3
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3. táblázat

Különböző lánchosszúságú p V n-t tartalmazó chernotonok (n  — 10, 15, 20) belső összetételének 
százalékos eloszlása adaptálódott állapotban a p V n replikálása előtt, különböző tápanyagkoncentrációk

mellett.

Ax A , A, A . a 5 V

%

1 0
1 0 0 0 ,0 8 6 ,4 6 4 7 ,9 7 1 ,3 4 0 ,8 8 4 3 ,2

1 0 0 ,7 4 6 ,6 3 4 5 ,7 8 1 ,2 8 1 ,1 9 4 4 ,8 6

15 1 0 0 0 ,0 9 6 ,7 6 5 0 ,0 0 1 ,3 9 0 ,9 2 4 0 ,8 2
10 0 ,7 9 6 ,3 2 4 8 ,3 2 1 ,3 1 1 ,3 0 4 1 ,9 0

2 0 1 0 0 0 ,0 9 6 ,9 7 5 1 ,3 6 1 ,4 4 0 ,9 5 3 9 ,1 6
1 0 0 ,8 4 6 ,5 4 4 9 ,7 7 1 ,4 1 1 ,3 9 4 0 ,0 4

A chernotonok összetétele két osztódás k ö zö tt term észetszerűleg igen 
nagy m értékben és folyam atosan változik , de azonos netw ork-ű és azonos 
pVn-t tarta lm azó  chem otonoknál azonos körülm ények között m indig ugyan
azon függvény szerint. Ez azt jelenti, hogy bárm elyik  generációból szárm azó 
bárm elyik egyed összetétele az osztódási ciklus azonos fázisában m egegyezik. 
E zért a táb lázatokon a pVn szintézis beindulása e lő tti utolsó értékek  vannak  
fe ltün tetve.

Diszkusszió

K orábbi számítógépes vizsgálataink azt m u ta ttá k , hogy bárm ilyen 
kezdeti összetételű, de azonos netw ork  szerint m űködő chernotonok ado tt 
külső feltételek m ellett m indig azonos állapotra igyekeznek beállni és ennek 
az á llapotnak  az értékeit a pVn szabja meg (1, 2). Ez az állapot azonban, m int 
em líte ttük , nem a kom ponensek koncentrációinak konstans értékében, hanem  
az egy generáción belüli változások azonos függvény szerinti lefu tásában  
m utatkozik  meg. A környezetével „egyensúlyba”  kerü lt, a környezetéhez 
hozzászokott chem oton állapota te h á t sem nem egyensúlyi, sem nem  stacio
nárius állapot, ezért ad ap tá lódo tt á llapotnak  nevezzük.

Az adap tá lódo tt állapot bekövetkezési ideje függvénye a chem oton 
indulási összetételének és a környezetnek is, az esetek  többségében csak a 
negyedik-ötödik generáció u tán  következik be.

Hogy egy kevert populációból milyen fajok szaporodnak el nagyobb 
m értékben és geológiai idő tartam ban  mérve m elyek az életképesebbek, azt 
elsősorban az dönti el, hogy m elyiknek nagyobb a szaporodási sebessége és 
melyek stab ilabbak  a környezeti változásokkal szem ben. Mivel az ism ert 
term odinam ikai s tab ilitási kritérium ok az élő rendszerekre — és így a chemo- 
tonokra sem alkalm azhatók (8, 9), először szám ítógépes szim ulációval meg
vizsgáltuk a chernotonok stabilitási tu lajdonságait a tápanyag koncentráció
változásával szemben, m ajd  m egnéztük a stabilitás m értékének v áltozását a 
genetikai anyag változásának  függvényében, végül m egvizsgáltuk, hogy van-e 
generációs időbeli különbség az eltérő  genetikai állom ánnyal rendelkező 
chernotonok között.
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A stabilitási vizsgálatnál a pV20-as hom ológ szeparatív  chem oton  sza
porodását szim uláltuk. Először x  =  100 tápanyagkoncentráció  m elle tt m eg
v á r tu k  az ad ap tá ló d o tt állapot bekövetkezését, m ajd  a táp an y ag k o n cen trá 
ciót hirtelen tizedrészére csökken tettük  (x =  10) és m egvártuk az új környe
zeti viszonyok m ellett az új adaptációs á llapo to t, amely a 10. generációnál 
következett be. K ém iailag első m egközelítésben a generációs idő  egy nagy
ságrenddel való megnövekedése le t t  volna v á rh a tó , az egy nagyságrenddel 
tö r té n t tápanyagkoncentráció csökkenés m ia tt. E nnek  ellenére a generációs 
idő növekedése csak 13,3% volt, am i a chem oton rendkívüli kom penzáló
képességét m u ta tja . E z t a chem oton a belső kom ponensei re la tív  koncen t
rációinak átrendezésével érte el, igen nagy m értékben  m egem elve annak  a 
kom ponensnek a re la tív  koncentrációját, am elyik  a lecsökkent m ennyiségű 
tápanyagkom ponens közvetlen reakciópartnere.

Az egyszerű chem otonban az in fo rm áció tartalom  arányos az inform áció- 
hordozó polimer m olekula (pVn) hosszával. Az in fo rm áció tarta lom  és a szelek
ciós képesség k özö tti összefüggések vizsgála tára  három  azonos összetételű, 
de eltérő polimerizációs fokú pVn- t (n =  10, 15, 20) ta rta lm azó  chem oton 
viselkedését v izsgáltuk. Mint a 2. táb lázatbó l lá th a tó , egyértelm ű összefüggés 
van  a pVn hossza és a chemoton generációs ideje között, a n ag y o b b  inform á
ció tartalom  rövidebb generációs id ő t eredm ényez. E zért azonos körülm ények 
közö tt az a chem oton van  szelekciós előnyben, az szaporodik el a tö b b i ro v á
sára, amelyikben nagyobb az öröklődő inform ációk m ennyisége. A spon tán  
bekövetkező öröklődő változások közül te h á t azok a v á lto za to k  m arad n ak  
fenn, am elyekben a változás az összetettebb, a bonyolultabb ren d szerek  irá 
nyába tö rtén t. Ez a chem otonszerű rendszerek esetében evolúciós húzóerőt 
je len t az egyre kom plexebb rendszerek kifejlődésének irányáb  a.

Végül m egvizsgáltuk, hogy a környezeti változásokat kom penzáló  
képesség és az inform ációtartalom  közö tt van-e összefüggés. A 3. táb lázatbó l 
lá th a tó , hogy a nagyobb inform áció tartalm ú (hosszabb pVn-nel rendelkező) 
chem otonok nagyobb m értékben képesek kom penzálni a k ö rn y eze ti változá
sokat. Mindez azt je len ti, hogy a bonyolu ltabb , összetettebb genetikai anyag
gal rendelkező chem otonok nem csak nagyobb sebességgel szaporodnak, de 
stab ilabbak  is a környezeti változásokkal szem ben. A chem otonok evolúció
já t  te h á t szaporodási és stabilitási tu lajdonságaik  egyaránt a bonyolultabb 
rendszerek megjelenése irányába vezérlik.

V égül sze re tn én k  k ö szö n e té t m o n d an i G y arm ati I s tv á n  és L ász tity  R a d o m ir egyetem i 
ta n á ro k n a k  é rd ek lő d ésü k ért, b iz ta tá su k é r t  és seg ítség ü k é rt.
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10. Gla n sd o r ff  P ., P r ig o g in e  I. (1964) O n a  G eneral E v o lu tio n  C riterion in  M acroscopic
Physics. P hysica 's Grow, 30, 351.

11. Gl a n sd o r ff , P ., P r ig o g in e  I. (1971) T h erm o d y n am ic  T h eo ry  o f S tru c tu re , S ta b il i ty  and
F lu c tu a tio n s , W iley -In tersc ience , N ew  Y ork .

12. P r ig o g in e  I .,  B ablo ya n tz  A. (1971) C o h eren t S tru c tu re s  a n d  T h erm o d y n am ic  S tab ility .
In : B u v e t R . and  P o n n am p eru m a  C.: C hem ical evo lu tion  a n d  th e  O rigin o f  L ife. N orth  
H o llan d , A m sterdam .

A C O M PU T E R  STU D Y  ON T H E  S T A B IL IT Y  AN D  E V O L U T IO N  O F C H EM O TO N S

T . Gánti,* F . B ékés, A . N agy
In s t i tu te  o f P hysics, U n iv e rs ity  of G ödöllő, a n d  D e p a rtm en t o f B iochem istry  a n d  ̂ F o o d  

T echnology, T echnical U n iv e rs ity , B u d ap est, H u n g a ry

A lth o u g h  chem otons hav e  th e  a b ility  fo r m u ta tio n , th e  cap ac ity  of p a ss in g  th ro u g h  
sp o n tan eo u s ev o lu tio n ary  processes is n o t re su lte d  d irec tly  fro m  th e  m odels. T h ere fo re  th e  
e v o lu tio n ary  b eh av io u r a n d  s ta b ility  p ro p e rtie s  o f chem otons w ere  in v estig a ted  b y  co m p u te r 
sim ulations.

T he re su lts  in d ica ted  t h a t  th e  ch em o to n s h a d  a ra th e r  h ig h  s ta b ility  ag a in s t th e  changes 
o f  th e  en v iro n m en t: th e  decrease of th e  n u tr ie n t  co n cen tra tio n  re su lte d  50 — 100 tim e s  sm aller 
changes in  th e  gen era tio n  t im e  of th e  ch em o to n s as i t  w as th o u g h t o n  th e  basis o f th e  dependence 
of re ac tio n  v e lo c ity  on  co n cen tra tio n . T he s ta b il i ty  an d  th e  g e n e ra tio n  tim e o f th e  chem otons 
d epend  also on  th e  len g th  o f th e ir  in fo rm a tio n -ca rrie r m olecule, th e  la rg e r one re su lte d  g reater 
s ta b ili ty  ag a in s t th e  changes o f n u tr ie n t co n cen tra tio n , and  also resu lted  sh o r te r  genera
tio n  tim e. T hese  in d ica tes , t h a t  chem otons h a v e  an  innere c a p a c ity  for th e  fo rm a tio n  of th e  
m ore an d  m ore  com plex system s.

* P e rm a n e n t address: D e p a rtm en t o f G enetics, E ö tv ö s  L o rán d  U n iv e rs ity , H-1088 
B u d ap es t, M úzeum  k r t  4/A , H u ngary .
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AZ ACTH ELVÁLASZTÁS RADIOIMMUNOLÓGIAI 
ÉS IMMUNHISZTOKÉMIAI VIZSGÁLATA 

DEXAMETHASONNAL KEZELT PATKÁNY HYPOPHYSIS
TENYÉSZETEKBEN

S T A R K  E R V IN , K Á R T E S Z I M IH ÁLY, G Y É V A I A N G É L A  és B U K U L Y A  B É L A  
M agyar T udom ányos A k ad ém ia , K ísérleti O rv o s tu d o m á n y i K u ta tó  In téz e t, B u d a p es t

B eérkezett: 1976. április 10-én

K u lcssza va k: h y pophysis ten y é sz e t, ACTH e lv á la sz tá s , n e g a tív  v isszaje len tés, d ex am e th a so n

A hypothalam us-hypophysis-m ellékvese (HHM ) rendszer m űködésének 
szabályozásában a mellékvesében term elődő glucocorticoidok központi szere
pet já tszanak . N egatív visszajelentő h a tá su k  révén csökkentik vag y  gátolják  
mind a nyugalm i, m ind a stresszorok á lta l fokozott ACTH elválasztást.

Á ltalánosan elfogadott, hogy a glucocorticoidok negatív visszajelentő 
hatása a hypothalam us és más ex trahypothalam ikus agyi s tru k tú rák  szintjén 
érvényesül [3, 4, 8, 12, 15, 18, 25],

E m ellett sok k ísérleti adat u ta l arra , hogy dexam ethason adására a 
HHM rendszer gátlásában  az is szerepet játszik, hogy a szteroid közvetlenül 
hat a hypopbysisre, gáto lja  annak A C TH  szekrécióját.

Az in  vivo [2, 9, 10] kísérletekből levon t következ tetést in vitro vizsgála
tokkal is m egkísérelték alátám asztani, amelyek szerin t a szövetkultúrában  
tenyész te tt hypophysis sejtek  tápfolyadékához ad o tt glucocorticoidok gátol
ják  m ind a nyugalm i, m ind a hypothalam us k iv o n a tta l serken tett ACTH 
elválasztást, ill. horm onszintézist [13, 17, 28].

Mások k im u ta tták  azonban, hogy  a hypophysisbe im p lan tá lt gluco
corticoid k ristá ly  nem gáto lja  a hypophysis ACTfl elválasztását (5, 6).

In tézetünkben  v ég zett korábbi in  vivo és in  vitro kísérletek eredm é
nyeiből szintén arra leh e te tt következtetn i, hogy a dexam ethason nem  a 
hypophysis szintjén fe jti ki gátló h a tá s á t  [26]. Az in vitro k ísérletek
ben a hypophysis szövetdarabkákat az ugyanazon p a tk án y  mellékvese szövet
darabkáival ten y ész te ttü k  együtt, s a n ap o n ta  cserélt tápfolyadékban m értük 
a mellékvese által e lválaszto tt corticoidok m ennyiségét. Ez szolgált az ACTH 
elválasztás indikátorául.

M iután lehetőségünk nyílt az ACTH közvetlen mérésére radioim m uno- 
assay-vel, valam int a hypophysis ACTH term elő sejtjeinek im m unhisztoké
miai azonosítására in  vitro modellrendszerben m egism ételtük v izsgála ta in 
k a t azzal a céllal, hogy a dexam ethason közvetlenül gátolja-e a hypophysis 
nyugalm i (nem stim ulált) ACTH elválasztását.*

* V izsg á la ta in k  egy ré szé rő l előzetesen b e sz ám o ltu n k  a leg u tó b b i F E B S  kon g resszu 
son (M. K ártesz i, E . S ta rk , B . B u k u ly a  and A. G y év a i: E ffect o f dexam eth aso n e  on  th e  ACTH
release in cu ltu red  hypo p h y sis  (1975) FE B S le c tu re  No 1382, P a ris).
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Anyag és módszer

Patkány hypophysis szervtenyészetek készítése: 180—200 g-os CFY hím  
patkányok  hypophysiséről leválaszto ttuk  a hátsó  lebenyt. A középső lebeny
nyel összefüggő adenohypophysisből (pars distalis et interm edia) kész íte tt 
szöveti ex p lan tá tu m o t zs írta lan íto tt lencsepapíron m űanyag (polystyren, 
Falcon) Petri-csészébe ön tö tt, kém iailag defin iá lt, szérum m entes Parker 199 
tápfolyadék felszínére helyeztük. A tenyészeteket 95%  levegő —  5%  C 0 2 a t 
m oszférában 37 °C-on inkubáltuk . 24 óra m úlva a tenyészetek egyik részéhez 
kontroll-, m ásik részéhez különböző koncentrációjú  dexam ethasont ta r ta l 
mazó tápfo lyadéko t adtunk.

Patkány hypophysis monolayer tenyészetek készítése: 180— 200 g-os CFY 
hím patkányok  hypophysisét (pars distalis e t in term edia) ollóval feldarabol
tu k , s a szövetdarabkákat 0,1% -os Trypsinnel (Difco) disszociáltuk. Az ily  
módon n y ert sejtszuszpenzióból a sejteket alacsony fordulatszám ú (600 — 
800 rpm ) centrifugálással ü lep íte ttü k . Az összegyűjtött se jtek e t foetális 
borjusavót tarta lm azó  tápfo lyadékban  szuszpendáltuk. A sejtszuszpenzióból, 
amely kb. 5 X 105 se jte t ta rta lm azo tt m illiliterenként, 1,5 cm átm érő jű  m ű 
anyag (polystyren, Falcon) Petri-csészékbe 1— 1 m l-t m értünk szét. A mono- 
layer tenyészeteket szintén 95%  levegő — 5%  C 0 2 atm oszférában 37 °C-on 
inkubáltuk . A tenyészetekről a tápfo lyadékot n ap o n ta  lecseréltük, s a tenyész
tés 4—5. n ap ján  a tenyészetek egyik részéhez kontroll-, m ásik  részéhez 
2 ug/m l dexam ethasont tarta lm azó  tápfo lyadékot adtunk.

Biokém iai meghatározások: Az in vitro e lválaszto tt ACTH m ennyiségére 
a tápfo lyadék  ACTH ta rta lm án ak  m eghatározásával következ te ttünk . Az 
ACTH radioim m unoassay-t R ees  és m tsai [22] módszere szerint á llíto ttuk  be: 
A tenyészetekről leön tö tt tápfo lyadékot a m érésig —20 °C-on fagyasztva 
tá ro ltuk . A tápfolyadékban levő ACTH-t QUSO adszorbens (QUSO 32, 
microfine precip ita ted  silica, Iv an  Sorvall Inc.) segítségével v o n tu k  ki S a y e r s  
és m tsai [24] módszere szerint a tápfolyadék előzetes savany ítása  nélkül. A 
m intákhoz 5 mg QUSO-t ad tunk , s az ACTH adszorbcióját ( >  75% ) 1 perces 
in tenzív  keveréssel (vortex mixer) b iz tosíto ttuk . Centrifugálás u tá n  (2500 rp m , 
10 perc, 4 °C) az üledéket 1 ml hideg 0,05 M-os Na-foszfát pufferrel (pH 7,2) 
m ostuk, m ajd  a m in ták a t cen trifugáltuk  (2500 rpm , 10 perc, 4 °C). A QUSO- 
hoz adszorbeált ACTH-t 0,2 ml hideg 0,1 N HCl-lel — az adszorbcióval azonos 
körülm ények közö tt — eluáltuk, s az adszorbenst lecentrifugáltuk (2500 rp m , 
10 perc, 4 °C). A leszívással n y ert savas e luátum ot 2,5 mg/ml em beri szérum  
album int (Calbiochem) és 0,5% -os m ercaptoethanolt (R eanal) ta rta lm azó  
0,8 ml 0,15 M-os Na-foszfát pufferrel (pH  7,6) neutra lizáltuk  (pH  7,2). Az eluá- 
tum okhoz ezu tán  in tézetünkben előállíto tt ACTH antiszérum ot (1 : 10 000-es 
véghígításban) és 125I-ACTH1_28-t (5000 -10 000 cpn/cső) ad tu n k , s a m in tá 
k a t egy éjszakán á t  4 °C-on inkubáltuk . A m in ták  összradioaktivitásának (T) 
lemérése u tán  a szabad, antiszérum hoz nem  k ö tö tt  125I-ACTH1_28-t d ex trán  
T 70-nel ak tiv á lt szénnel (charcoal activated , Sigma Chemical Co) k ö tö ttü k  
meg. A centrifugálással (2500 rpm , 10 perc, 4 °C) kapo tt ü ledék rad io ak tiv i
tá sá t levontuk  az összradioaktivitásból, s a különbség az antiszérum hoz k ö tö tt  
125I-ACTH1-28 rad ioak tiv itását (B) ad ta  meg. A B/T hányadosok segítségével 
a m in ták  ACTH ta rta lm á t a fen ti kivonással k ész íte tt s tandard  görbéről k ö z
vetlenül o lvastuk  le, amellyel egyidejűleg m inden esetben kivonás nélküli 
s tandard  görbét is készíte ttünk  (1. ábra).
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A bevezetett ACTH radioim m unoassay jól reprodukálható , specifikus 
(a-M SH-val és ACTH1_14-val a m érésekhez fe lhasznált antiszérum  kereszt
reakciót nem  adott) és igen érzékeny horm onm eghatározás. K ísérleteinkben 
a hypophysis tenyészetek által e lválaszto tt ACTH mennyiségét pg  A C TH / 
tenyészet/6 óra vagy pg ACTHjmg sejtfehérje!24 óra a d tu k  meg. A m onolayer

1. ábra D ó z is-h a tás  görbe A C T H  ra d io im m u n o a ssa y -h e z .-----------K ivonás n é lk ü l k é sz íte tt
s ta n d a rd  g ö rb e ; —  •— A m ódszerné l le írt k iv o n ássa l k észü lt s ta n d a rd  görbe; B  =  antiszé- 

rum boz k ö tö t t  ra d io a k tiv itá s ;  T  =  ö sszrad io ak tiv itás .
F ig. 1. D ose-response cu rv e  fo r ACTH rad io im m u n o assay . -----------  N o n -e x tra c te d  ACTH
sta n d a rd  c u r v e ; -------- A C TH  s ta n d a rd  c u rv e  o b ta in ed  by  Q U SO  ex trac tio n ; B  =  an tise ru m

b o u n d  ra d io a c tiv ity ;  T =  t o t a l  ra d io a c tiv ity  o f  th e  sam ples.

tenyészetekben  a sejtek  fehérjetartalm át Lowry és m tsai [17] módszere 
szerint határoztuk m eg.

H ypophysis szervtenyészetek A C T H  termelő sejtjeinek immunhisztokémiai 
kim utatása: A hypophysis szervtenyészetekben ta lá lh a tó  ACTH immuno- 
pozitív se jteke t a Mason  és mtsai [19, 20] által le ír t eljárással —- ún. híd
technikával — identifikáltuk .

A szervtenyészeteket 4 °C-on jégszekrényben 6 óráig perjódsav-lizin- 
paraform aldehid fixálóban (N akane , P . K ., szóbeli közlés) rögzíte ttük , m ajd 
foszfát pufferben [21] 24 óráig m ostuk és u tána a paraffin b a  ágyazott anyagból 
5 /i-os m etszeteket készíte ttünk . A m etszeteket zselatinnal ragasz to ttuk  tárgy 
lemezre és deparaffináltuk . A háttérfestődésben szerepet játszó aspecifikus 
an tites tek e t hígítatlan norm ál nyűlszérum m al, az endogén peroxidáz aktiv i
tá sá t 3% -os H 20 2-vel tö rtén t kezeléssel csökkentettük  vagy elim ináltuk. 
Az előbbi kezelés 10 percig, az utóbbi 2 percig ta r to tt .  A normális nyúlszérum  
és a H 20 2 eltávolítását a m etszetekből többször v á lto tt  desztillált vizes mosás
sal 10 percig szobahőmérsékleten végeztük . E zu tán  a m etszetekre foszfát 
pufferrel h íg íto tt ACTH antiszérum ot (1 : 20) cseppentettünk . (Az antiszé- 
rum ot nyú lban  á llíto ttuk  elő; ugyanaz, m int am it a radioim m unológiai mód
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szerben használtunk.) A m etszeteket nedves kam ráb an  30 percig szobahőmér
sékleten inkubáltuk , m ajd 5 percenkén t v á lto tt foszfát pufferrel 15 percig 
jégfürdőn m ostuk. E zt követően a m etszeteket h íg íto tt (1 : 20) nyúlszérum 
ellenes kecske IgG-vel (Cappel, Laboratories) kezeltük. Foszfát pufferes mosás 
u tán  a m etszetekre peroxidáz ellenes nyúlszérum ot (1 : 20-as hígításban; 
Cappel, Laboratories) cseppen tettünk , 30 percig inkubáltuk, m ajd ismét 
foszfát pufferrel m ostuk. A m etszetekre ezután desztillált v ízben oldott per- 
oxidázt (1 mg/100 m l; Sigma, Chemical Co.) cseppentettünk . Inkubálás (30 
perc), foszfát pufferes mosás (15 perc) u tán  elvégeztük a peroxidáz reakciót, 
amely 10 percig szobahőm érsékleten a következő reakcióelegyben játszódo tt 
le: 3,3 '-D iam ino-benzidin-tetrachlorid  (Fluka AG) 2—3 mg; H 20 2 (Reanal) 
0,005% ; 0,05 M-os TRIS-HC1 puffer (pH  7,6) 0,85% -os NaCl o ldatban , 10 ml. 
Az elegyet mindig frissen kell készíteni és a p H -t felhasználás e lő tt pontosan 
be kell állítani (pH  7,6). Többször v á lto tt desztillált vizes m osás után (10 
perc) a m etszeteket 1%-os ozm ium tetroxiddal ( 0 s 0 4) 1—3 m ásodpercig u tán- 
fixá ltuk , ezáltal a DAB-reakció b arn a  színű végterm éke szinte feketévé válto 
zo tt. Az O s0 4-et többször v á lto tt  desztillált vízzel szobahőm érsékleten kimos
tuk . Felszálló alkoholsorozatban tö r té n t víztelenítés u tán  a m etszeteket kana- 
dabalzsam m al lefedtük. Az im m unopozitív  ACTH-termelő se jtek  a barnás 
fekete szín különböző árn y ala táb an  tű n tek  elő. Az ACTH term elő  sejtek szá
m át csoportonként 3—6 m etszetben 3000 sejt leszám olásával állap íto ttuk  
meg, s az átlagszám ot a hypophysis sejtek százalékában fe jeztük  ki.

Radioaktivitás mérése : A m in ták  rad io ak tiv itásá t Packard gam m a counter 
(Model: 53-19) segítségével m értük .

Statisztikai kiértékelés: A kísérleti eredm ények b iom etriai értékelése 
S tuden t „ t ”  próbával és variancia-analízissel tö r té n t. A különbséget akkor 
v e ttü k  szignifikánsnak, ha p <  0,05 volt.

Eredmények

M int az a 2. áb rán  lá th a tó , a dexam ethasonnal kezelt p a tk án y  hypophysis 
szervtenyészetek táp fo lyadékában  az ACTH m ennyisége nem  különbözött 
a kontroll tenyészetekétől.

A monolayer tenyészetek esetében csak 2 lwg/ml/24 óra dexam ethason h a 
tá sá t vizsgáltuk a nyugalm i ACTH elválasztására. Irodalm i ad a to k  szerint [14] 
ugyanis ez a koncentráció nem csak a horm on elválasztását, hanem  annak 
in  vitro szintézisét is blokkolja. Mérési eredm ényeink szerint (3. ábra) a patkány  
hypophysis m onolayer tenyészetek  nyugalm i ACTH elválasztása dexam etha
son ha tásá ra  nem  csökkent.

Nagyszám ú fénym ikroszkópos im m unhisztokém iai p rep ará tu m  átnézése 
u tán  m egállapítható  volt, hogy nincs jelentős különbség a kontroll (1. kép) 
és azon tenyészetek A CTH -sejtjeinek száma kö zö tt, am elyeket 2 /ig/ml dexa- 
m ethasont tarta lm azó  tápfo lyadékban  inkubáltunk  (2. kép).

Im pressziónkat a számszerű kiértékelés a lá tám asz to tta  (4. ábra). H ang
súlyozva az im m unhisztokém iai vizsgálatok k v an tita tív  kiértékelésével k ap 
csolatos fenn ta rtása inka t, az a benyom ásunk, hogy a kontroll tenyészetekhez 
képest inkább több , de sem m iképpen sem kevesebb ACTH term elő  sejt ta lá l
ható  azokban a tenyészetekben, am elyeket dexam ethasont ta rta lm azó  (2 /xg/ml) 
tápfolyadékban inkubáltunk .
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2. ábra 6 ó rás d ex am ethason-keze lés h a tá sa  p a tk á n y  hypophysis szerv ten y észe tek  A C TH
elv á lasz tására .

Az á b rá n  a ten y é sz e te k  e lem szám át, v a la m in t a  s ta n d a rd  e r ro r t  tü n te t tü k  fel.
Fig. 2. A C TH  release  o f  r a t  hypo p h y sis  organ c u ltu re s  trea te d  b y  d iffe re n t doses o f  d ex a-

m eth aso n e  for 6 h o u rs
The n u m b er o f th e  cu ltu res  as well as th e  s ta n d a rd  e rro r are in d ic a te d  in th e  f ig u re .

Megbeszélés

Ism eretes, hogy a mellékvese glucocorticoid horm onjainak a környezet
hez való alkalm azkodásban fontos szerepük van. E lválasztásukat az ACTH 
szabályozza. Az ACTH elválasztás mai tu d ásu n k  szerint, a hypothalam us 
specifikus fak to rának  (corticotrop releasing factor, CRF) ellenőrzése a la t t  áll. 
A CRF-ACTH elválasztásban viszont a glucocorticoidok negatív  visszajelentő 
hatásának  m eghatározó szerepe van.

Y ates és Maran  [29] legutóbbi tanu lm ánya  ráv ilág ít a HHM rendszer 
m űködését szabályozó m echanizmusok m indm áig m egoldatlan problém áira. 
Az a tény , hogy a glucocorticoidok a hypothalam us szin tjén  gátolják a C RF 
felszabadulását, általánosan elfogadott [11, 15, 18]. V ita to tt azonban az a 
kérdés, hogy a glucocorticoidok negatív visszajelentő h a tá sa  érvényesül-e 
a hypophysis szintjén. E zirányú in vivo [2, 7, 10, 23] és in  vitro [2, 14] k ísér
letek kapcsán több szerző ju to tt  arra a következtetésre, hogy a dexam ethason 
képes a hypophysis stresszorok, ill. liypothalam uskivonat á lta l stim ulált ACTH 
elválasztását gátolni.

K étségtelen, hogy a glucocorticoidok negatív  visszajelentő h a tásán ak  
hypophyseális tám adáspon tjáró l k ialak íto tt elképzelés többségükben olyan 
kísérleteken alapul, am elyekben az ACTH elválasztásra k özve te tt mérésekből 
(pl. corticosteron m eghatározás) következtettek . F leischer  és m tsai [14] 
azonban, az ACTH radioim m unoassay mérésével, p a tkány  hypophysis m ono-
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3. ábra 24 ó rá s  d ex am eth aso n -k eze lés h a tá sa  p a tk á n y  hypophysis m on o lay er ten y é sz e te k
A C T H  e lv á lasz tásá ra .

Az á b rá n  a  tenyészetek  e lem szám át, v a la m in t a  s tan d ard  e r ro r t  tü n te t tü k  fel.
F ig . 3. E ffec t o f  24 hours d ex am eth a so n e  tre a tm e n t o n  th e  ACTH re lease  of r a t  h y p o p h y sis

m onolayer c u ltu re s .
T he n u m b er o f  th e  cultures as w ell as th e  s ta n d a rd  erro r are in d ic a te d  in th e  fig u re .

layer tenyészetek  nyugalmi és s tim u lá lt A C TH  elválasztásának csökkenésérő 
szám oltak be dexam ethason hatására . A zt ta lá lták , hogy ha a táp fo lyadék
hoz 0,5 jUg/ml koncentráció fe le tt ad tak  dexam ethasont, az nem csak az ACTH 
elválasztást, hanem  az ú jonnan  képződő horm on szintézisét is gátolta.

Ezzel szem ben, korábbi v izsgála ta inkkal [26] összhangban, ism erte te tt 
in  vitro k ísérle te ink  eredm ényeiből az a következtetés adódik , hogy a dexa

4. ábra Az A C T H  im m unopozitív  s e jte k  szám ának  százalékos a la k u lá sa  p a tk á n y  h y p o p h y sis  
sze rv ten y észe tek b en  24 órás d e x am e th a so n  kezelés h a tá sá ra .

Fig. 4. P e rc e n ta g e  o f ACTH im m u n o p o sitiv e  cells in  r a t  hypophysis o rg an  cu ltu res  t r e a te d
w ith  d ex am eth aso n e  fo r  24 hours.
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m ethason nem  a hypophysis szintjén gátolja a nyugalmi ACTH elválasztást. 
K im u ta ttu k , hogy a p a tkány  hypophysis m onolayer és szervtenyészetek t á p 
folyadékának radioim m unoassay-vel m ért ACTH tarta lm a dexam ethason keze
lés h atásá ra  (2 yUg/ml/6, ilh/24 óra) nem különbözött a kontroll tenyészetekétől. 
Feltételezzük, hogy a kísérleti elrendezésben meglevő (vagy más, eddig nem  
tisz tázo tt) különbség az oka annak, hogy a dexam ethason a mi kísérleti k ö rü l
m ényeink közö tt nem befolyásolta a hypophysis tenyészetek nyugalm i ACTH 
szekrécióját. Az ellentmondó adatokat m agyarázhatja  az az eltérés, hogy m íg 
F l e i s c h e r  és m tsai a tenyészetekről több napon  keresztül nem  cserélték le a 
kontroll, ill. dexam ethason ta rta lm ú  tápfo lyadékot, mi 6, ill. 24 órás d ex a
m ethason kezelés hatását vizsgáltuk. In  vitro kísérleteinkben olyan id ő 
viszonyt válasz to ttunk , am elynél már röv idebb  idő a la tt képes a dexam etha
son in vivo az ACTH elválasztást nyugalm i körülm ények k ö zö tt gátolni [1].

Im m unhisztokém iai vizsgálataink az t látszanak bizonyítani, hogy a 
hypophysis szervtenyészetekhez adott dexam ethason nem csökkenti az ACTH 
im m unopozitív sejtek szám át.*

Az elm últ néhány évben kialakult á lta lános felfogás szerin t a horm on
hatásnak , s így a glucocorticoidok negatív visszajelentő h a tá sán ak  is, előfeltétele 
a horm on kötődése a specifikus sejtreceptorhoz. Egyes szerzők [9, 16] corticoid- 
kötő  receptort m u ta tta k  ki a hypophysisben. E vizsgálatok szerin t a p a tk án y  
hypophysis sejtplazm ában egym ástól eltérő kötési sajátságokkal rendelkező 
corticosteron-, ill. dexam ethason-kötő receptorok  ta lá lhatók . Másrészt, p a t 
kány  hypophysis szövetszeleten corticosteronnal végzett vizsgálataink [27] 
nem  igazolták specifikus corticoid-kötő recep to r jelenlétét a hypophysisben.

E ddigi eredm ényeinket egybevetve jogosnak  tűnik a rra  gondolni, hogy 
a hypophysis nem  tám adáspon tja  a dexam ethason nega tív  visszajelentő 
ha tásának . V izsgálataink a lap ján  azonban nem  zárhatjuk  ki, hogy a dexa
m ethason in  vivo gátolja a C R F hypophyseális h a tásá t (1), hogy hypophyseális 
h a tásán ak  nem  előfeltétele-e a szervezetben bekövetkező eddig ism eretlen 
á ta laku lása  (2), vagy az in  vitro rendszerből hiányzó, de gátló hatásához 
szükséges fak to r (3).

Összefoglalás

D exam ethason h a tá sá t vizsgáltuk p a tk á n y  hypophysis szervtenyésze
tek  és m onolayer ku ltú rák  ACTH elválasztására. A tápfo lyadék  ACTH t a r 
ta lm á t radioim m unoassay-vel m értük, s m egállap íto ttuk , hogy a d ex a
m ethason különböző m ennyiségei nem g áto lják  a hypophysis tenyészetek 
nyugalm i (nem stim ulált) ACTH elválasztását az alkalm azott kísérleti fe lté
telek között.

A p a tk án y  hypophysis szervtenyészetek ACTH-t ta rta lm azó  se jtje it 
im m unhisztokém iai módszerrel iden tifikáltuk . K im uta ttuk , hogy dexam etha
son h a tásá ra  nem  csökken az ACTH im m unopozitív  sejtek szám a a kon tro li
hoz képest.

* Ú gy gon d o lju k , hogy az im m u n h isz to k ém ia i v izsg á la to k  je len leg i k v a n ti ta t ív  k ié r 
téke lésével k ap cso la tb a n  h an g sú ly o zo tt fe n n ta r tá sa in k  m ia tt,  a 4. á b rá n  lá th a tó  se jtszá m  
em elkedés nem  jo g o sít fel d e fin itiv  k ö v e tk ez te tésre . T o v áb b i v izsg á la to k  szükségesek a n n a k  
e ldöntésére , hogy d ex am eth aso n  kezelés h a tá sá ra  sz ign ifikánsan  em elked ik-e  az A C T H  
im m u n o p o z itív  se jte k  szám a, s h a  igen , m i leh e t e n n e k  a  m ag y a ráza ta .
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Köszönetnyilvánítás: A  jelölt horm on előállításában n y ú jto tt segítségért 
Csáki Lászlónak, az ACTH antiszérum  előállításáért M arton  Jenőnek és Me- 
rétey K ata linnak , az eredm ények sta tisz tik a i kiértékeléséért Folly G ábornak , 
az értékes technikai segítségért Hegyi Jánosnénak, R öm m er E rzsébetnek és 
Somlyai G ábornak m ondunk köszönetét.

Addendum.
A cikk  beküldése ó ta  monolayer se jtku ltú rákkal végzett vizsgálatok a lap 

ján fontos tényezőnek b izonyu lt a tenyésztési idő m egválasztása, mely a la t t  az 
ACTH elválasztás vizsgálata történik.
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1. kép. K o n tro ll hypophysis szerv ten y észe t in n n u n h isz to k ém ia i képe. A ten y észe te t 2 x 2 4  
óráig  P a rk e r 199 táp fo ly ad ék b an  in k u b á ltu k . N agyítás: k b . 1200 X.

Picture 1. A C TH  im m unopositive  cells o b ta in e d  by  im rn u n h y s to ch en iis try  in  con tro l h y p o 
physis o rgan  cu ltu re . C ultu re  was in cu b a ted  for 2 x 2 4  hours in P a rk e r  199 m ed ium .

M agnification: 1200 X .



2. kép. D ex am e th aso n n a l k e ze lt hypophysis sze rv ten y észe t im m u n h isz to k ém ia i képe. 
A tenyészete t az  első 24 ó rá b an  k o n tro ll- , a m áso d ik  24 ó ráb an  d ex am eth aso n  (2 ug /m l) 

ta r ta lm ú  P ark er 199 tá p fo ly a d é k b a n  in k u b á ltu k . N ag y ítá s : kb . 1200 X .
Picture 2. A C T H  im m unopositive  cells o b ta ined  b y  im m u n h y sto ch em istry  in d ex am eth aso n e  
trea ted  h y p o p h y sis  organ cu ltu re . I n  th e  firs t 24 h o u rs  contro l-, in  th e  second 24 h o u rs  P a rk e r  
199 m edium  co n ta in in g  d ex am eth a so n e  (2 ug/m l) w as added to th e  cu ltu re . M agn ification :

1200 X .
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R A D IO IM M U N O L O G IC A L  a n d  i m m u n h i s t o c h e m i c a l  s t u d y  o f  t h e  
E F F E C T  O F  D E X A M E T H A SO N E  ON T H E  B A SIC  ACTH R E L E A S E  IN  R A T  

H Y P O P H Y S IS  C U L T U R E S

E . Stark, M . K árteszi, A ngéla  G yévai and B . B u k u ly a  
In s t i tu te  o f E x p erim en ta l M edicine, H u n g a r ia n  A cadem y of Sciences, B u dapest

T he effec t o f d ex am eth aso n e  on th e  n o n -s tim u la te d  ACTH re lease  was in v es tig a te d  
b o th  in  r a t  hyp o p h y sis  o rgan , a n d  m ono layer c u ltu re s . R esu lts  o b ta in e d  by  ACTH ra d io 
im m u n o assay  show ed th a t  th e  basic  ACTH re lease  w as n o t s ig n ifican tly  influenced b y  d if 
fe re n t doses o f d ex am eth aso n e  ad d ed  to  th e  c u ltu re  m edium .

T he im m unh istochem ical d a ta  suggest t h a t  m o re , b u t  a t  lea s t n o t  less ACTH im m u n o - 
po sitiv e  cells w ere to  be  fo u n d  in  d ex am eth aso n e  t r e a te d  organ  cu ltu res , th a n  in  th e  c o n tro ls .
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EMBERI MAGZATI HIPOFÍZIS SEJTTENYÉSZETEK 
NÖVEKEDÉSE, FINOMSZERKEZETE ÉS 

STH TERMELÉSE

FA Z E K A S  IL O N A , R A P P A Y  G Y Ö R G Y , B U K U L Y A  B É L A , S T A R K  E R V IN  és
GÁCS G Á B O R *

MTA K ísérle ti O rv o s tu d o m án y i K u ta tó  In té z e t,  B u d ap es t 
és *Sem m elw eis O rvostu d o m án y i E g y e te m  I I .  sz. G y erm ekk lin ika , B u d ap es t

B eérk eze tt: 1976. áp rilis  6 -án

K u lcssza va k:  u l tra s tru k tú ra ,  h o rm o n te rm elés , se jtten y észe t, em brio lóg ia .

Bevezetés

Még m a is v ita to tt  kérdés, hogy az ontogenezis folyam án melyik idő 
szakban és milyen ütem ben differenciálódnak az adenohipofízis különféle 
horm onokat term elő sejtjei. Az is b izony ításra  szorul továbbá, hogy egy a d o tt 
horm on elválasztása m egtörténik-e a sejtek  differenciálódásának a befeje
ződésekor, m ielőtt a hipotalam usz szabályozó működése érvényesülne. A  
v ita to tt  kérdésekre adandó válaszhoz értékes eszköznek látszik  a sejttenyész
tési eljárás, m in t in  vitro modell alkalm azása.

E lektronm ikroszkópos vizsgálatokkal k im u ta tták , hogy m ár a 8 cm-es 
em beri m agzat hipofízisében háromféle szemcsés se jt ta lá lható  meg [1], de a 
szemcsékben tá ro lt horm onok minőségéről és kidobásáról nem  tu d ó síto ttak . 
Mások tenyésztési eljárással és a táp fo ly ad ék  ho rm on-tarta lm ának  egyidejű 
mérésével az t b izony íto tták  [6], hogy m ár a 8—9 hetes m agzat hipofízisében 
m egvannak a növekedési horm on (STH ) term elésének feltételei, de az ilyen 
tenyészetek sejtjeinek finom szerkezetét nem  vizsgálták.

Mi m agunk a terhesség második trim eszterének  utolsó szakaszából szár
mazó agyalapi mirigy 9—40 napig é le tben  ta r to t t  sejttenyészeteiben a paren
chym a sejtek  finom szerkezeti bélyegeit ír tu k  le [11]. Ezekben a tenyészetek
ben négyféle szemcsés se jt jelenlétét igazoltuk.

A jelenlegi m unkánkban  v izsgáltuk  a több  m int két hónapig életben 
ta r to t t  k u ltú rák b an  a se jtek  m orfológiáját, a sejtek  szaporodóképességét és 
élő á llapo tban  való viselkedését, v a lam in t m értük  a tenyészetek STH te r 
melését.

Anyag és módszer

A terhesség m ásodik trim eszterének utolsó szakaszából származó 16 
emberi m agzat (I. táblázat) adenohipofízisének tripszinnel diszpergált sejtjeit 
korábban leírt módszerünk szerint [11] ü ltettü k  ki. A sejtek életképességének  
és szaporodóképességének elemzésére alkalm azott és korábban leírt mikro- 
kinem atográfiai [5] és autoradiográfiás m ódszerünket [10] m ódosítás nélkül 
használtuk fel. A tápfolyadékban levő  STH  m ennyiségét H er ber t  és m tsai-
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nak  [8] m ódszerével m értü k  és a m éréseredm ényeket ng/ml/48 óra értékekben  
ad tuk  meg. A kultúrák sejtjeinek finom szerkezetét kettő s fixálás u tán  D ur- 
cupan ACM-be ágyazott, u ran ilace tá tta l és ó lom citrá tta l fe s te tt vékony 
m etszetekben, JEM  6AS elektronm ikroszkópban vizsgáltuk [10,11].

I. táblázat

A  kísérleti anyagok jellemzői

A  kul
túra 

száma

A magzat
A tenyésztés 
időtartama 

(nap)

Elektronmikr.
vizsgálat

STH meg
határozás

neme
kora
(M t)

1 fiú 20 nem te-
n y é sz te tt + —

2 fiú 20 9 ~ r —

3 fiú 24 9 + —

4 leány 24 9 — +
5 fiú 24 14 — +
6 « ú 20 15 +
7 leány 22 16 — +
8 leány 20 20 + +
9 fiú 22 22 + —

10 fiú 25 28 + +
11 leány 20 4 0 + —
12 fiú 26 5 9 + +
1 3 fiú 21 61 + +
14 leány 22 6 8 +
15 leány 26 75 + +
16 leány 24 78 + +

+  tö r té n t  
— n e m  tö rtén t

Eredmények

A sejtszuszpenziók életképes se jtje i 24—48 óra a la tt  m egkapaszkodtak 
a m űanyag tenyésztő-edények alján v ag y  a tenyésztőedénybe helyezett üveg 
fedőlemezen. A tapadás u tá n  bizonyos sejtek nyú lványokat fejlesztettek , 
másoknak alig volt nyúlványuk. A később tárgyalandó horm onm érések ered
ményéből a r ra  lehetett következtetn i, hogy a tenyésztés 7— 12 nap ja  k ritikus 
időpont a k u ltú rák  életében. Ezért indokoltnak  lá tszo tt a sejtek életképességét 
ebben a periódusban tüzetesebben megvizsgálni.

Fázis-kontraszt mikrokinematográfiás felvételeken kétféle se jttíp u st lehe
te t t  m egkülönböztetni: fázis-sötét és fázis-világos sejteket. Ezek kolóniákat 
képeztek és citoplazm ájukban élénken mozgó szem cséket lá ttu n k  (1. és 2. 
kép). E zekről azonban csak  ritkán leh e te tt m egállapítani, hogy szekréciós 
szemcsék, m itokondrium ok vagy egyéb s truk tú rák . A szekréciós szemcséket 
csak elektronm ikroszkópos felvételeken lehe te tt jó l azonosítani (3. kép). Mind 
a világos, m ind  a sötét se jtek  élénk citoplazm a-m em brán mozgást m u ta tta k . 
A sejtek nem  vándoro ltak . Több órás (4—48 óra) filmezés a la tt  sem vo lt 
tömeges sejtpusztulás, ső t gyakran lá ttu n k  osztódó sejteket, világosakat és 
sötéteket egyarán t (1. és 2. kép). Postm ito tikus sejteke t újraosztódni nem
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lá ttu n k , így a sejtek generációs ciklusának id ő ta rtam át nem  tu d tu k  m eg
határozni.

Fénymikroszkópos autoradiogrammokban m eghatároztuk  a tenyészetek 
D N S-prekurzort beépítő sejtj'einek százalékos arányát. 1— 2 hetes k u ltú rák 
ban az összes sejtek 12% -a, 5 hetes k u ltú rák b an  5,5% -a ép íte tt be tric iá lt 
tim id in t (I I . táb lázat és 4. kép).

I I .  táblázat

A  sH -tim id in t beépítő sejtek % -os aránya 1, 2 és 5 hetes kultúrákban

A m ag zat kora  (hé t): 16 20 20
A m ag zat neme: fiú leány fiú
A k u ltú ra  kora  (nap):
Az „ S ”  fázisban levő sejtek

7 14 35

% -o s aránya: 12,0 11,9 5,5

Elektronmikroszkóposán vizsgálva, a tenyésztésre nem  került m agzati 
hipofízisben a sejtek többsége szekréciós szemcséket ta rta lm az o tt (5. kép). 
A szemcsesűrűség az egyes sejtekben tág  h a tá ro k  között ingadozott. A 25 
vagy annál több  szekréciós szemcsét ta rta lm azó  sejtekben m egm értük a 
szem cseátm érőket. A szemcsék m érete és egyéb finom szerkezeti bélyegek 
(Golgi-régió fejlettsége, szemcseképződési je lek  a Golgi-régióban, m itokondriu- 
m ok szám a és alakja, az endoplazm ás re tiku lum  szerkezete stb .) alapján négy
féle se jttíp u st kü lönböztettünk  meg. A szem csem éreteket a I Í I .  táb láza tb an  
foglaltuk össze. 9—59 napos tenyésztés a la tt  gyakorlatilag nem  változott a 
szekréciós szemcséket ta rta lm azó  sejtek minőségi összetétele, azaz a kiindulási 
anyagokban felism ert sejttípusok  a k u ltú rák b an  is előfordultak. Csökkent 
azonban a legkisebb m éretű szemcséket ta rta lm azó  sejtek aránya.

I I I .  táblázat

A  szemcsés sejtek száma és a szemcseméretek megoszlása a k iindulási anyagban és különféle korú
kultúrákban*

Szemcseátmérők Sejtek száma 
a kiin

duláskor

Sejtek száma
különféle korú ku ltú rákban

nm-ben
9 15 22 40 59 nap

1 0 0 - 2 0 0 9 7 7 2 5 4
2 0 0 -3 0 0 5 8 4 7 4 16
3 0 0 -4 0 0
500-nál

5 4 8 6 3 6

nagyobb 1 2 1 5 10 2

2 0 21 2 0 20 2 2 28

* A 25 vag y  annál több  szem csét tarta lm azó  se jtek b en

Viszonylag nagy szemcséket tarta lm azó  epiteliális se jtek  telepeit lehe
t e t t  megfigyelni az 59 napig  tenyész te tt k u ltú rák b an  (3. kép), a Golgi-régióban 
való szemcseképződés jeleivel együtt. A 61— 78 napig ten y ész te tt ku ltú rákban  
kevés hám telep volt. Szemcsés sejtek azonban még ezekben is voltak  (6. kép).
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A  tápfolyadékok S T H  tartalmának mérési eredményeit a IV. táb láz a t 
tarta lm azza. A mérésre k e rü lt k u ltú rák b an  az első három  napon m indig volt 
STH a tápfolyadékban, ném elyik 1000 ng/m l-nél több  horm ont ta rta lm azo tt. 
A tenyésztés 7— 12. n ap ja i között á lta láb an  csökkent a tápfolyadékok STH 
tarta lm a, ö t  magzat hipofíziséből készült ku ltú rákban  a növekedés 50 nap-

IV .  táblázat

Növekedési hormontermelés (ng/m ll48 óra) emberi embrionális h ip o fízis  kultúrákban

A kultúra szám a 
A magzat kora  (hét) 

A m agzat nem e

4
24

leány

5
24
fiú

7
22

leány
20

leány

10
25
fiú

12
26
fiú

13
21
fiú

14
22

leány

15
26

leány

16
24

leány

A kiültetés 
u táni n ap o k  

0 -  3 
4 -  6 
7 -  9 

1 0 - 1 2  
1 3 -1 5  
1 6 -1 8  
1 9 -2 1  
2 2 -2 4  
2 5 -2 7  
2 8 -3 0  
3 1 -3 3  
3 4 -3 6  
3 7 -3 9  
40—42 
4 3 -4 5  
4 6 -4 8  
4 9 -5 1  
5 2 -5 4  
5 5 -5 7  
5 8 -6 0  
6 1 -6 3  
6 4 -6 6  
6 7 -6 9  
7 0 -7 2  
7 3 -7 5  
7 6 -7 8

335
I

100

1000

750

430

210

1000

750

380

35
195
115
125

70
|

110

290

50

15

30

15

1000

1000

310
I

60

40

290
I

50

15

30

15

335
220

10

0

40

15

nál hosszabb ideig zav arta lan  volt és ez tükröződö tt is az STH term elésükben. 
A k ibocsáto tt hormon m ennyisége u g y an  fokozatosan csökkent, mégis 15 
ng/ml ST H -t lehetett k im u ta tn i még a 78 napig ten y ész te tt sejtek táp fo ly a
dékában is.

Megbeszélés

M ikrokinem atográfiás és autoradiográfiás v izsgálatok alapján m u n k án k 
ból először az a következtetés vonható , hogy tenyésztési m ódszerünk alkal
mas az em beri m agzati hipofízis se jtk u ltú rák  életképességének és proliferáció- 
jának fenn ta rtására . M inthogy specifikus im m unhisztokém iai m ódszerrel nem  
vizsgáltuk a növekedési horm ont term elő  sejtek szám ának  és festődésük 
in tenzitásának  a tenyésztési idő a la tti alakulását, a táp fo lyadékba k iv á lasz to tt

22



STH m ennyiségének méréséből következ te ttünk  a szom ato trop  se jtek  je len 
létére. Minden egyes k u ltú rában  m egtaláltuk a horm onterm elés finom szer
kezeti bélyegeit és m inden ku ltú ra  tápfolyadékában k im u ta ttu n k  ST H -t, 
azonban leleteink nem  m u ta tta k  a m agzatok korával vagy nem ével összefüggő 
szabályszerűséget. K u ltú ráink  horm onterm elése más szerzők [4, 6, 7, 16] 
eredm ényeivel összhangban van.

Az egyes k u ltú rák  horm onterm elésében mennyiségi különbségek m u ta t
koztak: az első tápfolyadékok horm ontarta lm a változatos vo lt, a tenyész tési 
idő függvényében ingadoztak és csökkentek a term elési értékek . H asonló 
eredm ényekről szám oltak be mások is. Gailani és m tsai [6] a mi m ódszerünk
tő l kissé eltérő körülm ények között ü lte tté k  ki an y ag aik a t; a fe lhasznált 
m agzati hipofízisek számához viszonyítva kevés jól term elő  k u ltú rá t  tu d ta k  
készíteni. Szervtenyészetekben pedig azt m u ta ttá k  ki [9], hogy hirtelen  és 
rövid időn belül csökken az STH termelés a m agzati hipofízis exp lan tá tu m o k - 
ban. F e lnő tt emberi hipofízis ku ltú rákban  R eusser  és m tsai [12] im m u n 
hisztokém iai módszerrel szom atotrop sejteke t nem  tu d ta k  k im u ta tn i és a 
tápfolyadékban sem volt m érhető m ennyiségű STH. Ta sh jia n  [15] egyetlen  
m agzati és két betegtől szárm azó felnőtt hipofízis tenyészetének vizsgálatából 
arra  a következtetésre ju to tt ,  hogy az STH bioszintézise és k iválasz tása  ak ár 
egy évig is folyam atos lehet. Felnőtt p a tk án y  hipofízis se jttenyésze tekben  a 
tenyésztési idővel arányosan csökken az im m unhisztokém iailag k im u ta th a tó  
szom atotrop sejtek aránya és az STH term elés viszonylag röv id  időn belül 
csökken, m ajd  megszűnik [2].

Ügy látszik  teh á t, hogy mind az embrionális, m ind a fe lnő tt hipofízis 
szom atotrop sejtjei in  vitro környezetben általában  csak ko rlá tozo tt ideig 
képesek specifikus működésre. Ennek egyebek között az lehet az oka, hogy a 
szom atotrop sejtek fokozatosan transzform álódnak, vagy  osztodóképességü- 
ket elveszítik és u tánpó tlásuk  in  vitro körülm ények közö tt nem  tö rtén ik  meg, 
vagy fennm aradásukhoz és specifikus m űködésükhöz a h ipo talam ikus ellen
őrzés is szükséges. Más se jtfa jtáknak , pl. a lak to trop  [9, 16] és a kortiko trop  
sejteknek [3, 13, 14] az in  vitro horm onterm elése zavarta lan , ami arra enged 
következtetn i, hogy szom atotrópok hosszú idejű tenyésztéséhez és horm on- 
termeléséhez szükséges feltételeket még nem  eléggé ism erjük.

összefoglalás

20—26 hetes em beri m agzatok adenohipofiziseinek tripszinnel diszper- 
gált se jtje it ü lte tték  ki é3 9 —78 napig tenyész te tték . A tenyészetek  növekedését 
és proliferációs képességét részint tric iá lt tim idin  beépülés, részint m ikroki- 
nem atográfiás felvételek alap ján  íté lték  meg. A DNS p rek u rzo rt beépítő se jtek  
aránya a tenyésztés első két hetében 10% -ot, az ötödik héten  5% -ot t e t t  ki. 
A m ikrokinem atográfiai felvételeken gyakran  figyeltek meg osztódó se jtek e t 
„világos”  és „sö té t”  sejtek  egyform án előfordultak a fáziskontraszt felvétele
ken; a sejtek  vándorlási sebessége minim ális volt. E lektronm ikroszkópban a 
szekréciós szemcsék m érete alapján négyféle se jte t kü lönböztettek  m eg. 
A szekréciós szemcsék szám a 61—78 napos tenyészetekben kevesebb volt, m in t 
korábban. K ezdetben a tápfolyadék 300—1000 ng/ml/48 óra, később pedig 
kevesebb STH -t ta rta lm azo tt, de még a 78 napos tenyészetek  tápfolyadéká-
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ban is 15 ng/ml/48 óra horm ont leh e te tt k im u ta tn i. A terhesség m ásodik 
trim eszterében teh á t m egvannak a növekedési horm on term elésének fel
tételei.
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1. és 2. kép. H úsz  hetes m ag za t h ipofíziséből k é sz ü lt 10 napos se jtte n y é sz e t fá z isk o n trasz t-m ik ro k in em a- 
to g rá fiás  fe lvé te le inek  képkockái. Az első és m ásod ik  kép felvétele k ö z ö tt  66 perc te l t  el. A k é t  képen  fáz is

sö té t és v ilágos se jtek  e g y a rá n t lá th a tó k : a n y ila k  o sz tódó-se jtek re  m u ta tn a k . N ag y ítá s : 270 X.
Figs. 1 and 2. F ra m es of phase c o n tra s t  m icro cin em ato g rap h y  of a 10 day -o ld  p itu ita ry  cu ltu re  of a 20 weeks 

old foe tus. 66 m inutes e lapsed  betw een  ta k in g  figs 1 and 2. A rrow s in d ica te  d iv id in g  cells.
M agnification : 270 X 3

3. kép. F o to m o n tá z s  59 nap ig  te n y é sz te tt  m ag za ti hipofízis se jtszuszpenzió  e lek tronm ikroszkópos fe l
véte leibő l. A kép m in d en  egyes se jtjén ek  c ito p laz m á jáb a n  sok szekréciós szemcse ta lá lh a tó .

N ag y ítá s : 4000 X .
Fig. 3. E lectrone-m icroscopic  m o n tag e  from  a 59 day-o ld  p i tu i ta ry  cell cu ltu re . E ach  cell con ta ins m an y  

secretory  granu les in  th e  cy top lasm . M agnification : 4000 X



4. kép . A u to rad io g ram  in m agzati h ipo fíz is se jtsuspensió  33 napos ten y észetéb ő l. 1 órás 
,{H -tim id in  jelzés u tá n .  A n y ű lványos b azofil c ito p lazm ájú  se jt m ag ja  fe le tt jó l lá tszan ak  az

ezüstszem csék. N agy ítás: 1150 X .
F ig . 4. L ight-m icroscopic  a u to rad io g rap b  from  a 33 day-o ld  p itu ita ry  cu ltu re  exposed to  ;iH- 

thym id ine  fo r one hour. N ote silver grains over th e  nucleus of a b asoph ilic  cell.
M agnification : 1150 X



5. kép. 20 h e te s  fiú  m ag zat in ta k t  h ipofíziséből k é sz ü lt e lek tro n m ik ro szk ó p o s felvétel. K ü lö n 
féle m ére tű  szem cséket ta r ta lm a z ó  p a ren c h y m a se jte k  és „k ro m o fó b ”  se jte k  eg y a rá n t m eg 

ta lá lh a tó k . N agy ítás: 5300 X .
Fig. 5. E le c tro n  m icrograph  of th e  in ta c t  h y p ophysis o f a 20 w eeks old m ale foetus. B o th  

p a ren c h y m a l an d  chrom ophobic  cells occur.
M agnification: 5300 X

6. kép. 24 h e te s  leány  m ag za t h ipo fíz is se jt-suszpenzió jábó l k é szü lt te n y é sz e t k é t se jtjé n ek  
e lek tronm ikroszkópos fe lvéte le. Szekréciós szem csék a se jtek  c ito p laz m á ján a k  p e rifé riá ján

lá th a tó k . N agy ítás: 21 800 X .
Fig. 6. E le c tro n  m ic ro g rap h  of a  75 day-o ld  p i tu i ta ry  cell cu ltu re  o f a 24 weeks old fem ale  

foetus. N ote  sec re tio n  granules a t  th e  cell p e riphery .
M agnification: 21 800 x





G R O W T H , F IN E  S T R U C T U R E  AND ST H  P R O D U C T IO N  O F  H U M A N  F O E T A L  
H Y P O P H Y S E A L  C E L L  C U L T U R E S

Ilona Fazekas, Gy. R ap p a y , B . B u k u ly a , E . S ta rk  and  G. Gács

T rypsin -d ispersed  adeno h y p o p h y sea l cells fro m  20 — 26 w eeks old h u m an  fo e tu se s  were 
ex p la n ted  a n d  cu ltu red  fo r 9 to  78 days. G row th  a n d  p ro life ra tiv e  c ap a c ity  o f th e  c u ltu re s  were 
s tu d ied  b y  m eans of t r i t i a te d  th y m id in e  in c o rp o ra tio n  and  o f  m ic ro c in em a to g rap h y . P ro 
p o rtio n  o f cells in co rp o ra tin g  th e  D N A  p recu rso r w as 10% in  th e  f i r s t  tw o , a n d  5 %  in  th e  
f if th  w eek o f cu ltu re . M icrocinem atograph ica lly , d iv id in g  cells w ere  o ften  seen; b o th  phase- 
l ig h t a n d  -d a rk  cells occured equally ; th e  cells m ig ra te d  slowly, i f  a t  all. E le c tro n  m icroscopi
cally , fo u r cell ty p es were d is tin g u ish ed  on  th e  b asis  of size o f th e  secre to ry  tran u le s . T he 
n u m b er o f sec re to ry  g ranules w as low er a t  61 — 78 d a y s  th a n  earlie r. In itia lly  th e  ST H  c o n te n t 
in  th e  c u ltu re  m edium  ran g ed  be tw een  300 a n d  1000 ng/m l/48 h o u rs , la te r  i t  w as decreased , 
b u t  as m u ch  as 15 ng/m l/48 ho u rs  STH  could still be  m easured  in  th e  m ed ia  of 78 d ay s cu ltu res .

H ence , conditions for g ro w th  horm one p ro d u c tio n  by  th e  p i tu i ta ry  cells a re  p re sen t in  th e  
second tr im e s te r  of p regnancy .
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TSH ÉS MELATONIN EGYÜTTMŰKÖDÉSE 
PATKÁNY PAJZSMIRIGY JÓD TURNOYERÉNEK  

SZABÁLYOZÁSÁBAN

U . N A G Y  Z SU ZSA N N A  és CSABA G Y Ö R G Y  
Sem m elweis O rv o stu d o m án y i E g y e te m  Biológiai In téz e te , B u d a p e s t

B eérkezett: 1976. feb ru á r 16-án

K ulcsszavak: T S H ; m ela ton in ; p a jz sm irig y ; 13II  fe lv é te l; re cep to r.

A pajzsm irigy m űködésének legfontosabb szabályozója a th y ro tro p in  
(TSH), azonban az u tó b b i évek vizsgálataiból úgy tű n ik , hogy a biogén am inok 
is szerepet já tszanak  a szabályozásban [13]. A m elatonin, a corpus pineale 
horm onja gátolja a pajzsm irigy jódfelvéte lé t és szekrécióját [2, 3, 5, 12, 16], 
míg a szerotonin a jódfelvételt serkenti [6]. A kísérletek alapján a k é t horm on 
fiziológiás összjátéka is valószínűnek tű n ik  [8]. A regulációban a hízósejtek 
m int biogén am int ta rta lm azó  sejtek elsőrendű szerepet já tszan ak  [4, 7] és 
m űködésüket a TSH befolyásolja [9, 10, 14].

Jelen  kísérleteinkben a pajzsm irigy jód tu rn o v eré t vizsgáljuk TSH  és 
m elatonin, ill. a kettő  együttes alkalm azásának ha tásá ra .

Anyag és módszer

40 db 150—170 g súlyú W istar CB p a tk án y t (csoportonként 8 á lla t) 
használtunk  fel kísérleteinkben. Az á lla to k  egy csoportja 3 I .E ./á lla t TSH -t 
(Ambinon, Organon-Oss) kapo tt, a m ásik  csoport 150 /ig/állat m elaton in t 
(K och-Light, Colnbrook-Bucks), m in d k ét esetben i.p . A harm adik  csoport
ban a T S H -t és m elaton in t egyszerre k ap ták  az állatok hasonló dózisban, 
míg a 4. csoportban a m elatonin beadása 10 perccel megelőzte a T SH  kezelést. 
Az 5. csoport a kontroll vo lt. Minden á lla t a kezelés u tá n  10 perccel 5 fj.Ci/100 g 
testsú ly  N a131 I- t k ap o tt i.p.. 5—10—30 és 60 perc m úlva az á lla tok  pajzs
mirigye fe le tt S c h ü l l e r o v a  és m tsai [15] módszere szerint in vivo m értük  az 
ak tiv itást.

Eredmények és megvitatás

Az eredm ényeket az 1. sz. ábra fog lalja  össze. A horm onok h a tá sá t csak 
az egy órás idő tartam on  belül m értük, am ikor még a TSH pajzsm irigy hor
mon szekréciót fokozó h a tása  dom inált [1, 11]. Az eredm ényekből világos, 
hogy a m elatonin nem csak a jód fe lvételét, hanem  annak  kiürülését is gátolja. 
U gyanakkor a TSH h a tásá ra  már 5 perccel a beadása u tán  a kontrolinál ala
csonyabb értéket kapunk , m ajd a to v áb b iak b an  a pajzsm irigy jó d ta rta lm a  
az összes csoporthoz viszonyítva a legalacsonyabb. Feltűnő, hogy az első 
10 percben nincs különbség a m elatonin és a TSH  h atás eredm énye között, 
m indkét horm on csökkenti a jód szin tet a pajzsm irigyben. U gyanakkor, m int
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ez korábbi kísérletekből k iderü lt, a m echanizm us eltérő: a m elatonin úgy 
csökkent, hogy gátolja a jód  felvételét, míg a TSH  növeli a szekréciót. Ez az 
ellentét m egm utatkozik  a későbbi időpontokban is, m ert a m elatonin szekréció 
gátló hatása révén 30 perc m úlva a pajzsm irigy jó d ta rta lm a  a kontroll sz in t
hez közelít, illetve 60 perc m úlva meg is halad ja  azt, míg a TSH  hatására  30 
és 60 perc m úlva a legalacsonyabb jó d ta rta lm a t kapjuk .

2. ábra. A  m ela to n in n a l és T S H -v a l v é g ze tt önálló  e g y ü tte s  kezelés h a tá s a  a  p a jz sm irig y
jó d ta r ta lm á ra . —  k o n t r o l l , ------------ m ela to n in , . . . .  T S H  — .— . m ela to n in  +  10 perc m ú lv a

T S H , — o— m ela to n in  +  T S H  e g y ü tt.
F ig . 1. T he e ffec t o f th e  sep a ra te  a n d  com bined t r e a tm e n t  w ith  m ela to n in  a n d  TSH  on  th e
iod ine co n te n t o f  th e  th y ro id . —  c o n t r o l , ------------ m e la to n in , ............. T S H  — .— . m ela to n in  -f-

T S H  in  10 m in s , — o—  m ela to n in  +  T S H  to g eth e r.

Ha a m elatonin kezelés megelőzi a TSH  h a tás t, a jódfelvétel még a 
kontroll é rték e t is m eghaladja az öt és tíz  perces vizsgálatkor. E zután  a jó d  
roham osan ü rü l ki, de h a tv an  perc m úlva is csak a kontroll körüli értéket 
kapjuk. H a a m elatonint és a T S H -t együtt adagoljuk, a felvétel a kontrolinál 
alacsonyabb, a görbe a m elatonin  önálló kezelésekor kapo tt görbével szinte 
azonos m ódon fu t 30 percig, m ajd  a pajzsm irigy jó d tarta lm a roham osan csök
ken és 60 perc m úlva gyakorlatilag  eléri a TSH  önálló kezelésekor k ap o tt 
értéket.

Az irodalom ból ism eretesek olyan ada tok  [13], melyek alap ján  fe lté te 
lezhető, hogy az aminok és a TSH  azonos, vagy egymáshoz közeli receptorok
hoz kötődnek. Ez a jelen kísérletek alapján is valószínűnek tűn ik . A m elatonin 
ugyanis, ha a receptoron meg tu d ja  előzni a T S H -t, erősen gátolja ennek szek
réciót fokozó h a tásá t, sőt a jódfelvételt fokozó h atás kerül előtérbe. Ha egy
idejűleg ad tu k  a két horm ont, akkor kezdetben a melatonin hatása , később 
a TSH-é érvényesült. A m elatonin teh á t a TSH  h atásá t jelentős m értékben 
módosítani tu d ja .

A kísérletek alapján feltételezhető a TSH  és a m elatonin együ ttm űkö
dése a pajzsm irigy szabályozásában.
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összefoglalás

A m elatonin gátolja a jód  felvételét és kiürülését a pajzsm irigyben. Ha 
a m elatonint a TSH -t megelőzőleg ad juk , a jód felvétele fokozódik, a kiürülés 
lelassul. A két horm on egyidejű alkalm azásakor kezdetben a m elatonin, 
később a TSH  hatása dom inál. Ily m ódon a m elatonin a TSH h a tásá t m ódo
sítani tu d ja .
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T S H  A N D  M E L A T O N IN  C O L L A B O R A T IO N  IN  T H E  R E G U L A T IO N  O F IO D IN E  
T U R N O V E R  IN  T H E  R A T T H Y R O ID

S . U. N agy a n d  G. Csaba
B iological in s t i tu te  o f th e  Sem m elw eis M edical U n iv e rs ity , B u d ap es t

M ela to n in  in h ib its  iodine u p ta k e  and e lim in a tio n  in th e  th y ro id  g land. I f  th e  m e la to n in  
is ad ded  befo re  T S H  th en  th e  iod ine  u p tak e  rises a n d  e lim ination  decreases. W ith  s im u ltan eo u s 
ap p lica tio n  o f th e  tw o horm ones a t  f irs t  m e la to n in , la te r  th e  T S H  effect d o m inates . I n  such 
a w ay th e  m ela to n in  can  change th e  TSH  effect.
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A HÍZÓSEJTEK RÉSZVÉTELE A PAJZSMIRIGY 
MELATONIN ÉS SZEROTONIN ANTAGONIZMUS ÁLTAL 

TÖRTÉNŐ SZABÁLYOZÁSÁBAN

R IC H T E R  TA M Á S, ZALATNAY A T T IL A  és CSA BA GYÖRGY 
Sem m elw eis O rv o stu d o m án y i E g y e tem  Biológiai In té z e te , B u d ap est

B eérk eze tt: 1976. m árc iu s 26-án

K ulcsszavak: p a jz sm irig y , h ízósejt, m ela to n in , sze ro to n in , szabályozás.

In tézetünkben  végzett korábbi kísérletekben a biogén am inok pajzs
mirigy m űködését szabályozó szerepét vizsgáltuk [5, 6, 8]. A utoradiográfiás 
vizsgálatokkal k im u ta th a tó  volt, hogy p atkányban  a corpus pineale eltávolí
tása  u tán  a pajzsm irigy jódfelvétele n ő tt, míg m elatoninnal ellentétes h atás 
vo lt elérhető. Serotonin h a tásá ra  a pajzsm irigy jódrak tározása fokozódott [6]. 
K im u ta th a tó  volt az is, hogy a serotonin jódfelvételt fokozó és a m elatonin 
jódfelvételt csökkentő h a tá sá t serotonin antagonistákkal (m ethysergid és 
cyproheptadin) k ivédhetjük , illetve csökkenthetjük  [8].

A pajzsm irigy hízósejtjei a szervezetben levő hízósejtektől eltérőleg 
serotonin felvételére képesek [4]. A corpus pineale eltávolítása u tán  a sero
ton in  fokozott m értékben raktározódik [7]. A hízósejtek a serotonint lead ják , 
és ez h a t a follicularis se jtek  működésére [7, 10, 11, 13]. Ennek alap ján  fel
tételezhető  vo lt, hogy az általunk a lkalm azo tt serotonin, illetve m elatonin  
kezelések alkalm ával hízósejtes mediáció játszana szerepet, éppúgy, m int 
ahogy a T R H -T SH  hatásm echanizm usban is szerepet kapnak  a hízósejtek. 
E problém a tisztázására lehetőséget n y ú jt, ha egy korábbi kísérletünk [8] 
anyagait, m elyekben autoradiográfiás módszerrel reg isztráltuk  a jódfelvétel 
változásait am inok és antagonistáik  h a tásá ra , m egvizsgáljuk a hízósejtek 
mennyiségi és minőségi változásainak szem pontjából is.

Anyag és módszer

K ísérleteinket 200 g-os W istar CB patkányokon végeztük. A hét k ísér
leti csoport (csoportonként három  állat) a következő kezelésben részesült:

1. kontro ll, 2. m ethysergid (Deseryl-Sandoz), m ajd  m elatonin (F luka),
3. cyproheptad in  (Peritol-EGY T), m ajd m elatonin, 4. m ethysergid, m ajd 
serotonin (serotonin Creatinin sulphat-R eanal), 5. cyproheptadin , m ajd  sero
tonin, 6. m elatonin, m ajd serotonin, 7. serotonin, m ajd  melatonin.

A m elatonin, ill. serotonin dosisa 200 fig/állat, a m ethysergid dosisa 
10 pg/állat, a cyproheptadin  dosisa pedig 200 fi g/állat vo lt. Az anyagok bevi
tele i.p. tö r té n t 10 perces időkülönbséggel, m ajd  újabb 20 perc eltelte u tá n  az 
aether narcosisban e ltáv o líto tt pajzsm irigy d arabkáka t g lu táraldehydben, m ajd  
osm ium tetroxydban fixá ltuk . A beágyazás D urcupan ACM-be (Fluka) tö r té n t, 
m ajd az anyagokból 1 /j,-os m etszeteket készíte ttünk , m elyek egy részét tolu- 
idinkékkel fe s te ttü k  meg tájékozódó v izsgálat céljára, másik részét —  az
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araldit n atrium  m ethy latta l tö rtén ő  eltávolítása u tán  [12] alciánkék safranin- 
nal 30 percig feste ttük . A hízósejtek szám olása 1 6 x 6 3  nagyítás m ellett 
okulárnetz segítségével tö rtén t, csoportonként legalább négy síkból származó 
500 lá tó tere t vizsgáltunk meg. A hízósejtek fenti m ódszerrel vizsgálható 
hisztokém iai sajátsága it, v a lam in t a degranuláció m értékét figyelembe véve 
a táb lázatban  fe ltü n te te tt csoportokat á llíto ttu k  fel.

Eredmények és megvitatás

A vizsgálatok számszerű eredm ényeit és azok összevetését a korábbi 
kísérletekben k ap o tt jódfelvételi értékekkel az 1. sz. táb láza t foglalja össze.

1. táblázat

A m in -  am in és a m in — antagonista kombinációk hatása a hízósejtekre és a jó d  felvételére (8 ) .  
( A z  adatok a kontrollérték százalékában vannak feltünte tve).

1.
kontroll

2.
methys.-

-mel.

3.
cypr -
-mel.

4.
methys.-

-ser.

5.
cypr.-
-ser.

6.
mel.-
-ser.

7.
ser.-
-mel.

Összes h ízósejtek  
száma

100% 152
p <  0,3

130 152 122 126 143

Safranin pozitív , 
ép h ízósejtek

100% 173
p <  0,2

166
p <  0,2

181 128 110 116

Safranin pozitív ,
degranulálódó se jta lakok

100% 92 77 102 83 104 93

Vegyes granu láció jú , 
ép h ízósejtek

100% 109 155
p  <  0,5

48 262
p <  0,3

96 181
p <  0,2

Vegyes gran. degranulálódó 
sejtek, a lc iánkék  szemcse

100% 35
P <  0,1

55 18 66 70 74

Ossz. grainszám  á tlag a  az 
acinusok fe le tt

100% 125 93 114 112 108 74

K olloid/follikularis sejt 
grainszám  a rá n y  átlaga 100% 116 155 100 97 129 108

A kísérletek  eredm ényei valószínűsítik, hogy nincs közvetlen összefüggés 
a pajzsm irigy jódfelvétele és a hízósejtek szám beli, illetve minőségi változásai 
között. Ügy látszik  tehát, hogy az am inok közvetlenül h a tn ak  a follicularis 
sejtekre, azonban — legalábbis a jelen kísérleti csoportosításban —- h a tn ak  a 
hízósejtekre is. Minden vizsgált csoportban n ő tt a hízósejtszám , és egyes 
csoportokban még kifejezettebben n ő tt a safranin  pozitív — ére tt [3] —- hízó
sejtek szám a. Ez utóbbiak számbeli növekedése a degranulálódó sejtek ro v á 
sára tö rtén t Az aminok te h á t — és kémiailag rokon antagonistáik —• csökken
tik  a hízósejtek  normális körülm ények közö tt rendszeresen bekövetkező 
degranulációját, és fokozzák a hízósejtek érését. Különösen kifejezett v o lt a 
vegyes granulációjú, alciánkék pozitív szemcsetúlsúllyal rendelkező degranu
lálódó sejtek  száma, ami a rra  u tal, hogy az alkalm azott am inok a m asszív 
degranulációt gátolják elsősorban, a sejtek ugyanis a teljesen degranulálódó 
hízósejtek csoportját a lko tják . Az ezek szám ában m egm utatkozó csökkenés
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azt je len theti, hogy az exogén úton b e ju tta to tt  am inok és antagonistáik  á t 
veszik a hízósejtek fiziológiás szerepét, és azok m űködését visszaszorítják. 
Nyilvánvaló teh á t, hogy exogén ad o tt am in típusú  anyagok, bár nem  a hízó
sejteken keresztül h a tn ak  a pajzsm irigy follicularis sejtjeire, de a hízósejtekre 
nézve nem  közömbösek. H ogy e hatás milyen módon m utatkozik  meg, a jelen 
kísérletekből nem á llap ítha tó  meg, de felvetődik a központi idegrendszeren 
— TSH  mediáció révén —  történő h a tá s  lehetősége is. Az általunk használt 
két serotonin an tagon ista  ugyanis az agyi s truk tú rákon  a serotoninnal szem 
ben valódi kom petitiv  antagonism ust fe jt ki [9]. Ú jabb irodalm i ada tok  
szerint az agyi serotonin szint csökkenése a TSH kiáram lás csökkenését idézi 
elő [1], am i a korábban le írt [10] TSH hízósejt korrelációt figyelembe véve, a 
degranuláció csökkenését, ezen keresztül a hízósejtszám  emelkedését okozza.

K ülön em lítést érdem el a 6. és 7. csoportban a vegyes granulációjú  
ép hízósejtek számbeli változása. I t t  az előbb ado tt m elatonin  m egakadályozta 
a serotonin növelő h a tá sá t, míg, ha a serotonin u tán  ad tu n k , ha tásta lan  volt. 
Ha ezt összevetjük azzal a korábbi eredm ényünkkel [7], hogy a corpus pineale 
eltávolítása, teh á t a m elatonin kiesése u tá n  a hízósejtek serotonin rak tározása  
növekszik, akkor nyilvánvaló, hogy a k é t eredm ény egybeesik.

Összefoglalás

A biogén am inokkal és an tagonistáikkal tö rtén ő  kezelés esetében a 
pajzsm irigy hízósejtek k v a lita tív  és k v an tita tív  változásai nem  fu tnak  paralel 
a jódfelvétellel. A vizsgált anyagok h a tásá ra  a hízósejtszám  növekszik, a 
degranuláció csökken.

IR O D A L O M

1. Ch e n , H . J .  an d  J .  Me it e s  (1975) E ffects o f  biogenic am ines a n d  T R H  on re lease  o f p ro 
la c tin  a n d  T S H  in  th e  r a t .  Endocrinology, 96, 10 —14.

2. Clayton , J .  A., C. M. Szegő (1967) D ep le tio n  of r a t  th y ro id  se ro to n in  accom pan ied  by
in creased  blood flow  as a n  acu te  response  to  th y ro id -s tim u la tin g  horm one. E ndocrino
logy, 80, 6 8 9 -6 9 8 .

3. Csaba , G. (1971) M echanism  o f  th e  fo rm atio n  of m as t cell g ran u les V II . Acta biol. A cad . Sei.
hung ., 22, 155 —168.

4. Csaba , G. an d  P. B a rá th  (1973) T ritia ted  5 -h y d ro x y try p ta m in e  u p ta k e  of th e  m a s t cells
in  th e  r a t  th y ro id  g lan d . Neuroendocrinology, 12, 67 — 70.

5. Csa ba , G. a n d  S. U. N a g y  (1973) The re g u la to ry  role o f th e  p inea l gland on  th e  th y ro id
g lan d , a d ren a l m edu lla  a n d  th e  islets o f L an g erh an s . A cta  biol. med. germ., 31, 617 — 619.

6. Csaba , G. an d  S. U. N a g y  (1974) The c o n tro l fu n c tio n  of b iogenic  am ines in  re g u la tin g
th e  th y ro id  g land. A cta  biol. med. germ ., 33, 241 — 244.

7. Csaba , G. an d  P. Ba rá th  (1974) E ffect o f p in ea lec to m y  on  th e  3H -5H T  u p ta k e  o f m as t
cells in  th e  th y ro id  g lan d  of the  ra t.  A cta  anat., 89, 4 4 2 —451.

8. Csaba , G. a n d  T. R ic h t e r  (1975) C ollaboration  of sero ton in  a n d  m ela ton in  in  th e  co n tro l
o f th y ro id  function . A cta  biol. med. germ ., 34, 1097 —1100.

9. D oug la s , W . W .: In  L . S. G oodm an, A. G ilm an  (1971) T he pharm acolog ical basis  of
th e ra p e u tic s . M acm illan  Co. New Y ork .

10. E r ic so n , L . E . (1972) T S H -in d u ced  re lease  o f 5 -h y d ro x y try p ta m in e  and  h is tam in e  of
r a t  th y ro id  m as t cells. Endocrinology, 90 , 795 — 801.

11. Gaal, J .  M., K . K ovács, E . A ., Sellers  (1974) A corre lative  s tu d y  o f th y ro id  m a s t cells
a n d  th y ro id  fu n c tio n  in  th e  ra t.  E ndokrinologie, 63, 3 3 1 —336.

12. Ma y o r , H . D ., I. C. H a m pto n  and  B. R o sa rio  (1961) A sim ple m eth o d  for rem o v in g  th e
resin  from  ep o x y -em b ed d ed  tissue. J .  B io p h ys. Biochem. C yt., 9, 909 — 910.

13. Me l a n d e r , A. an d  P . Su n d l e r  (1972) S ignificance of th y ro id  m a s t cells in th y ro id  h o rm one
secre tio n . Endocrinology, 90, 802.

3 Biológia 33



P A R T IC IP A T IO N  O F MAST C E L L S  IN  T H E  R E G U L A T IO N  O F  T H E  T H Y R O ID  
B Y  T H E  A N TA G O N ISM  O F M E L A T O N IN  AN D  S E R O T O N IN

T . R ich ter, A .  Za la tnay a n d  G. Csaba

T he q u a li ta t iv e  and  q u a n ti ta t iv e  changes in  th e  case o f t re a tin g  w ith  biogenic am ine 
a n d  an tag o n ists  a re  n o t paralle l w ith  th e  u p ta k e  of iod ine .

On th e  e ffec t o f th e  in v es tig a te d  m ate ria ls  th e  m a s t cell n u m b er increases and  deg ra 
n u la tio n  decreases.
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A HÍZÓSEJTKIMUTATÁS HISZTOKÉMIAI 
LEHETŐSÉGEINEK KRITIKAI ELEMZÉSE

KOVÁCS P É T E R
Sem m elweis O rv o stu d o m án y i E g y e te m  Biológiai In té z e te , B udapest 

B eérk eze tt: 1976. fe b ru á r 3-án.

K ulcsszavak: h ízó se jt, h isz tokém ia , m u k o p o ly sacch a rid a , biogén am in.

Bevezetés

E h r l i c h  thiazin-festékekkel végzett klasszikus vizsgálatai nyom án  [5] 
a hízósejtpopulációt a m etakrom ázia a lap ján  egységesnek tek in te tték . Későbbi 
vizsgálatok szerint, m elyeket a polysaccbaridákra és biogén am inokra v o n a t
kozóan végeztek el, k iderü lt, hogy igen heterogén sejtpopulációval állunk 
szemben.

A hízósejtek granulum ai savas m ukopolysaccharidát, bázikus p ro te in t 
és biogén am inokat (fajoktól függően és egym ástól eltérően 5-HT-t, h isz tam in t, 
dopam int) ta rta lm aznak . E  kom ponensek egymáshoz való viszonya nagyon 
különbözhet. Lényeges különbségek m u tatkoznak  egy fa jon  belül is a kü lön
böző szervekből szárm azó, vagy  a különböző fejlettségi fokú hízósejtek közö tt, 
m ind a polysaccharida, m ind a hiogén am in vonatkozásában  [4]. B izonyos 
fejlettségi fokú hízósejtek pl. nem m u ta th a tó k  ki a klasszikus th iazin  festé
kekkel tö rtén ő  m etakrom áziás festéssel, csak alciánkék festéssel; m ások csak 
fluorescens módszerekkel figyelhetők m eg, am in tarta lm uk  alapján. A biogén 
am in-savas polysaccharida kom plexben a kom ponensek egymáshoz viszonyí
to t t  a rányának  m egváltozása szintén a festődés m egváltozásához vezet [3].

Ezek a tények, v a lam in t azok a vizsgálatok, m elyek alapján a hízósejtek  
biogén am in tarta lm ának  sok fontos funkciójára derült fény  (regulációs m echa
nizm usok, indulctor hatások) szükségessé teszik a hízósejtek v izsgálatánál 
alkalm azható eljárások k ritik a i értékelését, speciális szem pontok szerinti ta g 
lalását. Az alábbiakban sa já t megfigyeléseinket és az irodalm i ad a to k a t össze
vetve alko tunk  vélem ényt az egyes eljárásokról.

I . A  hízósejt k im utatási lehetőségek 

A) Polysaccharida-kimutatási módszerek.

1. Savas m ukopolysaccharidák k im uta tása  alciánkékkel [13].

Az alciánkék erősen bázikus réz-phtalocyanin  festék . (1. ábra) E lek tro - 
foretikus vizsgálatoknál szabad  oldatban a mobilitás, v a lam in t a disszociáció
állandó a lap ján  bázikus csoportok je len lé té t kell feltételezni (thiouronium ).
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1. ábra. Az a lc ián k ék . 
Fig. 1. A lcian b lu e .

A használatos festési feltételek m ellett legalább 2, de lehet, hogy 4 pozitív  
töltéssel rendelkezik.

A pH -nak  komoly szerepe van  a festődésben. pH  1 körü l csak a szulfo- 
mucinok festődnek. A festődés a szulfátcsoportok és a festék pozitív tö ltésű  
csoportjai közt létrejövő sókötésen alapul. Több megfigyelés szerint sze
repe van a h idroxil-csoportnak is.

pH 2 fe le tt az alciánkék kötődik a karboxil-csoportot tarta lm azó  poly- 
saccharidákhoz is. A kötődés egyes elképzelések szerint a nem  ionizálódó 
karboxil-csoport, valam int a Cu atom  és a N atom ok között lé trejövő hidrogén
kötések segítségével tö rtén ik  (2. ábra). Más elképzelések szerin t hidrogén
kötés a karboxil és a th iouronium  csoportok közt jön létre (3. ábra). Amid- 
kötés lé tre jö tte  szintén lehetséges.

Az alciánkék festéket az alábbi reakcióknál használtuk:

a j A lciánkék-kritikus elektrolit koncentráció [13].

Az eljárás azon a megfigyelésen alapul, hogy m ind a szulfomucinok, 
m ind a karboxilcsoportot tarta lm azó  polysaccharidák képesek az alciánkéket 
m egkötni, ha az o ldatban elektrolitok alacsony koncentrációban vannak jelen  
(0,3 M a la tt). Magasabb elektrolit-koncentráció esetén (0,8 M felett) csak a

------R

0
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2. ábra. A  Cu és N a to m o k  és a COOH c so p o rt közt lé tre jö v ő  H -kötések  
Fig. 2. T he H  b ind ings occurring  betw een  th e  Cu a n d  N atom s an d  th e  COOH group .



3. ábra. A COOH cso p o rt és a th io u ro n iu m  közt lé tre jö v ő  H -kötések.
F ig. 3. T he H  b ind ings occurring  be tw een  th e  COOH g ro u p  an d  th io u ro n iu m .

szulfatált polysaccharidák képesek festéket m egkötni. E lek tro litkén t á lta lá 
ban a MgClo-ot használják. íg y  a hialuronsav, szialom ucinok és más gyengén 
savas polysaccharidák m ár 0,1 M MgCl2-szint felett nem  festődnek. Erősebben 
szulfatált m ucinok (melyek Azur A-val p H  0,5-nél m etakrom áziásan festőd
nek), 0,2 M MgClo-szinten erősen festődnek. Más, különböző m értékben szul
fa tá lt m ucinok fokozatosan vesztik el alcianofiliájukat az emelkedő e lek tro lit
koncentrációval párhuzam ban. 1 M MgCl2-szinten m ár csak a heparin festődik.

b) A lciánkék — PÁS. [13]

Ö sszetett módszer. Az első lépés egy alciánkékkel történő festés. Az 
alkalm azott pH  2,5 lehetővé teszi az összes savanyú polysaccharida festő- 
dését. A m ásodik lépésként végrehajto tt PÁS reakció segítségével viszont 
m ár különbségek tehetők  a különböző, perjódsavval oxidálható és nem 
oxidálható polysaccharidák között.

Az eljárással ezek szerint az alcianofil (savas) perjodát-reak tív  m ucinok 
bíbor színűre, az alcianofil, perjodátta l nem  reagáló m ucinok kékre, a nem 
alcianofil (neutrális) m ucinok pedig p irosra festődnek.

c) A lciánkék ■— safranin.

A reakció p H  1,42-es közegben, k é t bázikus festék , az alciánkék és a 
safranin 0 (4. ábra) együttes alkalm azásával zajlik le. A reakcióelegy ezenkívül 
vastim sót is ta rta lm az , m elynek szerepe a savas csoportok elektivizálása [16].

4. ábra. A sa fran in  0. 
Fig. 4. S a fran in e  0.
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Az eljárás segítségével lehetőségünk v a n  a különböző fejlettségi fokú 
hízósejtek elkülönítésére [1]. F ia ta l  hízósejtek csak alciánkék pozitív granulu- 
m okat ta rta lm azn ak . É re tt se jtek  viszont csak safranin pozitívo t. A granulu- 
m ok különböző festődéséért valószínűleg a savanyú polysaccharida-biogén 
am in (és bázikus fehérje) a rán y  a felelős [3]. Safranin-pozitív  granulum okban 
ez az arány  közel egyenlő, m íg a alciánkék-pozitív granuláknál az aminok tú l
súlyban v annak , viszont ezekben a szemcsékben általában a leggyengébben sa
vasak a polysaccharidák.

S p i c e r  szerin t [15] az alciánkék csak a karboxilt ta rta lm azó  polysaccha- 
ridákhoz kö tőd ik , am it a szu lfa tá lás u tán i festődés igazolni lá tszik , m ivelhogy 
ez esetben csak safranin-pozitív  granulum okat találunk, ám b ár az erélyes szu l
fatálás m egbon thatja  az eredeti kötési á llapo tokat. V iszont m odellkísérletek 
szerint [3] az am in  — polysaccbarida és bázikus fehérje a rán y a  felelős az eltérő 
festődésért. U gyanakkor a f ia ta l  hízósejtek nag y  valószínűség szerint uronsav- 
típusú  polysaccharidákat ta rta lm azn ak , m elyre más reakciókkal kapo tt e red 
mények u ta ln ak . A reakcióm echanizm us értelm ezésére je lenleg folyó v izsgá
la ta ink  során próbálunk m agyaráza to t ta láln i.

2. Kolloid vas.

Szabad savas csoportok —  karboxil és szulfát — elek tíven  m egkötik a 
Fe +++-ionokat [9], és ez a k ö tö t t  vas a Berlini-kék reakcióval k im u ta th a tó , 
ahol is ferri-sókkal a kálium ferrocyan id— K 4[Fe(CN)6]3 —  savanyú közegben 
ferri-ferrocyanid kom plexet képez. — F e 4[Fe(CN)6]3. P e a r s e  vélem énye 
szerint, bár nem  teljesen specifikus a savas polysaccbaridákra, használható  
az alkalm azott hisztokém iában. Specifitása kedvezőbb, ha  kis koncentrációjú 
oldatokkal és alacsony pH -n  dolgozunk. M agasabb pH  értékeknél a pro teinek  
és nukleinsavak is képesek kolloid vasat m egkötni.

3. Perjódsav —  paradiam in.

A m ódszer S p i c e r  és J a r r e l s  megfigyelésén alapul [13], akik azt ta lá l
ták , hogy az N ,N ’-dim etil-p-feniléndiam in vizes o ldatban  gyorsan barnás 
kondenzációs term éket ad a perjódsavas oxidáció során keletkezett a ldeh id 
csoportokkal. M ásrészt m ukoplysaccharidák savas csoportjaival fekete kom p
lexeket eredm ényez hosszabb kezelés.

T ehát a neutrális polysaccharidák és a perjodát-reak tív  polim erek 
barnás, szürkés-barnás, míg a perjódsavval nem  oxidálható savas polim erek 
feketére festődnek.

4. M etakrom áziás módszerek.

A m etakrom ázia lé tre jö ttéhez  szükséges periodikusan egym ást követő  
szabad elek tronegatív  csoportok jelenléte, m elyekhez a festékm olekulák poláris 
végükkel kapcsolódnak. A m etakrom ázia egy speciális típ u sa  a festékmole- 
kulák aggregálódásának, és ú j, in tram olekuláris kötések jö n n ek  létre a szom 
szédos m olekulák között. (E zenkívül az energetikai szám ítások alapján v an  
der W aals-erőket is fel kell tételezni.) Thiazin festékek esetében az adszorbciós 
spektrum  a lap ján  meg lehet különböztetn i m onom er fo rm át (kék szín), dim er 
form át (viola szín — ß m etakrom ázia) és polim er form át (vörös szín —  y  
m etakrom ázia).
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A m etakrom ázia típusa és stab ilitása függ az aktív  csoportok közötti 
távolságtól. H ialuronsav esetében a karboxil csoportok k ö zö tti távolság 
10,3 Á, i t t  nincs m etakrom ázia híg vizes o ldatban . Pektinsav esetében  ez a 
távolság kb. 5 Á, és ez esetben gyenge (ß ) m etakrom ázia figyelhető  meg. 
G lukosam inoglukuronoglikánok esetében az SOsH-csoportok és a COOH- 
csoportok 4 és 6 Á távolságban követik  egym ást, i t t  stabil, közepes erősségű 
m etakrom ázia van. H a a SOsH -csoportok 4 Á-re, vagy  ennél közelebb helyez
kednek el, erős (y) m etakrom ázia van  (pl. heparin).

A lacsonyabb p H  értékeknél (2 a la tt  )csak a szulfátéit m ukopolysaccha- 
ridák  m u ta tn ak  m etakrom áziát, míg m agasabb értékeknél (3 fe le tt) m ár a 
karboxil csoporto t tarta lm azó  polysaccharidák is m u ta tn ak  m etakrom áziát. 
pH  5 körül polipeptidek oldalláncainál, ha m agas helyi koncentrációban  
COOH-csoportok vannak , erős (y) m etakrom ázia figyelhető meg.

Ezek szerint a pH  változ ta tásával m ódunk van különbséget tenni a 
m etakrom ázia alap ján  a különféle polysaccharidák között.

Különbségek m utatkoznak  a m etakrom áziában, ha a festéket különféle 
oldószerben oldjuk fel. (Pl. Azur A esetében erős m etakrom áziát észleltünk 
p H  1,8-nál, vizes o ldatban  a m esenteriális hízósejteknél, míg etanolos oldatban 
igen gyenge reakciót kap tunk .)

Vizsgálatainkhoz a quinon-im in festékekhez tartozó tb iazin  festékeket 
használtuk (5. ábra).

C
5. ábra. T h iazin  festékek . A : A zu r A: B : T o lu id in k ék  C: M etiléukék. 

Fig. 5. T h iaz in  sta ins. A : azu re  A : B: T olu id ine  b lu e , C: M ethylene b lue.

B) Módszerek biogén aminok kimutatására.

A biogén am inok viszonylag kis molekulájú, általábau  jól oldódó vegyü- 
letek . Mivel viszonylag kis koncentrációban fordulnak elő, a fixálás során 
esetleg fellépő kis veszteségek is negatív  eredm ényekhez vezethetnek. A fixálás 
id ő tartam án ak  kom oly szerepe van , ezenfelül a hőm érséklet is jelentős szerepet 
já tszik . Míg pl. a 24 óráig ta rtó  fixálás 4 °C-on nem  okoz am inveszteséget, 
szobahőn m ár 4 óra fixálás u tán  is m u ta th a tó  ki am inveszteség. 37 °G-on
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tö rténő  fixálás pedig az idővel arányos am inveszteséget okoz. E zért am inok 
k im uta tásánál széles körben alkalm azzák a kriosztát-m etszeteket. Kielégítő 
eredm ényt kapunk perfúziós fixálással is [7, 10].

Az aminok hisztokém iai reakcióit nagym értékben befolyásolják a kö tő
dési viszonyok. Sok esetben tisz ta  am inokkal végzett reakciók m odellkísér
letben egyértelm űen pozitív eredm ényt szolgáltatnak, a p reparátum okban  
viszont negatívot, vagy  igen gyengét, bár más m ódszerrel a kérdéses am in 
jelenléte egyértelm űen bizonyítható. (Ilyen pl. a xan thydro l reakció indolokra 
[11], amellyel csak a nyirokcsomó hízósejtjei esetében k ap tunk  az 5-HT-re 
jellemző, igen gyenge reakciót.)

A norm ál fénymikroszkópos am inreakciók általában nem  teljesen 
specifikusak, de párhuzam osan elvégzett reakciókkal, paralel m etszeteken 
lehetőség van az egyes aminok elkülönítésére. (Pl. p-bróm anilinnal a hisz- 
tam in  narancsszínben festődik, de az 5-HT is hasonló színt ad. Párhuzam osan 
elvégzett F ast Black K -val tö rténő  festés alap ján , ahol a hisztam in bíbor 
színűre, az 5-HT pedig kékesszürkére festődik, m ód van a két am in elválasz
tására.)

Legspecifikusabbnak a fluorescens módszerek bizonyulnak, melyeknél 
a képződött fluorophorok jól defin iált elnyelési és kibocsátási m axim um m al 
rendelkeznek, melyek spektrofluorim éterrel m érhetők.

V izsgálatainkat p a tk án y  hízósejteken végeztük, és i t t  két am in, az 5-HT 
és a hisztam in jelenlétével kell szám olnunk.

Reakciók hisztam inra.

1. O rtophtaldialdehid módszer. (OPT)

Kondenzációs reakció, mely hisztam innal fluorophor term ék képződésé
hez vezet (6. ábra).

C H O

- C H 0

H  H 2

- H - , 0
H NV . N\  

c w  5
6. ábra. K L  O PT reakció . 

Fig. 6. O PT  reac tion .

Az OPT használható  szerves oldószerben (xylol, etilbenzol stb .) oldva, 
vagy gőz form ájában, 100 C°-on. A reakcióhoz á lta lában  kriosztát m etszeteket 
használnak, de kielégítő eredm ények kaphatók  abszolút-etanolos vagy Carnoy- 
fixált, paraffinos m etszeteken is [7].

A fluorescencia függ a hisztam in koncentrációjától. 0,5 fig a la tt kék 
fluorescencia (elnyelési max: 365 nm , kibocsátási m ax.: 430 nm ), míg m aga
sabb koncentráció esetében sárga fluorescencia észlelhető (elnyelési m ax.: 
405 nm , kibocsájtási m ax.: 540 nm ).

Az OPT fluorescencia nem ta rtó s , kb. 5—6 percig erős, m ajd fokozatosan 
csökken.
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9 — 17. ábra. P a tk á n y  m esen teriá lis h ízósejtek  különböző  h isz tokém ia i e ljá rásokkal. 
Figs 9 —17. D ifferen t h istochem ical p rocedures on  m esen teria l m as t cells o f th e  ra t.

9. ábra. A lc iánkék-k ritikus e lek tro lit k o n cen trác ió  0,1 M M gCl2-nél. 200 X . 
Fig. 9. A lcian  blue c ritica l e lectro ly te  c o n ce n tra tio n  a t 0,1 M M gCl2 200 X .

10. ábra. A lciánkék k r itik u s  e lek tro lit k o n cen trác ió  0,5 M M gCl2-nél. 200 X . 
Fig. 10. A lcian blue c ritica l e lectro ly te  co n ce n tra tio n  0,5 M M gCl2. 200 X .



11. ábra. A lciánkék k ritik u s  e lek tro lit k o n cen trác ió  1,0 M M gCl2-nél. 200 X . 
F ig. 11. A lcian b lue  c ritica l e lectro ly te  c o n cen tra tio n  a t  1,0 M MgCl2 200 X .

12. ábra. A zur A. M etakrom ázia  vizes o ld a tb a n , p H  1,8. 200 X.  
Fig. 12. A zure A. M etachrom asia  in w a ter so lu tion . p H  1,8. 200 X .



13. ábra. P e rjó d sav -p arad iam in . 200 X.  
Fig. 13. Periodic ac id -parad iam ine . 200 X .

14. ábra. A lciánkék-safranine. 200 X .  
F ig. 14. A lcian b lue-safran ine. 200 X.



15. ábra. R einecke-só. S ö té tlá tó te re s  m ikroszkópban . 600 X . 
Fig. 15. R einecke-salt in th e  d a rk  field m icroscope. 600 X .

16. ábra. Reinecke-só u tá n  d iazo tá lt szu lfan ilsav . 500 X . 
Fig. 16. R einecke  salt a f te r  d iazo tized  su lp h a n y l acid. 500 X .



17. ábra. F IF . 200 X . 
F ig. 17. F IF . 200 X .





2. Reinecke-sós am in precipitálás [7, 14].

A Reinecke-só egy am m ónium -tetracyanato  diam in-krom át — 
N H 4[Cr(NH3)2(SCN)4)] • H 20  — kom plex vegyidet, mely centrális ionként 
C r+ + +-ot tarta lm az . Aromás am inokkal kristályos csapadékot képez. 
(B H [C r(N H 3)2(SCN)4)], ahol B =  am in). M odellkísérletekben híg vizes o ld a t
ban (hidegen te líte tt Reinecke-sóoldat 1 : 5-re hígítva, ez 0,009 M-os oldat) 
hisztam innal rom boid kristályokból álló csapadék képződik. H isztidinnel csak 
nagyobb koncentráció esetén reagál [14]. H ízósejtekben a hisztidin mennyisége 
m inimális, mivel hisztidin-dekarboxiláze enzim m indig k im uta tha tó , nem  kell 
számolni az így keletkező term ék zavaró hatásával. A hízósejtek granulum ai- 
han előforduló proteinekkel csak am orf csapadék képződik.

A vizsgálatot sö té tlá tó terű  m ikroszkópban végezzük, ahol a képződö tt 
kristályos csapadékot fénytörése alapján lehet észlelni. (A proteinekkel k ép 
ze tt am orf csapadék te h á t nem  zavaró.)

A Reinecke-sós kezelés kriosztát-m etszeteken tö rtén ik , előzetes fixálás 
nélkül. A mikroszkópos vizsgálat u tán  mód van  fixálásra, de ez ném ileg 
ron tja  a cytológiai képet, és a granulum ok kristályos szerkezetét. F ixálás 
u tán  pl. toluidinkékkel megfestve a p repará tum ot, a m etakrom áziát m u ta tó  
granulum ok megfelelnek a sötétlátó teres vizsgálat során világító granu- 
lum oknak.

Reinecke-sós kezelés u tán  a p repará tum  m egfesthető d iazotált szulfanil- 
savval, és így norm ál fénym ikroszkópban is m egfigyelhető a sárgás-vörös 
csapadék, mely a h isztam inreineckát és a szulfanilsav reakcióterm éke. E reakció 
színintenzitása m eglehetősen gyenge, főleg vastagabb  m etszeteken és h á r ty a 
preparátum okon (pl. m esenterium ) kapunk  kielégítő színintenzitást.

Mivel a Reinecke-só centrális ionként Cr-ot ta rta lm az , m elynek segít
ségével elektronm ikroszkópban megfelelő kon trasz to t kapha tunk , a m ódszer 
alkalm as a hisztam in ultrahisztokém iai k im uta tására  is [8].

Reakciók 5-HT-re.

1. Form aldehid-indukált fluoreszcencia. (F IF )

Kondenzációs reakció, mely két lépésben játszódik  le (7. ábra).
Ózon kezelés h a tásá ra  a reakció által keletkezett term ék fluorescenciájá- 

nak in tenzitása m inden más amin esetében nő, 5-HT esetében viszont csökken !
N aB H 4 alkalm azásával az 5-HT fluorescenciája elkülöníthető az auto- 

fluorescenciától, ugyanis a N aB H 4 a fen ti reakciót az első lépésig visszafor
dítja , te h á t ncm -fluoreszkáló term éket kapunk  [6]. Ism ételt paraform aldehid 
gőzölés h atásá ra  a reakció ism ét a m ásodik lépésig zajlik le, így ism ét fluoresz
káló term éket kapunk.

5-H T k im u ta tására  norm ál fénym ikroszkópos m ódszereket is használ
nak. Véleményünk szerint ezek a reakciók nem  teljesen specifikusak, a biogén 
aminok m ellett igen sok más vegyület is pozitív  reakciót ad. M indam ellett 
ezek a reakciók jól kiegészíthetik a fluorescens v izsgálatokat. Sok esetben az e 
reakciókkal kapo tt negatív  eredm ény nem  a kérdéses am in h iányát jelzi, 
ugyanis igen sok esetben a granulum okon belüli kötések a festődést jelentősen 
befolyásolhatják.

Az alábbi reakciókat használtuk az 5-HT fénymikroszkópos k im u ta 
tására:
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7. ábra. Az 5 -H T  reakció ja  fo rm ald eh id d e l. A  =  az  első reakció lépés, B =  m ásod ik  reak c ió 
lépés.

F ig. 7. T he 5 -H T  reaction  w ith  fo rm aldehyde . A  =  f irs t  re ac tio n  s tep , B =  second re 
ac tio n  step .

a)  R osindol reakció. A festődés a p-dim etil-am inobenzaldehid — m elyet az 
5-HT savas o ldatban megköt — diazotálásával tö rtén ik  [12].

b) p-brom -anilin . Az 5-H T  m ellett a h isztam innal is reagál. Szintén a diazo- 
tá lt p-brom -anilin  am inokhoz való kötődésén alapul.

c) F ast B lack K. A F a s t Black K szintén diazonium  só, p-nitrobenzol- 
-azodim etilanilin. H isztam innal bíborszínű, 5-HT-vel pedig kékesszürke 
reakció term éket ad  [12].

d) D iazo tá lt safranin. Ez a módszer is a diazo-vegyületek am in-csoportok- 
hoz való affin itásán alapul, teh á t szintén nem  specifikus az egyes ami- 
nokra [12].

e) X an th id ro l reakció. Indolokon kívül a pyrrolok is pozitív  reakciót adnak. 
Egyes am inosavak is zavarha tják  a reakciót. Indolok vízkilépés m ellett 
kondenzált kettőskötés-rendszerű, színes term éket adnak. (Pl. a trip to - 
fán, 8. ábra.) [11]

f )  N uclear F ast Red. A reakciót a dopam in ta rta lm ú  sejtek  k im uta tásánál 
h aszn á lták , de ezenkívül festi az összes hízósejtet, p a tk án y  esetében. A

i/x /y X

\A J \s

8. ábra. X a n th id ro l re ak c ió ja  trip to fán n a l. 
Fig. 8. X a n th id ro l re a c tio n  w ith  tr ip to p h a n .
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festést autoradiográfiás p reparátum ok festésére használjuk, ugyanis a 
halvány pirosra festődé granulum ok m elle tt igen könnyen felism erhetők 
a grainek [2].

g )  Ferri-fericyanid módszer (S chmorl). A reakció a ferricyanidot ferro- 
cyaniddá redukáló anyagok k im u ta tá sá ra  alkalmas, így igen sok, ké
miailag igen eltérő vegyidet ad pozitív  eredm ényt.

1 1 .  A  m ó d s z e r e k  é r té k e lh e tő sé g é n e k  d e m o n s t r á l á s a  a  p a t k á n y  m e s e n t e r i á l i s  
h í z ó s e j t j e i n e k  p é l d á j a  a l a p j á n

A kidönböző módszereket paralel p repará tum okon  alkalm azva pontos 
képet k ap h a tu n k  a hízósejtek polysaccharida és biogén amin ta rta lm ára  v o n at
kozóan. Jó  eredm énnyel lehet felhasználni a F IF -eljárás során elkészített 
p repará tum okat a fluorescens vizsgálat u tá n  m ás módszerek elvégzésére is.

A kidönböző, paralel preparátum okon elvégzett festések során nyerhető  
eredm ények kiértékelését egy konkré t példán, a patkány  m esenterium  hízó
sejtje in  k íván juk  bem utatn i.

Az alciánkék kritikus elektrolit koncentráció  módszerrel m egállapítható, 
hogy a m esenteriális hízósejtek polysaccharida ta rta lm a  kevéssé szulfatált. 
0,1 M MgCl2-nél még igen erősen (9. ábra), 0,5 M MgCl2-nél m ár csak kevés se jt 
festődik gyengén (10. ábra), míg 1,0 M MgCl2-nél csak igen kevés se jt festődik 
minimális m értékben (11. ábra). E z t tám asz tja  alá a kolloid vas módszer is, 
am ely a m esenteriális hízósejtek esetében negatív . Az i t t  a lkalm azo tt savanyú 
p H  (1,8) csak a fokozottabban szu lfa tá lt polysaccharidák festődését teszi 
lehetővé. Az A zur A-val végzett festések is az t bizonyítják, hogy szulfatált 
a polysaccharida, mivel erős m etakrom ázia észlelhető vizes o ldatban  pH  1,8- 
nál (12. ábra), viszont etanolos o ldatban  nem  észlelhető m etakrom ázia, csak 
igen kevés sejtben , m inimális m értékben.

Ezek a gyengén szulfatált polysaccharidák  nem  PAS-pozitívak, az elvég
ze tt alciánkék-PAS reakcióval nem  k ap tu n k  pozitív  eredm ényt. Ezzel össz
hangban van  az a tény , hogy a perjódsav-paradiam in m ódszerrel fekete 
színeződést k ap tu n k  (13. ábra), am i a p erjo d á t unreaktív  savas polysaccha- 
rid ák ra  jellemző.

Az alciánkék-safranin m ódszer alap ján  a m esenteriális h ízósejtet, am ely 
safranin-pozitív  (14. ábra), é re tt h ízósejteknek tek in tjük . Több vizsgálat sze
r in t [1, 3] a hízósejtek fejlődésük során először alciánkék-pozitívok, később 
vegyes granulációjúak, te h á t a lciánkék-pozitív  és safranin-pozitív  granu- 
lum okat is ta rta lm azn ak , míg az é re tt h ízósejtek  csak safranin-pozitívokat. 
A fejlődés során változik a polysaccharida m inőségén kívül a polysaccharida- 
am in arány  is, am i úgy látszik, döntően befolyásolja az alciánkék-safranin 
festés alkalm ával a granulum ok festődését. É re tlen  hízósejtek esetében az am in 
tú lsú lyban  van  a polysaccharidákkal szem ben.

E zt az am in tú lsú ly t a Reinecke-sóval elvégzett h isztam in  k im utatás 
bizonyítani lá tszik , mely szerint a nagym ennyiségű hisztam in sötétlátó teres 
m ikroszkópban intenzíven világít ( l5 . áb ra), és d iazotált szulfanilsavval 
kezelve egyszerű átvilágítással is jól m egfigyelhető (16. ábra).

A F IF -eljárás során észlelhető in tenzív  sárga fluorescencia a relatíve 
nagy  koncentrációban levő 5-HT jelenlétére u ta l  (17. ábra).

Ez u tóbbi eredm ények azt a nézetet lá tszan ak  b izonyítani, hogy az
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alciánkék-safranin reakciónál nem  a polysaccharidák szulfatáltsági foka, 
hanem  a polysaccharida—amin arány  határozza m eg döntően a granulum ok 
festődését.

összefoglalás

A hízósejtek részben polysaccharida, részben am intartalm uk alap ján  
m u ta th a tó k  ki. A szerző ism erteti a k im uta tási eljárásokat, k ritikailag  ele
mezve azokat, és dem onstrálja a m ódszerek alkalm azhatóságát egy hízósejt
típus, a patkány  m esenteriális hízósejtjeinek esetében. Állást foglal am ellett, 
hogy az alciánkék-safranin eljárás esetében nem elsősorban a szu lfatáltság , 
hanem  a polysaccharida— amin arány  határozza m eg a hízósejtek festődését.
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C R IT IC A L  A N A L Y SIS O F  H IS T O C H E M IC A L  P O S S IB IL IT IE S  FO R  D E T E C T IN G
M A ST CELLS

P . K ovács
Sem m elweis M edical U n iv ersity , In s t i tu te  o f B io logy , B udapest

M ast cells can  be  tra c e d  p a rtly  on  th e  basis of p o ly saccharides, p a r tly  on  th e  basis 
o f am ine  co n te n t. T he a u th o r  presen ts th e  processes for d e te c tin g  th is  and c ritica lly  analyses 
th em  a n d  d em o n stra tes  th e  app licab ility  o f  th e  m ethods on  a n  m as t cell ty p e  in  th e  case 
of th e  m esen teria l m a s t cells o f a ra t.

A ccord ing  to  th e  a u th o r , i t  is n o t p r im a rily  th e  su lp h a te  sa tu ra tio n , b u t  th e  ra tio  of 
po ly sacch arid e  am ine t h a t  determ ines th e  s ta in in g  of m as t cells.

44



BIOGÉN MONOAMINOK SZUBCELLULÁRIS 
LOKALIZÁCIÓJÁNAK VIZSGÁLATA SŰRŰSÉG 

GRADIENS CENTRILUGÁLÁSI MÓDSZER 
SEGÍTSÉGÉVEL ÉTICSIGA (HELIX POMATIA L.) 
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Bevezetés

A fluoreszcens m ikroszkópiái vizsgálatok számos esetben k im u ta tták  
csiga központi idegrendszerében a m onoam in(M A)-tartalm ú neuronok jelen
lé té t [3, 20, 19, 13, 9]. Valószínű, bogy a csiga központi idegrendszerében a 
dense-core vezikulák a MA tárolóhelyei, m inthogy ezt számos elektronm ik
roszkópos, elektronhisztokém iai és autoradiográfiás kísérlet m egerősítette 
[4, 12, 10, 2, 16, 17, 18]. A Ehlix [1] és Lym naea [23] szíven végzett hiszto
kém iai vizsgálatok k im u ta tták , hogy a MA m ind az ideg-, m ind az izom
elem ekben jelen vannak . Aplysia szívében a szerotonin (5HT) idegi elemekben 
való lokalizációját az elektronmikroszkópos autoradiográfiás vizsgálatok is 
m egerősítették  [24]. A korábbi és az újabb biokém iai, valam in t fiziológiai 
eredm ények alap ján  feltételezhető, hogy a MA Helix idegrendszerében és 
szívében neuro transzm itte rkén t funkcionálnak [22, 21, 5, 11, 6]. Az ideg- 
rendszer óvatos hom ogenizálásával, m ajd ezt követően centrifugálással, 
W h it t a k e r  [25, 26) módszerével különböző frakciókra különíthető  el. Ebből 
k iindulva jelen m unkánk  célja a MA szubcelluláris lokalizációjának vizsgálata, 
v a lam in t az, hogy tovább i ism ereteket kap junk  a Helix pom atia  központi 
idegrendszerében és szívében előforduló MÄ pontos lokalizációjáról.

Anyag és módszer

A kipreparált ganglionokat és szíveket 0,2 M-os izoozm otikus szukróz 
o ldatban  elhom ogenizáltuk, amely 10-5 M iproniazidot és pirogallolt ta r ta l
m azo tt, hogy m eggátolja a monoaminooxidáz (MAO) és a catechol-o-m ethyl- 
-transzferáz (COMT) ak tiv itását. A differenciál centrifugálást követően meg
k ap tu k  az elsődleges frakciókat (sejtm agi — P 15 m itokondriális — P 2 és 
mikroszomális — P 3). A m egm aradt felülúszó je len te tte  a szolubilis (S) frakciót. 
A m itokondriális frakció t szukróz gradiensre ré tegeztük  és ism ételt centri
fugálással nyertük  a szubfrakciókat. A különböző frakciók 5H T ta rta lm át 
S n y d e r  és m tsai [20/A], a dopam int (HA) pedig S c h e l l e n b e r g e r  és Gordon
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[19/A] módszere szerin t h a tá ro z tu k  meg. E lektronm ikroszkópos vizsgálat 
céljára a frakciókból k iv e tt m in tá k a t g lu táraldehiddel és ozm ium -tetroxiddal 
fixáltuk . A m etszeteket LKB U ltro tom e I I I .  típusú  u ltram ikrotom m al, a fel
vételeket TESLA 413A elektronm ikroszkóppal készíte ttük .

Eredm ények

Az 1. ábrán lá th a tó  a központi idegrendszerből nyert frakciók és szub- 
frakciók 5HT, DA és noradrenalin  (NA) ta rta lm án ak  megoszlása. A szerotonin 
70% -a szövetelemekhez kötődik, 30% -a pedig szabad form ában az S frakcióban 
van  jelen. Ezzel szemben a DA m integy  50%-a, a NA-nak pedig tö b b  m int 
60% -a ta lá lható  az S frakcióban. A gangbon elsődleges frakciói közül a 5HT-t 
és a D A -t a legm agasabb koncentrációban a sejtm agi és a m itokondriális 
frakció, a NA-t viszont főként a P 2 frakció tarta lm azza, összehasonlítva az 
elsődleges frakciók re la tív  specifikus ak tiv itását (RSA) azt ta lá ltu k , hogy a 
P 2 frakció értéke a legszignifikánsabb és a három  m onoam in R SA -ját m utató 
görbék nagyjából hasonlóak. A szubfrakciók 5HT és katecholam in (CA) meg
oszlása azonban m ár különbözik egym ástól. A 5H T legnagyobb mennyiség-

1. ábra. A  p rim er és szub frak c ió k  m o n o a m in ta r ta lm á n a k  százalékos m egoszlása, v a lam in t 
az R SA  é r té k e k  a lak u lása  H e lix  p o m atia  k ö zp o n ti idegrendszerében .

Fig. 1. P e rcen tag e  d is tr ib u tio n  of th e  m o noam ine  co n te n t o f  p rim ary  and  su b frac tio n s as 
w ell as th e  fo rm atio n s o f  R SA  v a lu es in  th e  cen tra l n e rv o u s system  o f H e lix  pom atia.
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ben  (60% ) a P 2C és P 2D szubfrakciókban lokalizálódik, míg a CA esetében a 
P 2A és P 2E  ta rta lm azzák  a CA-ok kb. 55% -át. A  P 2A szubfrakció magas 
M A -tartalm a gyakorlatilag nem  szöveti elemekhez kötö tten , hanem  a felül- 
úszóban szabad állapotban van jelen. E szubfrakció p ro te in tarta lm a minimális 
és ba külön-külön m eghatározzuk a felülúszóban és a frakció szövetelem eket 
ta rta lm azó  részében a M A-szintet, a MA 15 vagy nagyobb százaléka a felül
úszóban ta lá lható  és csak 1—2% -nyi része fordul elő a szövetelem eket is 
ta rta lm azó  részben. Az RSA görbék összehasonlítása már jellem zőbben m u
ta t ja  a 5HT és a CA-ok eltérő lokalizációját, lévén a 5HT-ra v o n a tk o z ta to tt 
érték  1-nél m agasabb a P 2C és a P 2D szubfrakciókban. A különböző frakciók 
és szubfrakciók elektronm ikroszkópos vizsgálata a következőket m u tatja : 
a P] frakciói sejtm agi fragm entum okat, az endoplazm atikus re tik u lu m  granu- 
láris elemeit, m itokondrium ot, szabad dense-core vezikulákat és szinapto- 
szóm ákat tarta lm az . A P 2 frakcióban a szinaptószóm ák dom inálnak, ezenkívül 
nagy  szám ban fordulnak elő szabad dense-core vezikulák és granulum ok, 
v a lam in t m itokondrium ok és a durva felszínű endoplazm atikus re tiku lum  elemei 
(1. kép). A P 3 frakcióban szabad riboszóm ák és az endoplazm atikus retikulum  
sim a vezikuláris fragm entjei lá thatók , míg a m élyebb régiókban számos dense- 
core vezikula is előfordul (2., 3. kép). A P 2A szubfrakcióban főleg kisebb-na- 
gyobb m em brán profilok voltak. A P 2B szubfrakciót a nagyszám ú szabad dense- 
core vezikulák és granulum ok jellem zik. Ezenkívül előfordul számos sima memb
rán-profil is, amely részben kiürü lt szinaptoszóm ának felel meg. Ugyanazon a 
helyen vezikulát tarta lm azó  in ta k t idegvégződéseket is m egfigyelhetünk. 
A P 2C szubfrakciót elsődlegesen a szinaptószóm ák jellem zik (4. kép). Az ideg
végződések vezikulapopulációja heterogén, m inthogy m egtalálhatók  a tip i
kus dense-core vezikulák, a neuroszekréciós granulum ok, némely esetben pedig 
kolinerg vezikulák is. Ez a szubfrakció ezenkívül nag y  tömegű szabad  dense- 
core vezikulát is tarta lm az . A P 2D szubfrakció a dense-core vezikulákkal ren
delkező in tak t szinaptoszóm ákon k ívül főleg nagyobb d en z itá s t m utató, 
feltehetőleg a kísérlet során m egsérült idegvégződéseket ta rta lm az . Számos 
szabad dense-core vezikula között gyakran ta lá lh a tó k  glia granulum ok és 
sű rűn  előfordulnak a szemcsés endoplazm atikus re tikulum  elemei is. A P 2E 
szubfrakció szintén tarta lm az idegvégződéseket, m elyek a szabad  dense-core 
vezikulák  és granulum ok töm egébe, az endoplazm atikus re tiku lum  elemeibe 
és a kollagén rostokba ágyazódtak be.

A szív m onoam intartalm át vizsgálva a 2. áb ra  bem utatja , hogy a kö tö tt 
5H T  legnagyobb része az elsődleges frakciókban lokalizálódik, m íg a DA több 
m in t 60% -a az S frakcióban ta lá lha tó . Az RSA értékek  összehasonlítása is 
a rra  u ta l, hogy a 5HT és a DA eltérő helyen lokalizálódik. A MA szubfrakcio- 
nálás u tán i megoszlása m indkét am in esetében hasonló, mivel ezek magasabb 
koncentrációi a P 2D 2 és a P 2E-ben m érhetők. Mégis a P 2E szubfrakcióban a 
5HT-hoz tartozó  RSA értékek alacsonyabbak, a DA esetében pedig  m agasab
b ak  voltak . U gyanakkor az ellenkező helyzetet lá th a tju k  a P 2D 2 szubfrakció 
esetében. Á ltalában az RSA görbék i t t  is a szerotonin és a dopam in eltérő 
lokalizációjára u ta ln ak . A P 2B szubfrakció nagyobb RSA értékkel együttjáró 
tetem es DA ta rta lm a  igen figyelemre méltó. A szerotonin főleg a P 2DX és a 
P 2D 2 szubfrakciókban lokalizálódik. A P 2D X szubfrakció 20%-os 5H T  tarta lm a 
csaknem  azonos RSA értékkel bír, m in t a ganglion P 2D szubfrakciója. Az 
elektronm ikroszkópos vizsgálatok szerin t a P, frakció kollagén rostokat, a 
kon trak tilis  rendszer elemeit, m itokondrium ot és ism eretlen eredetű  membrán-
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fragm entum okat ta rta lm az . A P 2 frakcióban dense-core vezikulákat vagy 
elemi granulum okat tarta lm azó  idegvégződéseket, nagyszám ú m itokondriu- 
m ot, a szemcsés endoplazm atikus retikulum  elem eit, nagy mennyiségű 
sima m em bránfragm entum ot és glikogén granulum okat figyelhetünk meg 
(5. kép). A P3 frakció felső és alsó rétegből áll. A felső réteget á lta láb an  külön
böző nagyságú sima m em bránprofil ta rta lm ú  sűrű fibrozus a lap stru k tú ra  és

%  RSA

2. ábra. A prim er és szub frak c ió k  m o n o am in ta rta lm á n a k  száza lékos m egoszlása, v a lam in t az
R SA  érték ek  a lak u lása  a sz ívben.

F ig. 2. P ercen tage  d is tr ib u tio n  of m onoam ine  co n ten t of p r im a ry  and su b fra c tio n s  as well 
as th e  fo rm atio n  of R S A  values in  th e  h eart.

ném ely esetben a m itokondrium ok előfordulása jellem zi (6. kép). A mélyebb 
rétegben megnyúlt tubu láris  elemek sokasága lá th a tó , melyek valószínűleg 
a szarkotubuláris rendszer alkotórészei lehetnek (7. kép).

A P 2A szubfrakció sima m em bránfragm entum okból és különböző nagy
ságú üres m em bránprofilokból áll. A P 2B hasonló a P 2A szubfrakcióhoz, bár 
az előbbiben néhány dense-core vezikula és számos m itokondrium  is található 
(8. a, b kép). A P 2C és a P 2D szubfrakciót a m itokondrium ok nagyszám ú elő
fordulása jellemzi. A P 2D 2 szubfrakció az egyetlen, ahol a nagyszám ú m ito
kondrium  m ellett gyakran  ta lá lkozha tunk  idegvégződésekkel, am elyek gyakran 
összezsugorodott á llapotban  figyelhetők meg (9. kép). A szinaptoszóm ák üres 
és dense-core vezikulákat vagy elemi neuroszekréciós granulum okat tarta lm az
nak. G yakran előfordulnak az olyan m em bránprofilok, amelyek nem  ta r ta l
m aznak vezikuláris alkotórészeket, de ezek glikogén tarta lm a egyértelm űen 
m u ta tja  szinaptoszom ális eredetüket. A szabad intersticiális granulom ok szin
tén  jellemzőek. A P 2E  szubfrakció elszórtan m itokondrium ot, elemi kollagén 
rostokat, sok sima m em bránprofilt és fragm entum ot tartalm az.
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1. kép . E lek tro n m ik ro szk ó p o s fe lvéte l a ganglion m itok o n d riá lis  (P 2) frakc ió járó l. M egfi
gyelhe tők  a különböző  dense core v e z ik u lák a t ta rta lm az ó  idegvégződések (N 1? N 2) X 14 000. 
Picture. 1. E le c tro n  m icroscopic pho to  of m itochondria l ( P 2) frac tion  of th e  ganglion. T h e  
d ifferen t dense-core vesicles co n ta in in g  nerve endings (N l9 N 2) can be o bserved  14 000 X .



2. kép. A ganglionből szárm azó  m ikroszom ális (P 3) frakció felső ré teg én ek  szerkezete X 29 000. 
Picture. 2. S tru c tu re  of th e  u p p e r  layer of m icrosom al (P ,) f ra c tio n  originating; from  the

ganglion 29 000 X .



3. k é p . A ganglionból szárm azó  m ikroszom ális (P.,) frakció  m élyebben e lhe lyezkedő  rétege 
sok dense-core v ez ik u lá t, ezenkívül sim a m em b rán p ro filo k a t és szabad r ib o sz o m á k a t t a r 

ta lm az . 18 000 X.  DCY =  dense-core veziku lák .
P icture. 3. T he layer deep in th e  m icrosom al frac tio n  o rig in a tin g  from  the  g an g lio n  contains 
dense-core vesicles and in  ad d itio n  sim ple m em b ran e  p rofiles and  free ribosom es 18 000 X.

DCV = dense-core vesicles.



4. kép . A közpon ti idegrendszerből n y e rt P X  szu b frak c ió b an  számos sz inap toszórna  lá th a tó .
X23 000. Sy =  sz inap toszom a

Picture. 4. N um erous sy n ap tosom es can  be seen in th e  P X  subfraction  o b ta in e d  from  th e  
c en tra l nervous system  X 23 000 sy =  synaptosom es.



5. kép. A szív m ito k o n d riá lis  ( P 2) frak c ió já n a k  e lek tronm ikroszkópos képe. 19 000 X Sy =  
sz in ap toszóm a, Mi — m ito k o n d riu m  R E R  =  a szemcsés em d o p lazm atik u s re tik u lu m  részei. 
Picture. 5. E lectro n  m icroscopic photo of th e  m itochondria l ( P 2) frac tio n  of th e  h e a r t. 19 000 X 
Sy =  synap tosom e, Mi =  m itochondrium , R E R  = g ra n u la r  em doplasm ic re ticu lu m  p a rts .



6. kép . E lek tronm ikroszkópos felvétel a sz ív  m ikroszom ális ( P 3) frak c ió ján ak  felső rétegéről.
A sim a m em bránpro filok  finom  és f ib ro zu s  anyagba v a n n a k  b eágyazva  18 200 X. 

P icture. 6. E lectron  m icroscopic pho to  of th e  u p p e r layer of th e  m icrosom al (P 3) f ra c tio n  of the 
h e a rt. T he sm ooth  m em b ran e  profiles a re  em bedded  in fine  a n d  fib rous m a te ria l  18 200 X .



7. kép. A szív m ikroszom ális frak c ió ján ak  m élyebb ré tege  sok tu b u lá r is  fo rm át ta r ta lm a z , 
am ely  a sza rk o tu b u láris  rendszer a lk o tó ren d szere in ek  te k in th e tő . X 15 000.

Picture. 7. T he deeper lay e r of th e  m icrosom al frac tio n  (P 3) of th e  h e a r t  co n ta in s m any tu b u la r  
fo rm s w hich  m ay  be reg ard ed  as m aking u p  th e  sa rco tu b u la r sy s te m  15 000 X.



a

8. kép. N ém ely ese tben  a szív P 2B szubfrakció j á b a n  sima m em b rán p ro filo k  f ig y e lh e tő k  
m eg (a), m íg m ás esetben m ito k o n d riu m o k  is lá th a tó k  (b) 18 000 X M i =  m ito k o n d riu m . 
Picture. 8. In  c e r ta in  cases sm oo th  m em brane p rofiles m ay  be observed  in  th e  P 2B su b frac tio n  
o f the  h eart (a ) w hile  in o th er cases m itochondria  m ay  be seen too  (b ) 18 000 X . Mi =  m ito-

chondrium .





9. kép. A szív  P 2D 2 szubfrakció járó l k é sz íte tt e lek tronm ikroszkópos kép en  zsugorodo tt 
idegvégzodések lá th a tó k . 20 000 X Ne — idegvégzódések.

Picture. 9. E le c tro n  m icroscojíic p h o to  of th e  P 2D 2 su b frac tio n  of th e  h e a r t  show ing shrinked  
nerve end in g s 20 000 X . Ne nerve endings.



M egvitatás

Eredm ényeink alapján nyilvánvaló, hogy a m itokondriális frakció elemei 
elsődleges szerepet já tszan ak  a Helix ganglionban előforduló MA szubcelluláris 
lokalizációjában. A P 2 szubfrakciók közül a MA táro lásában  a P 2C, P 2D és 
P 2E szubfrakciók vesznek részt, m elyek dense-core vezikulákat, illetve granu- 
lum okat tartalm azó szinaptoszóm ákat, valam int szabad dense-core vezikulá
k a t és granulum okat tarta lm aznak . E zért feltételezhető, hogy ezek a képződ
m ények felelősek a MA tárolásáért. Ez megegyezést m u ta t a kagyló ganglionra 
k ap o tt korábbi gradiens centrifugálásos eredm ényekkel [7]. T ovábbá alá
tám asz tják  azon korább i G astropodák (Helix, P lanorbis, Aplysia) központi 
idegrendszerén nyert ada toka t, am elyek a MA táro lásában  a dense-core vezi- 
kulák szerepét valószínűsítik [4, 12, 10, 2, 16, 17, 18]. Ugyanakkor eredm énye
ink világosan m u ta tják , hogy a P 2C és P 2D szubfrakciókban ta lá lh a tó  szi- 
nap toszóm ák főleg 5H T -t tarta lm aznak , míg a CA a P 2E szubfrakcióban elő
forduló idegvégződésekhez kötődhetnek . Így a három  szubfrakció szinapto- 
szóma populációjának morfológiai hasonlósága ellenére különbség van  ezek 
MA tarta lm áb an . Úgy tűn ik , hogy a szív esetében a m itokondriális frakció 
5HT ta rta lm a  szintén az idegvégződésekhez kötődik. Azonban, ha  figyelembe 
vesszük a P 2D j szubfrakció viszonylagos magas RSA értékét, valam in t azt, 
hogy kizárólag m itokondrium ot ta rta lm az , nem h ag y h a tju k  figyelm en kívül 
annak lehetőségét, hogy a 5HT ehhez a sejtorganellum hoz is kötődik . A szív 
P 3 frakciójában a 5H T magas RSA értéke alapján valószínű, hogy a szarko- 
tubu láris  rendszer felelős a 5HT táro lásáért. Ezt m egerősítik a korábbi hiszto
kém iai eredm ények is, amelyek k im u ta ttá k  a 5HT jelen létét a csigaszív izom
elemeiben [23, 1].

A P 2R és P 2E szubfrakciókban előforduló DA százalékos a ránya és RSA 
értéke felveti annak a lehetőségét is, hogy a DA az izom sejtek elemeihez és az 
üres m em bránprofilokhoz is kötődhet.

Összefoglalás

A sűrűség gradiens centrifugálással kapo tt eredm ények azt m u ta tják , 
hogy a ganglion- és szívhom ogenizátum  elsődleges frakcióiban ta lá lh a tó  szero- 
tonin  70% -a kötö tt, 30% -a pedig szabad  form ában v an  jelen. Ezzel szemben 
a CA-ok több  m int 50% -a a szolubilis frakcióban ta lá lható . A központi ideg- 
rendszer elsődleges frakciói közül a sejtm agi tarta lm azza viszonylag a legtöbb 
5H T-t és DA-t, míg a NA főként a m itokondriális frakcióban ta lálható . A m ito
kondriális frakcióban m indhárom  m onoam in igen m agas relatív  specifikus 
ak tiv itással rendelkezik. A mikroszomális frakció nagyon kevés m ennyiségű 
m onoam int tarta lm az, azonban a szerotoninnak i t t  is magas a specifikus 
ak tiv itása . A kö tö tt 5H T  és DA legnagyobb részét a központi idegrendszer 
3 szubfrakciója ta rta lm azza  (P 2C, P 2D, P 2E) és a bennük  előforduló szinapto- 
szómák legtöbbjében dense-core vezikulák ta lá lhatók . Ezzel szemben ezen 
szubfrakciók eltérő m ennyiségben tarta lm azzák  a 5H T -t és a DA-t. Feltűnő, 
hogy a szív elsődleges frakciói közül a viszonylag m agas relatív  specifikus ak ti
v itással rendelkező k ö tö tt szerotonin nagyobbik része a m itokondriális és 
mikroszom ális frakcióban található , míg a dopam in mennyisége minimális 
ebben a frakcióban és a relatív  specifikus aktiv itás értékei is azt m u ta tják ,
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hegy nem  részecskékhez kö tö tten  fordul elő. A szubfrakciók v izsgála ta alapján 
m egállapítható, hogy a 5HT a szív esetében is elsődlegesen az idegvégződések
ben lckalizálódik. A DA a szerotonintól eltérő lokalizációt m u ta t, és kötődhet 
— kisebb m ennyiségben és m agasabb specifikus ak tiv itással — üres m em brán
profilokhoz és elemekhez is.
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IN V E S T IG A T IO N  O F S U B C E L L U L A R  L O C A L IZ A TIO N  O F  B IO G E N IC  M O N O A M IN E S 
W IT H  D E N S IT Y  G R A D IE N T  C E N T R IF U G A T IO N  M E T H O D  IN  T H E  C E N T R A L  
N E R V O U S SY STEM  A N D  T H E  H E A R T  O F  T H E  S N A IL  (H E L IX  PO M A T IA  L.)

K . Elekes, L . H irip i, K a ta lin  S . Rózsa and  J .  Nemcsók 
B iological R esearch  In s t i tu te  of th e  H u n g a rian  A cad em y  of Sciences, T ih a n y

R esu lts  o b ta in e d  b y  th e  density  g ra d ie n t c en trifu g a tio n  show  th a t  70%  o f  th e  bound  
se ro to n in  a n d  30%  in a free  fo rm  can be fo u n d  prim arily  in  frac tio n s of th e  g an g lio n  and 
h e a r t  hom o g en a te . In  c o n tra s t  to  th is , m ore th a n  50%  of th e  CA can  be found  in  th e  soluble 
frac tio n . A m ong th e  p rim ary  frac tio n s of th e  c en tra l nervous sy s tem , the  cell n u c le i co n ta in  
re la tiv e ly  th e  m o st 5H T  a n d  D A  while NA  c a n  m ainly  be fo u n d  in  th e  m ito ch o n d ria l f rac tio n . 
I n  th e  m ito ch o n d ria l f rac tio n , a ll th ree  m o n o am in es have  a re la tiv e ly  high spec ific  a c tiv ity . 
T he m icrosom al frac tio n  c o n ta in s  very l i t t le  am o u n t o f m o n o am in e, how ever, th e  specific 
a c tiv ity  o f th e  se ro to n in  is h ig h  here, too. M ost of the  b o u n d  5 H T  and DA are  c o n ta in ed  by  
3 su b frac tio n s o f  th e  cen tra l nervous sy s tem  ( P 2C, P 2D, P 2E )  a n d  in th e  m a jo r i ty  o f th e  
synap tosom es occurring  in th e m  dense core vesicles can be fo u n d . In  co n trast to  th is ,  variab le  
am o u n ts  o f 5 H T  an d  D A  a re  con ta ined  b y  th e se  sub fractions. I t  is strik ing , t h a t  am ong  th e  
p r im a ry  frac tio n s  o f  th e  h e a r t ,  m o st of th e  b o u n d  sero ton in  h a v in g  a re la tive  specific  a c tiv ity  
can  be found  in th e  m ito ch o n d ria l and m icrosom al fractions w h ile  th e  am oun t o f  d o p am in  is 
m in im al in  th is  frac tio n  and  th e  re la tive  specific  a c tiv ity  v a lu e s  show  th is also t h a t  th e y  occur 
n o t b o u n d  to  p a rtic le s . On th e  b asis of th e  su b fra c tio n  in v es tig a tio n s , i t  could be e s tab lish e d  th a t  
5H T  in  th e  h e a r t ,  is p r im a rily  localized in  th e  nerve end ings. T h e  DA ex h ib its  loca lization  
d ifferring  from  se ro to n in  an d  m ay  bind —  in  sm aller am o u n ts  a n d  w ith  h igher specific  ac tiv 
ity  —  to  e m p ty  m em brane  profiles and e lem en ts , too.
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ADATOK AZ AHAPTOGLOBINAEMIA 
(HYPOHAPTOGLOBINAEMIA) ELŐFORDULÁSÁHOZ ÉS

KELETKEZÉSÉHEZ
R E X -K IS S  B É L A  és SZABÓ LÁ SZLÓ  

Sem m elweis O rv o s tu d o m án y i E g y e tem  Igazságügyi O rv o s tan i In téze te  és 
J á rá s i  Szakorvosi R en d elő in téze t, Szigetszen tm ik lós.

B eérk eze tt: 1975. novem ber 20-án 

K u lcsszavak:  h ap to g lo b in  típ u so k , ah ap to g lo b in aem ia .

A P olonovski és J ayle által 1938-ban felfedezett, a szérum a 2-globulin 
frakciójához kö tö tten  k im u ta th a tó  és haptoglobinnak elnevezett fehérje
kom ponens [45] genetikailag determ inált polim orfizm usát 1955-ben Smithies 
és W alker  fedezték fel elektroforetikus vizsgálati m ódszerrel [55, 56]. A rend
szert 3 fő típus a lko tja: Hp 1— 1, 2— 1 és 2—2. (Ez a jelölési mód nem csak a 
fenotípusokat, hanem  —  akárcsak az MN vörösvérsejt m em brán polim orfiz
m usnál —  egyben a genotípust is jelzi.) [1, 8 ,1 3 ,1 4 ,4 0 , 55, 56] Az azonos szám 
jelű  típusok  (Hp 1— 1, 2— 2) hom ozygotiát, a különböző számjelű típus (2— 1) 
heterozygotiát jelent. (A Hp 1— 1 és 2— 1 típusokban a H p 1F és H p lS allelek 
eredm ényeként létrejövő  subtípusok jelen közlem ényünk tárgya szem pont
jábó l figyelm en kívül hagyhatók.) [29, 46, 47]

A  h ap tog lob in  g en e tik a i v a riá n sa in a k  ( t íp u sa in a k ) k im u ta tá sa  (szé tvá lasz tása) a  m ole
k u lák  kü lönböző  tö lté sén  és n agyságán  a lap u l, és k em ény ítőgél- vag y  po lyacry lam idgél 
e lek troforézissel tö rté n ik . Az á lta lán o san  h a sz n á lt kem ényítőgél e lfo g ram b an  a  3 fő H p  típ u s  
a  kö v e tk ező k ép p en  m an ifesz tá ló d ik : a H p  1— 1 típ u sn á l csak  egy c sík o t ta lá lu n k , am ely n ek  
gyors an o d ik u s m o b ilitása  v a n  és leg táv o lab b  fekszik  a s ta r tv o n a ltó l.  A Hp 2 — 2  típ u sn á l 
3— 4 lassú b b  anodikus m o b ilitá sú  csíko t f ig y e lh e tü n k  m eg, m íg a  H p  2— 1 típ u sn ál 5— 6-ot, 
am elyek  közü l az egy iknek  m o b ilitá sa  m egfelel a H p  1— 1 csík ján ak , m íg  a töb b iek  la s sú b b ak .

Nagyon ritkán  ta lá lu n k  olyan savókat is, am elyeknek elfogramja nem  
felel meg fenti 3 s tan d ard  típus egyikének sem. Ezek közül többnek (H p Ca, 
Hp 2— l(m od), Johnson- stb. típusok) szintén genetikai h á tte re t tu la jd o n í
tan ak . Ném elyiküknél a vérsavó H p szin tjé t is alacsonyabbnak ta lá lták . 
U gyancsak nagyon ritk á n  ta lálunk  olyan vérsavókat is, amelyeknél az egyes 
típusokra jellemző m in ták  az elfogram ban gyengébben (vagy egyáltalán nem) 
m utatkoznak  és így a típ u s nehezebben vagy csak többszöri vizsgálattal ism er
hető  fel. Ezzel a jelenséggel leggyakrabban a H p 2—2 és 2— 1 genotípusokban 
találkozunk, míg a H p 1— 1-ben gyakorlatilag nem. M egállapították, hogy 
ezekben az esetekben a vérsavó H p szintje a norm álisnál lényegesen alacso
nyabb . Ilyenkor beszélünk hypo-, ill. ahaptoglobinaemiáról. (Szimbolikus je l
zésére a Hp 0—0 vagy H p 0 is használatos.)

Ism eretes, hogy a H p szint tek in te tében  fiziológiai különbségek figyel
hetők meg a különböző em berfajták , egyesek szerint nők és férfiak, ső t egyes 
em berek között is, ugyanazon fa jtán  és nemen belül [20, 31, 37, 38, 41, 46, 
47]. A fehérbőrű (europid) em berek átlagos szérum H p szintje 80,0— 120,0 
m g%  közö tt van. H ev er  [20] hazai lakosságban 106,9 mg %-os, R e x -K iss és
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m tsai [48, 49] egy hazai c igány populációban ennél lényegesen m agasabb 
(123,1 mg%-os) H p szint á tlagértéket ta lá ltak . B izonyíto ttnak  tek in thető , 
hogy az átlagos H p szint a különböző H p típusú  em bereknél nem  azonos. 
Legm agasabb értékeket ta lá ltá k  a Hp 1— 1, míg a legalacsonyabbakat a 
H p  2—2 típusúaknál. A sorrend a Hp szérum szint tek in te tében  az egyes Hp 
típusokban a következő: Hp 1— 1 >  Hp 2 1 >  Hp 2—2 [28, 48, 49, 50, 51].
A szintkülönbségek átlagértékekben kb. 60,0 és 120,0 m g%  között vannak  
az egyes Hp típusokban , az egyedi Hp szint pedig 30,0 és 220,0 m g%  között. 
Az elm ondottakból következik, hogy az egyes népcsoportokban az átlagos 
H p  szint részben függ a H p génfrekvencia értékektől is: ha ugyanis a H p1 
frekvencia m agas, akkor nagyobb a Hp 1— 1 típusú egyének száma, és így 
m agasabb az átlagos Hp szint is [3, 28].

M egfigyelték azt is, hogy a Hp 2— 1 és H p 2—2 típ u so k at nem csak 
az alacsonyabb szérum  Hp szin t jellemzi (szemben a Hp 1— 1 típussal), hanem  
az is, hogy ezek igen érzékenyek a különféle zavaró hatásokra, am inek ered
m énye a Hp sz in t csökkenése. Az ahaptoglobinaem ia (a tovább iakban  ahp.) 
valódi viszonyainak megértéséhez figyelembe kell venni, hogy egyrészt az 
elfő. vizsgálat kvalita tív , m ásrészt, hogy a típus m egállapítás bizonyos m ini
m ális Hp koncentrációhoz van  kötve. Kah lich— K oenner  [35, 36], Murray  
és m tsai [41], H irth  [30] és m ég mások szerin t is, a 25— 30 m g% -nál a la
csonyabb szérum  Hp koncentráció esetében a típus k im u ta tás m ár nehézsé
gekbe ütközik. A módszer legalacsonyabb érzékenységi h a tá rá t  4 m g% -ra 
teszik. T ekin tetbe kell még az t is venni, hogy az elfő. vizsgálat érzékenysége a 
techn ikai k iv ite ltő l is függ, am inek következtében a különböző vizsgálók 
esetében a k im uta tha tóság  alsó h a tá rá t je len tő  H p koncentráció is változó. 
A 4— 10 m g% -os érzékenységi alsó h a tá rt csak érzékenyre beá llíto tt vizsgáló 
m ódszerrel lehe t elérni. T ek in te tte l arra, hogy i t t  lényegében k v an tita tív  
problém ával á llunk  szemben első sorban, helyesebbnek látszik  inkább hypo- 
haptoglobinaemiáról beszélni, m in t ahp.-ról. Murray és m tsai szerint [41] 
hypohaptoglobinaem iáról ak k o r beszélhetünk, ha a vérsavóban a Hp ta r ta 
lom  a normális szin t 30% -ánál alacsonyabb. (Ez gyakorlatilag 30 m g%  a la tti 
értékeket je len t.) Az ahp. diagnózist Murray  és m tsai [41], P rokop és B u n d 
schuh  [46], v a lam in t K luthe  és mtsai [37] szerint csak akkor szabad fel
állítan i, ha az elfő. vizsgálattal különböző (nagyobb) szérum  m ennyiségekkel 
és immunológiai módszerrel is H p hiányt á llap ítunk  meg [30].

B izonyos b e lső  és külső k ö rü lm én y ek  az egyéni H p  szin te t b e fo ly áso lh a tják , m égpedig  
m in d  a csökkenés, m in d  az em elkedés irán y áb an . A  H p  szin t csökkenés irán y á b an  h a tn a k  
e lsőso rban  a fo k o z o tt  haem olysissel já r ó  betegségek, a  sú lyosabb vesek áro so d ás, a th ro m b o - 
p e n ia , a m ájcy rrh o sis . E m elkedik  a H p  sz in t o lyan  be tegségekben , am elyek  gyulladássa l vag y  
szö v e ti d e stru k ció v al já rn a k . (P l. p n eu m o n ia , m alig n u s tum orok .) A k u t és k rón ikus fe rtőző  
be tegségekben , tü d ő -tb e -b en , a savós h á r ty á k  g y u llad ása in á l is m ag asab b  é rté k ek  figye lh e tő k  
m eg  [7, 37, 47, 54], H azán k b an  H e v e r  és m tsai v ég ez tek  ez irán y b a n  k ite r je d t  v izsg á la to k a t 
[20, 24, 25, 26, 27]. A  m egfigyelésekből a z t a k ö v e tk e z te té s t  lehe t levonn i, hogy  a betegségek 
á lta l  nem  b e fo ly áso lt egyéni H p s z in t eléggé k o n s ta n s , nagyfokú típ u s  sp ec ifitást m u ta t  és 
g en etikailag  k o n tro llá lt  [5],

A z ahp. előfordulása a különböző em berfajtáknál jelentős különbségeket 
m u ta t. Az europid  népeknél á lta lában  1% -on aluli értékeket ta lá ltak . E uró
p áb an  a legalacsonyabb értékeket eddig Svédországban (0,22% , 34) és H ol
landiában  (0,12% , 12) ta lá lták . M agyarországon H orváth és Sim onné 1,5% -os 
[32, 33], R e x -K iss és m tsai 0,3%-os előfordulásról szám oltak be [50, 51].
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U gyancsak R e x -K iss és m tsai [48, 49] 500 főből álló m agyarországi cigány  
populáció vizsgálata kapcsán az ahp. előfordulását egyetlen esetben sem ta p a sz 
ta lták . N yugat-afrikai néger népcsoportokban (Nigéria) az abp . előfordulását 
rendkívül gyakorinak (kb. 30% -osnak) ta lá lták  [1, 6]. (Ez u tóbbi ad a th o z  
meg kell azonban jegyeznünk, hogy ezeken a területeken a m alária  endém iás 
és gyakoriak más olyan betegségek is, am ik fokozott haemolysissel vagy hepato - 
celluláris árta lm akkal járnak .) Ezzel szemben az am erikai négerek közö tt a 
abp. csak kb. 4% -ban fordul elő a látszólag egészséges fe ln ő tt lakosságban. 
Gyerm ekeik között v iszont már 12— 15% -ban [6, 17]. In d iáb an  az ahp. elő
fordulását 3%  körülinek ta lá lták  [4, 53]. A populációgenetikai adatok é r té 
kelésénél gondolnunk kell arra — am in t erre m ár fentebb is u ta ltu n k , — hogy 
a különböző szerzők egym ástól eltérő ahp. frekvencia értékeinek lé tre jö ttében  
a vizsgálat technikai kivitelének különbözősége is b iztosan közrejátszik. 
N yilvánvaló ugyanis, hogy kevésbé érzékeny módszerrel vizsgálva az ah p . 
előfordulását gyakoribbnak fogjuk ta lá ln i [30, 35, 36].

Az ahp.-nak 3 csoportját leh e t m egkülönböztetni: a)  fiziológiás, b)  
secundaer és c) prim aer ahp. Ez a csoportosítás nem  általánosan  elfogadott, 
de arra  igen alkalm as, hogy jobban  eligazodjunk ebben a kérdésben.

a) fiziológiás vagy  csecsemőkori ahp. Galatius-Je n se n  [14] H auge és 
m tsai [19] stb. szerint a Hp h iánya csecsemőknél 4 hónapos korig teljesen  
normális jelenség, de nem  törvényszerű. P rokop és m tsai [46, 47] kö ldök
zsinórvérből az eseteknek kb. 10% -ában nem csak a H p-t, hanem  a Hp t íp u 
sokat is ki tu d tá k  m u ta tn i. H azánkban H ever  és m tsai [21, 22, 23] végeztek 
H p szin t vizsgálatokat és Hp típusm eghatározásokat köldökzsinórvérben. 
M egállapították, hogy a köldökzsinórvérben m inden esetben k im u ta th a tó  a 
Hp fehérje, de ennek mennyisége sok esetben igen alacsony (1,0—25,0 m g% ). 
Á tlagértékként 13,8 m g% -ot k ap tak . A H p típusm eghatározás 3% -ban v o lt 
eredm ényes.

b) secundaer ahp. Ez az állapot kizárólag kóros anyagcsere (betegség) 
eredm énye vagy haem olytikus fo lyam at kifejezője, és ha az egyébként egész
séges em bernél fordul elő, akkor csak  á tm eneti jelenségként értékeién 15.

c) prim aer ahp. B izonyíto ttnak  tek in th e tő , hogy a 3 H p típ u s t autosom  
locuson elhelyezkedő 2 kodom ináns alléi, a H p 1 é3 H p2 determ inálja [1, 13, 11, 
15, 16, 18, 55, 56]. A s tan d ard  típusoktó l eltérő típusok C3ak rendkívül r itk án  
fordulnak elő és ezek egy részének genetikai determ ináltsága m utáns gének 
által szintén bizonyíto tt. Megkísérelték a prim aer ahp lé tre jö tté t is genetikai 
alapon m agyarázni: genetikai inform áció h iányával (egy „n ém a” , H p3-val 
jelölt gén funkciójával) hozták kapcso la tba [39]. Ez a feltételezés azonban 
nem  igazolódott. M indinkább előtérbe kerü lt egy „supressor-gén”  létezésének 
feltételezése, amely a H p szintézist gátolná. P a r k e r  Ó3 B ekrm szerint [13, 
44] azok a populációk, am elyekben az ahp. gyakran  fordul elő, rendelkeznének 
egy m utáns kontroll génnel, amely gáto lja a Hp keletkezését. M jin tv r és 
m tsai [41] szintén m utáns alléi h a tá sá t té telezik  fel az ahp. okaként, a n e ly  
azonban az europid populációkban rendkívül ritk a , szemben a négerekkel, 
akiknél gyakori. A nagy számban végzett családvizsgálatok eredm ényeként 
ma m ár valószínűnek tek in thető , hogy ugyanarról a m utáns alléiról van i t t  
szó, am ely a H p 2 — l(m od) típus lé tre jö ttéb en  is szerepet játszik , nevezetesen 
a Hp2rn-ről [2, 15, 16, 57]. Az alléi a H p stru k tú rg én  losusán intrinsic m ólon  
vagy ehhez szorosan kapcsoltan fordul elő és a Ha k v an tita tív  viszonyait 
negatívan befolyásolja. Az alléi a köv. fenotípusokban fordulhat elő: Hp 2 —1,
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H p 2—l(m od), Hp 2—2 és H p 0—0. Az alléi csupán a H p 2m— 1 fenotípus- 
ban  m anifesztálódik: elfogram ja a közönséges Hp 2— 1-étől abban különbözik, 
hogy a két legmobilisabb csík nagyobb, míg a többi kisebb koncentrációjú, 
ennélfogva az elfogramban csak az előbbiek lá tha tók  jól. A közönséges H p2 
allellel kom binálódva (genotípus Hp2m/H p 2) jelenléte nem  identifikálható , 
az elfogram nem  különbözik a közönséges Hp2/H p2 típusétól. A H p 2— 1 
(m o d )x H p  2— l(m od) keresztezéséből szárm azhatnak  H p 1— 1, Hp 2— l(m od) 
vagy Hp 0— 0 fenotípusú u tódok . Ha H p 2m/H p2m genotípus van jelen, akkor 
feltehetően a fenotípus m inden esetben H p 0—0 [6, 17, 18].

A p rim aer ahp. keletkezésével, ill. genetikai h á tte rév e l kapcsolatban a 
leglényegesebb megfigyeléseket, ill. álláspontokat a következőkben foglal
h a tju k  össze:

1. A H p  0—0 fenotípus (vagyis az ahp.) előfordulása sokkal valószínűbb 
az olyan gyermekeknél, ak iknek  legalább egyik szülője Hp 2— l(m od) vagy 
H p 0— 0 fenotípusú.

2. H p 1— 1 X Hp 1— 1 keresztezésből Hp 0— 0 fenotípusú gyermek 
származása csaknem  k izá rtn ak  tek in thető . Bárm ilyen más keresztezésből 
szárm azhatik  Hp 0—0 fenotípusú gyerm ek. Leggyakrabban észlelték az 
ahp.-t a H p 2— 1 X Hp 2— 1 , a Hp 2— 1 X  Hp 2— 2 és a Hp 2— 2 x H p  2— 2 
keresztezésekből származó gyermekeknél.

3. A Hp* gén fokozza, még a Hp2 jelentősen csökkenti a Hp szintet. Leg
alacsonyabb a H p szintet a 2m —1 típusú  gyermekeknél ta lá lták  (Azevedo  és 
m tsai, 2). H e v e r  és m tsai m ár em lített v izsgálataikban [21, 22, 23] a 11 köl
dökzsinórvérből, amikben a H p típust is ki tu d ták  m u ta tn i, 5 volt H p 1— 1, 
4 H P 2— 1 és 2 Hp 2—2 típ u sú . Vagyis a Hp 1—1 típ u s előfordulása a tö b b 
szöröse vo lt a felnőttekének. Ez a megfigyelés nem áll ellentétben az irodalm i 
adatokkal, hiszen közism ert, hogy a csecsemők közö tt a Hp 1— 1 típus tú l
súlya figyelhető  meg a H p  2— 2 típus rovására. (E zt előző vizsgálatainkban 
m i is m egfigyeltük) [50, 51]. Ez azt je len ti, hogy a H p 1 gén a vérben m agasabb 
H p szintet eredm ényez s így  növekszik a H p 1 jelleg k im uta tásának  az esélye.

4. A H p  0—0 fenotípusúnak ta lá lt  gyerm ekeknél később (legkésőbben 
felnőtt korban) a genetikai H p típus álta lában  m egállapítható. Ugyancsak 
m egállapítható a Hp típus az esetek egy részében, ha a vizsgálatot koncen trált 
vérsavóval végezzük.

5. A kem ényítőgél-elfoval Hp 0— 0 típusúnak  ta lá lt  egyéneknél a geno
típus valószínűleg Hp2m/H p 1 vagy H p2m/H p2, H p2/H p 2, Hp2/H pb  E zt bizo
ny ítja  az a megfigyelés is, hogy az am erikai négerek között, akiknél az ahp. 
viszonylag gyakori, kb. 10% -ban m u ta th a tó  ki a H p 2— 1 (mod) típus.

6. T öbb családban sikerü lt b izonyítani a H p2m alléi szerepét az ahp. 
állapotának kifejlődésében.

V izsgálati anyag és módszer

A v iz sg á lt családoknak k b . fele b u d a p es ti lakos vo lt. A  családok  bírósági szárm azás- 
m egállap ítási ü g y ek b en  v égzendő  vércsop o rtv izsg á la to k  elvégzése céljából le t te k  berendelve  
a budapesti „Sem m elw eis”  O rv o stu d o m án y i E g y e tem  Ig azság ü g y i O rvostan i In téz e té b e . 
A  v iz sg á la to k a t az 1963— 1975. években v é g ez tü k . V izsgála ti m ódszerünk  azonos v o lt a 
berlini H u m b o ld t E gyetem  tö rv én y szék i-o rv o s tan i in téze téb en  h aszn ála to s és n á lu n k  1962 
ó ta  a lk a lm a zo tt Sebfa s— P r o k o p — BüNDSCHUH-féle kem ényítőgél-e lfo  m ódszerre l [8, 46, 
47]. E nnek  le írá s á t  m ellőzzük, m ivel ez m a g y a r  nyelvű  köz lem én y b en  is m eg ta lá lh a tó  [8].
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Vizsgálati eredmények

1. 4000 felnő tt, egészséges, egym ással vérszerin ti rokonságban nem álló, 
kb. fele részben férfi és nő (többségükben 20 és 30 év közö tti korcsoportba 
tartozó) személyen végzett Hp típusv izsgálataink  során 9 esetben észleltük 
az abp. előfordulását, mégpedig 5 esetben férfinél, 4 esetben nőnél. Ez 0,225%- 
-os előfordulási gyakoriságot je len t.

2. 2119 2 éven aluli korcsoportba tartozó  gyermek közö tt 20-nál figyel
tü k  meg az ahp. előfordulását ( =  0,94% ). Ez 4-szerese a felnő tteknél ta lá lt 
abp. gyakoriságnak (1. táb láza t).

1. táblázat

A z ahaptoglobinaemia előfordulása különböző életkorú gyermekeknél

Gyermekek Ahaptoglobinaemia

kora száma n %

3 — 8 h é t 7i S-i í 57’1!  44 0 38,9J9 — 16 h é t 18 6
5 — 6 hónap 120 2.119 1 20 0,94 0,8
7 — 12 hónap 1.130 4 0,3

13 — 24 hónap 844.1 4J 0,4
3 —10 év 781 3 0,4

1 1 - 1 8  év 100 0 0,0

Összesen 3.000 23

3. Az ahp. életkor szerinti előfordulásának vizsgálatából m egállapít
ható , hogy a 4 hónaposnál nem  idősebb csecsemőknél az eseteknek több m int 
a felében sikerült a Hp típus m egállapítása, másszóval az ahp. előfordulása 
az eseteknek csaknem  felében ( =  44% -ban) vo lt m egfigyelhető. Ezzel szem
ben a 6 hónaposnál idősebb csecsemők között az ahp. gyakoriság m ár nem 
különbözött az 1 éven felüliekétől, ill. a felnőttekétől (1. táb láza t). (Hasonló 
m egállapításokra ju to tta k  többek  közö tt Ga l a t iu s -J e n s e n , 14, H aug e  és 
m tsai, 18, is több  ezres v izsgálataik  alapján).

4. 18 ahp-snak ta lá lt anya közül 14-nél m ódunk volt gyerm ekeiket is 
vizsgálni, mégpedig 12-nél egy-egy, 2-nél pedig két-két, összesen teh á t 16 
gyerm eket. (E bben a szám ban bennfoglalta tik  1971-, ill. 1972-ben megjelent 
közlem ényeink anyaga is. [50, 51]. A 16 gyerm ek közül 10 H p 2—2, 6 pedig 
H p 2— 1 típusúnak  bizonyult. (Vagyis Hp 1— 1 típusú  gyermek nem  fordult 
elő közöttük .)

5. A 2000 család közül 9-ben ta lá ltu n k  az egyik szülőnél ah p -t; mégpedig 
5 esetben az apánál, 4 esetben az anyánál. Gyerm ekeik közö tt (összesen 9) 
ahp. egyetlen esetben sem fordult e lő ! (De a H p 1— 1 típus sem.) 6 gyermek 
H p típusa 2— 2, 3 gyermeké pedig H p 2— 1 volt. A szülők és gyerm ekeik Hp 
típusainak  ism eretében arra  a következtetésre ju to ttu n k , hogy az ahp-s 
apák, ill. anyák  valódi Hp típusa csak H p 2— 1 vagy 2—2 leh e te tt.

6. Az ahp. öröklési viszonyainak megismeréséhez igen értékes adatok
hoz ju to ttu n k , am ikor m egvizsgáltuk a 64 ahp-s gyermek szüleinek Hp típ u 
sait is. M ielőtt azonban ezeket az eredm ényeket elemeznénk, ism ertetjük
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1972-ben m egjelent közlem ényünkben [50] szereplő hazai Hp típus, ill. Hp 
géngyakorisági értékeket:

H p 1— 1 =  13,35%
2—1 =  46,00%
2—2 =  40,35%
0—0 =  00,30%

H p 1 géngyakoriség =  0,3635

A géngyakorisági értékből szám íto tt, v a lam in t a szülő-keresztezések 
előfordulási gyakorisági értékeit a 2. táb lázatban  á llíto ttu k  össze.

2. táblázat

64 ahaptoglobinaemiás gyerm ek szüleinek H p  típ u sa ; a különböző H p  típusú  szülőpárok előfordulási
gyakorisága.

Ahp-s
gyermek

Szülőpárok

H p típusa
ta lá lt

szám ított
%n %

0 H p  1 - l x l - l 0 0 ,0 1 ,78
3 1 — 1 X 2 — 1 3 5 ,5 12,28
6 1 — 1 X 2 — 2 6 11 ,1 10,85

26 2 - 1 x 2  1 22 4 0 ,7 21 ,16
21 2 — 1 x  2 — 2 16 2 9 .6 37 ,40

7 2 — 2 x 2 — 2 6 11,1 16,52
1 0 — 0 x 2 — 2 1 1,8 0 ,01

64 54 9 9 ,8 1 00 ,00

Az eredm ényeket elemezve, a következők á llap íthatók  meg:
1. A 64 ahp-s gyerm ek összesen 54 szülőpártól szárm azott. Ez u tóbb iak  

között egyetlen esetben sem volt megfigyelhető a H p 1— l x  Hp 1 —1 keresz
tezés. A H p 1—1 típus a szülők k ö zö tt mindössze 9 esetben ( =  8,3% ) fordult 
elő, am i lényegesen a la tta  van e típ u s hazai átlagos gyakoriságának ( =  
=  kb. 13%).

2. A szülőpárok közö tt a H p 0— O x H p  0—0 keresztezés nem  fo rdu lt elő 
és mindössze egy esetben volt az egyik szülő Hp 0 —0 fenotípusú.

3. Az ahp-s gyerm ekek szülei között a szám íto ttnál lényegesen nagyobb 
arányban  fordult elő a Hp 2— 1 X Hp 2— 1 keresztezés. Ugyanekkor a Hp 
2—2 X H p 2—2 keresztezések szám a a szám íto ttnál alacsonyabbnak bizonyult.

Megbeszélés

V izsgálataink eredm ényeit összevetve az irodalm i adatokkal, a követ
kezőket á llap íthatjuk  meg:

1. Az ahp. előfordulási gyakorisága tek in te tében  saját jelenlegi vizsgá
lati eredm ényeink (ugyanekkor 1971. és 1972. évben közölt eredm ényeink is)
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nagyon közel állnak az ú jabban közölt európai eredm ényekhez. E nnél ala
csonyabb értékeket eddig csak H ollandiában [12] és Svédországban [34] 
ta lá ltak . Vélem ényünket az abp. gyakorisági értékek  tek in te tében  fentebb 
m ár k ifejtettük .

2. Eredm ényeink megerősítik a külföldi szerzők többsége á lta l képviselt 
álláspontot, am ely szerint ahp-s gyerm ek Hp 1— 1 X Hp 1— 1 keresztezéséből 
nem  szárm azhatik . Viszont nem k izárt ahp-s gyerm ek születése, ha az egyik 
szülő Hp 1—1 típusú . (Eseteink közö tt 9 ilyen fo rdult elő.)

3. Megfigyeléseink, amelyek szerin t a H p 2— 1 X Hp 2— 1 keresztezé
sekből viszonylag több  abp-s u tód  szü le te tt, m in t más keresztezésekből, 
m egerősítik Giblett [15], Sutton és K arp [57], F alk és P rokop [11] meg
figyeléseit. M egemlítendőnak ta r t ju k  ezzel kapcso la tban , hogy F alk és 
P rokop 6 ahp.-s gyerm ek szülei közö tt Hp 2— 2 X H p 2 - 2  keresztezést egyet
len esetben sem ta lá lt.

4. Mivel az ahp. velejárója a H p szint rendk ívü l alacsony volta , csupán 
ezen az alapon elsősorban a Hp 2—2 X H p 2—2 keresztezésekből volna várható  
ahp.-s utódok szárm azása. Galatius- J ensen [13], H auge és m tsai [19] 
ilyen megfigyelésekről is szám oltak be. E zt a fe lté telezést sem a 3. pontban  
em líte tt szerzők, sem sajá t jelenlegi v izsgála ta ink  nem  tám asz tják  alá. így  
te h á t más tényezők szerepére is gondolnunk kell. U talni k ívánunk  i t t  ezzel 
kapcsolatban arra, am it a bevezetőben a H p 2— 1 és Hp 2—2 típusokról 
m ondottunk , hogy ti. ezek igen érzékenyek a különféle zavaró hatásokra  a 
H p szint tek intetében. E zt b izonyítják  „v izsgálati eredm ényeink” c. fejezet
5. pon tjában  ism erte te tt megfigyeléseink is. Mai ism ereteink b irtokában  
feltételezhetjük, bogy a „zavaró h a tá so k ”  há tte réb en  genetikai tényezők, 
közelebbről a H p2m-nek nevezett m utáns alléi já tszan ak  szerepet. Úgy véljük, 
hogy vizsgálataink eredm ényei ezt a fe lté telezést alátám asztják . Viszont 
nincsen m agyarázat arra , hogy m iért fordul elő ez az alléi gyakrabban  a Hp 
2— 1 típusban, ill. a H p 1 allellel kom binálódva, m in t a Hp 2—2-ben.

5. V izsgálataink eredményei nem  tám asz tják  alá azt az egyes szerzők 
á lta l képviselt álláspontot, amely szerint az ahp. gyakrabban  fordul elő olyan 
gyermekeknél, akiknek legalább egyik szülőjénél szintén ahp. fordul elő. Mint 
m egfigyelhettük, a 64 ahp-s gyermek szülei k ö zö tt csupán egy ahp-s fordult 
elő. Ezenkívül, a 2000 vizsgált családból 9-ben fo rdu lt elő az apánál vagy  az 
anyánál ahp. anélkül, hogy ezt a gyerm ekek közül egy is örökölte volna.

6. Az ahp.-nak a nem ek közötti előfordulása tek in tetében  nem  figyel
tü n k  meg tú lsú ly t a nők javára, sőt ellenkezőleg, gyakoribbnak ta lá ltu k  a 
férfiak  között. Régebbi közlem ényeinkben [50, 51] 30 ahp. esetről szám oltunk 
be. K öztük  az arány  16 : 14 volt a férfiak  jav á ra . Jelenlegi v izsgála ta inkban  
az arány  5 : 4, ugyancsak a férfiak jav á ra . A k é t eredm ényt összesítve 21 : 18 
arány  m utatkozik  a férfiak javára . Az eltérés nem  szignifikáns, így azt a 
következtetést levonhatjuk , hogy az ahp. előfordulásában (felnőtt, egészséges 
egyéneknél) férfiak és nők között lényeges különbség nincsen.

A rendelkezésünkre álló vizsgálati eredm ények figyelem bevételével 
m egállapíthatjuk, hogy az abp. keletkezésének kérdésére m a még biztos választ 
nem  tu d u n k  adni. Ebhez 3 generáció H p típus és Hp szint v izsgálatainak 
eredm ényére lenne szükség. Ezen k ívü l fontos felvilágosításokat k ap h a tn án k  
a kérdés m egválaszolásához újszülött ikerpárokon végzett hasonló vizsgálatok 
eredm ényeiből is.
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Összefoglalás

1. 4000 fe lnő tt, egészséges, egymással vérszerinti rokonságban nem  álló, 
kb. fele részben férfi és nő (többségében 20—30 éves) személyen végzett Hp 
típus vizsgálatok kapcsán 9 esetben észleltük az ahp. előfordulását. Ez 0,225%- 
-os előfordulási gyakoriságot je len t. Az ahp. előfordulásában férfiak  és nők 
közö tt értékelhető különbség nem  figyelhető meg, bár az ahp. a férfiaknál 
kissé gyakrabban fordult elő. — 2. 2119 2 éven aluli korcsoportba tartozó  
gyermek között 20 ( =  0,94%) esetben figyelhettük  meg az ahp. előfordulását.
■— 3. 4 hónaposnál nem  idősebb csecsemőknél 56% -ban volt a Hp típus meg
állapítható . Ä 6 hónaposnál idősebb csecsemők között viszont az ahp. gyakori
ság nem  különbözött lényegesen az 1 éven felüliekétől, ill. a fe lnőttekétől. —
4. 14 ahp-s anyának  16 gyermekénél a Hp 1— 1 típus egyetlen esetben sem 
fo rdu lt elő. — 5. 9 családban, ahol a szülők egyike ahp-s volt, a gyerm ekek 
között ahp. nem  fordult elő. —  6. 64 ahp-s gyerm ek szüleinél a H p 1— 1 X Hp
1— 1 keresztezés egyetlen esetben sem fordult elő. De nem volt m egfigyelhető 
H p 0—O x H p  0— 0 keresztezés sem. Ez u tóbb i megfigyelés ellen tétben  áll 
egyes szerzők felfogásával, am ely szerint az ahp. gyakrabban fordul elő olyan 
gyermekeknél, ak ik  Hp 0—0 X H p 0—0 szülőpároktól születtek. —  7. Meg
figyeléseink a látám asztják  azt a feltevést, hogy az ahp. keletkezésében egy 
m utáns alléi (a H p2m) szerepe feltételezhető.
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D A TA  ON T H E  O C C U R R E N C E  A N D  FO R M A T IO N  O F  A H A PT O G L O R IN A E M IA  
(H Y P O H A P T O G L O B IN A E M IA )

B . R ex -K is s  and L . Szabó

In  th e  course o f ex am in ing  4000 a d u lt  h ea lth y  in d iv id u a ls  ab o u t h a lf  m ales th e  o th er 
fem ales (m ainly  b e tw een  20— 30 y e a rs  o f age) and  ca rry in g  o u t  H p  ty p e  te s ts  we n o ted  th e  
occurrence of ahp  in  9 case. T h a t m ean s a 0 ,225%  freq u en cy  o f occurrence. No n o tab le  diffe
rences could be  obse rv ed  in  th e  occurrences o f ahp . be tw een  m ales an d  fem ales, b u t  i t  occurred  
s lig h tly  m ore in  m ales. O f 2119 c h ild ren  below  tw o y e a rs  i t  was d e te c te d  in  20 cases 
( — 0 ,94% ). In fa n ts  o f no  m ore th a n  fo u r m o n th s  th e  H p  ty p e  was found  in  5 6 % . A bove 6 
m o n th s  th e  freq u en cy  o f occurrence d id  n o t differ essen tia lly  from  th a t  o f ab o v e  1 and th e  
a d u lts . O f 14 ah p  m o th e rs  th e  16 ch ild ren  d id  n o t in  one in s tan c e  hav e  e ith e r o f th e  H p  ty pes. 
I n  9 fam ilies w here  one of th e  p a re n ts  h a d  ahp  th e  c h ild ren  d id  n o t h a v e  i t .  The H p  
1—1 x H p  1— 1 crossing  d id  n o t occur in  an y  of th e  64 ah p  ch ild ren ’s p a ren ts . M oreover th e  
H p  0— 0 X H p  0— 0 crossing  could n o t b e  d e te c te d  e ith e r. T h e  l a t te r  is in  o p p o sitio n  to  certa in  
o b se rv atio n s o f o th e r  a u th o rs  acco rd ing  to  w hich th e  H p  0 — O x H p  0— 0 occurs m ore often  
in such  ch ild ren  w hose p a re n ts  h a d  H p  0— 0 X H p  0— 0. O u r ob se rv a tio n s su p p o rt th e  supposi
tio n  th a t  in  th e  d ev elo p m en t o f a p h  a  m u ta n t  allele (H p 2m) m ay  be responsib le.
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V I T A  R O V A T

MATEMATIKAI MODELLEK A BIOLÓGIÁBAN
(G o n d o la to k  a  m a te m a tik a  és a m ate m a tik a i m odellezés jo b b  b io lóg ia i a lk a lm a zá sá n ak

néh án y  p ro b lém ájáró l)

T E L E G D I LÁSZLÓ
M TA  S z á m ítás tech n ik a i és A u to m atizá lá s i K u ta tó  In té z e te , B u d ap est 

B eérk eze tt: 1976. ja n u á r  10-én

M atematika a biológiában

M inden tudom ány fő célja hasznos új ism eretek szerzése, a világ egyre 
jobb megismerése. A m atem atika esetében a „világ” szó két dolgot is je len thet: 
az elm életi vagy „ tisz ta”  m atem atikusok szám ára, akik tudom ányukat első
sorban önm agáért, belső szépségeiért és következetességéért szeretik, a m ate
m atika v ilágát; egyéb tudom ányok m atem atiká t alkalm azni kívánó k u ta tó i 
szám ára, ak ik  a m atem atik á t elsősorban sajá t terü le tükön  já tszo tt szerepéért 
szeretik; az anyagi világot, az alkalmazó m atem atikusok szám ára, ak ik  közé 
e cikk író ja  is tartoz ik , pedig m indkettő t, de az u tó b b it nagyobb súllyal.

A fizikában  Newton m unkássága óta folyam atosan egyre nagyobb a 
jelentősége a különböző jelenségek m atem atikai m ódszerek segítségével tö r
ténő  leírásának. N apjainkban  más tudom ányokra is . jellem ző az a nagy
fokú törekvés, hogy a m atem atikai m ódszereket széleskörűen alkalm azzák . . . 
A »matematizálódás« folyam ata m indenü tt a tudom ány jelentős fejlődésével 
já r , értékes eredm ényeket hoz felszínre és új terü le teket n y it meg a . . . tu d o 
m ányos k u ta táso k  e lő tt” (lásd Itelszon [1969]).

A m atem atikai m ódszerek használata ugyan a biológiában is v i ta th a ta t
lanul terjed , de sok részterü leten  túlságosan lassan. E nnek  nemcsak objektív  
okai vannak . A biológiában alkalmazó m atem atikusokból és a m atem atikát 
alkalm azni kívánó biológusokból gyakran hiányzik a „m ásik  oldal” gondol
kodásm ódjára való törekvés és az együttm űködési készség. Sok biológus — 
különböző tévhiedelm ekből kifolyólag —  eleve elzárkózik a m atem atika alkal
m azásától. M iért helytelen ez a m agatartás?

1. K özism ert és elism ert, hogy milyen sok fizikai jelenség írha tó  le 
különböző m atem atikai módszerek segítségével.

2. N agyon nehéz összehasonlítást tenni két olyan különböző tudom ány- 
terü le t közö tt, m int a biológia és a fizika. H a ezt mégis megtesszük, azt lá tju k , 
hogy a fizika m agasabb fejlődési stád ium ban van (az ún. elméleti szakaszban). 
A biológiával ellentétben a fizika lényegében k ia lak íto tta  saját, fizikai —  nem  
m atem atikai! — nézőpontjá t és aíapelveit, am elyekre építve a különböző 
fizikai kérdéseket egységesen, közös nyelven, szabatosan és egyértelm űen, 
ugyanakkor fizikai szem lélettel tud ja  tárgyalni.

3. A m atem atikai meggondolások és eszközök térhód ítása  ellenére a 
fizika te h á t nem  vált a m atem atika részévé. Sőt, a m atem atikai módszerek 
alkalm azása k im ondottan  elősegítette a fizika fent é r in te tt sa já t fejlődését.

4. A m atem atika — a logikához hasonlóan — sem nem  term észettudo
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m ány, sem nem  társadalom tudom ány; elméletileg egyform án alkalm azható 
fizikában, kém iában, biológiában, szociológiában, nyelvészetben stb.

5. A gyakorlatban a m atem atika  biológiai alkalm azása messze elm arad 
a fizikai m ögött. Ennek tö rtén e ti és egyéb okai vannak. U tóbbiak közül a 
legfontosabbak a következők:

i) a fizikával szemben i t t  igen sok kérdés alapvetően nem  k v an tita tív  
jellegű, ezért m atem atikai m egfogalmazása az ismert és kidolgozott matematikai 
diszciplínák segítségével egyáltalában nem  vagy alig lehetséges;

ii) am íg a fizikai m ennyiségek gyakran csak mérési h ibák következté
ben m u ta tn ak  véletlen ingadozást, addig a biológiában ez rendszerin t a vizs
gált m ennyiségek lényegi tu lajdonsága;

iii) egy sor biológiai mennyiség igen nehezen m érhető.
Ezek az okok önmagukban nem  indokolnának minőségi vagy  nagyságrend
beli különbséget a m atem atika biológiai és fizikai alkalm azása között. Lénye
gesebbek a (tő lük  nem függetlenül ható) tö rtén e ti okok. A m atem atika több  
fejezete ugyanis éppen fizikai alkalm azások hatására  és céljából alakult ki. 
U gyanakkor ez a folyam at a biológiai alkalm azások vonatkozásában  még 
kezdeti s tád ium ban  van. Felgyorsítása a biológusokkal szem ben is tám asz t 
követelm ényt. Arról van szó, hogy , , . .  . ha elfogadjuk, hogy a biológiának van  
önálló tá rg y a , akkor azt is el kell fogadnunk, hogy ezen önálló tárggyal csak 
— legalábbis részben — önálló . . . (metodológia) lehet adekvát. Éppen ezért 
nemcsak az a kérdés, hogy a meglevők közül milyen m atem atikai elméletek al
kalm asak a biológiai fo lyam atok leírására, hanem  sokkal inkább  az, hogy 
milyenek kifejlesztése szükséges. I t t  az ideje, hogy a biológia is »feladja ren 
delését« a m atem atikának , »konfekció« he lye tt »sajátos testa lk a táh o z  illő, 
m éretre szab o tt ruhát«  viseljen. A feladat te h á t a biológia »m atem atikum á- 
nak« fe ltá rása” (lásd Gáspár, P álvölgyi és Valló [1975]). Ehhez term észe
tesen a m atem atikusoknak  is segítséget kell nyújtan iuk .

6. Nem  szabad tú l sokat várni — és esetleg ezért is félni — a m atem ati
kától. A biológiai jelenségek okainak fe ltárásában  a m atem atikai módszerek 
csak segédeszközök. T artsuk  szem előtt az t a régi elvet, hogy „ . .  . a biológiát 
m atem atikával, de nem m in t m atem atik á t”  (lásd J ohannsen [1909]) kell 
művelni. M ásrészt valam ely biológiai jelenség — term észetszerűleg egyszerű
síte tt — m atem atikai le írásá t nem  olyan kísérletnek kell felfogni, amelynek 
célja a jelenség „befogása”  a m atem atikai módszerek „há ló jába”  (lásd 
Lugosfalvi [1974]).

A m atem atika alkalm azása során sok esetben hasznos vagy akár szük
séges lehet szám ítógép, szám ítástechnikai eszközök használata. Szoros, gyak
ran nem csak igen gyümölcsöző, hanem  lényegi kapcsolatuk ellenére fontos az 
alkalm azott m atem atika és a szám ítástechnika m egkülönböztetése.

M atematikai modellezés

N apja inkban  a k ísérleti technika fejlődése a biológiában igen gyors. 
Ez , , . . .  egyre gazdagabb kísérleti anyag egyre elm élyültebb megfigyelését 
teszi lehetővé”  (lásd Bálint [1974]). Mind több  és több ad a to t gyűjtenek és 
elemeznek. Ezzel párhuzam osan egyre több  esetben kerül sor konkrét bioló
giai objektum ok, jelenségek vagy folyam atok num erikus ada ta inak  m ate
m atikai-statisztikai analízisére. Ez az analízis egyes esetekben egészen elemi,
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csupán az adatok  különböző szem pontok szerinti rendezéséből és átlagszám í
tásokból áll, más esetekben viszont ezeket kom plex biom etriai értékelés és 
k u ta tá s  egészíti ki.

Az ada tok  gyűjtésével és elemzésével kapcsolatban lényeges kérdések 
m erülnek fel. Milyen ada tokat gyűjtsünk? H ogyan értelmezzük analízisük 
eredm ényét? Mivel a vizsgált ob jek tum ot, jelenséget vagy fo lyam ato t a maga 
teljességében sohasem ism erjük, az ilyen kérdések megválaszolásához közelebb 
ju th a tu n k , ha m egpróbáljuk egy olyan egyszerűbb, eszmeileg elképzelt (ez 
persze nem  zárja ki a gyakorlati m egvalósíthatóságot) rendszerrel helyette
síteni, am ely összhangban van ad a ta in k  milyenségével és analízisük eredm é
nyével is. Az ilyen rendszereket, m in t ism eretes, tudom ányos modelleknek* 
nevezzük. A m atem atika  biológiai —  és sok más — alkalm azásának egyik 
legfontosabb m ódja éppen a m atem atikai modellezés, m atem atikai modellek 
konstruálása, fejlesztése és tanulm ányozása.

Az eredeti problém a — in  vivo vagy in vitro —  mindig az élővilágban 
születik. Biológus á lta l történő tanulm ányozása egyben a m atem atikai model
lezés első lépése is. E nnek  során a cél minél több  olyan inform áció gyűjtése, 
am elyik a problém ához kapcsolódik. Ezek értelmezése, megszűrése és in teg
rálása i t t  még nem  elsőrendű fe ladat.

A szóban forgó biológiai ob jek tum , jelenség vagy  folyam at kezdeti tan u l
m ányozása u tán  a következő lépés a problém a minél szabatosabbá tétele. 
Arról van  szó, hogy a probléma vizsgálata kezelhetetlenül kom plex lenne, 
ha m indent figyelem be vennénk. E zé rt feltétlenül szükség van egyszerűsítő 
feltevésekre: elhanyagolásokra és közelítésekre, idealizálásra, a valóságtól 
való bizonyos elvonatkoztatásra. Az információ egy részét m int lényegtelent 
figyelm en kívül kell hagyni. E hhez ki kell válasz tan i azokat az alapvető  
szem pontokat, am elyek alapján az információ értelm ezhető és —  általában  
korán tsem  könnyen —  eldönthető, hogy mi lényeges és mi nem. Ezen szem
pontok szerint tö rtén h e t most m ár meg a m egm aradt és lényegesnek gondolt 
inform áció in tegrálása. A m atem atikai modellezés m ásodik nagy lépése teh á t 
a biológiai modellezés (ami persze tö b b , m int pusztán  a m atem atikai model
lezés egy lépése), megfelelő biológiai modell konstruálása és tanulm ányozása. 
Ez gyakran  v isszahat az előző lépésre: a biológiai modellhez szükség lehet 
kiegészítő inform ációra. (Ez viszont szükségessé teh e ti a biológiai modell 
m egváltozta tását, és így tovább.)

Más modellekhez hasonlóan egy biológiai modell sem lehet m inden tek in 
te tb en  kielégítő, hiszen a valóságot nyilvánvalóan nem  tu d ja  annak  teljes 
bonyolultságában tükrözn i. (Ebben az esetben egyébként m ár nem  is lenne 
modell.) Minél közelebb van ehhez, annál nehezebben kezelhető. A jósága 
nagyrészt a ttó l függ, hogy a te t t  egyszerűsítő feltevések milyen m értékben 
veszik figyelem be a lényegest és h ag y ják  figyelm en k ívül a lényegtelent.

A m atem atikai modellezés harm adik  lépésében a biológiai modellben 
szereplő m ennyiségeket, fo lyam atokat, fogalm akat, relációkat és egyéb állí
táso k at m atem atikai nyelvre „fo rd ítju k  le” , teh á t a biológiai m odelltől elju
tu n k  a m atem atikai modellhez. Ez a lépés a legkevésbé definiált, a legkritiku
sabb a m atem atikai modellezés során. E gyarán t követel biológiai és m ate
m atikai ism ereteket, ezért hatékonyságát nagy m értékben növeli, h a  biológus

* A kü lönböző  m odell-fogalm akkal ezen  c ikk  k e re téb en  n em  k ív án u n k  fog lalkozni.
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és m atem atikus k u ta tó k  együttm űködésének az eredménye. Sok esetben 
visszahat az előző lépésre: szükségessé teheti a biológiai modell m ódosítását.

A m atem atikai modellezés negyedik lépése tisz tán  m atem atikai: m ate
m atikai mennyiségekre vonatkozó definíciókból, axiómákból és tételekből 
különböző m atem atikai következtetéseket vonunk le. Ennek során a fő cél 
persze nem  új m atem atikai eredm ények elérése (noha gyakran erre is szükség 
van), hanem  olyanoké, m elyeket m ost m ár a biológia nyelvére „leford ítva” 
— ez a m atem atikai modellezés ötödik lépése — , minél több új inform ációt 
nyerünk a vizsgált biológiai objektum ról, jelenségről vagy folyam atról.

A hatodik, utolsó lépés a (biológiai) eredm ények értelmezése és értékelése. 
Ez valam ennyi korábbi lépésre v isszahathat, szükségessé teh e ti közülük 
néhány vagy akár az összes m ódosíto tt m egism étlését. Ez a visszacsatolás 
alapvető fontosságú. Azt fejezi ki, hogy a m atem atikai modellezés folyam at: 
m odell-sorozatok konstruálása. Egy m odellt sohasem  szabad véglegesnek 
tekinteni. M ielőtt és miközben ép ítünk  rá, tö rekednünk kell alapos megis
merésére, állandóan kritikus szemmel kell vizsgálnunk és szükség esetén 
válto z ta tn u n k  kell ra jta . Úgy k e ll , , . . .  m ódosítani vagy  átalak ítan i, hogy jobban 
kielégítse ko rlá tozo tt ad a ta in k at vagy azok szélesebb körét, és esetleg keresni 
kell a modell teljesen új fo rm áit”  (lásd Stoff [1973]).

A vizsgált biológiai objektum , jelenség vagy folyam at különböző m ate
m atikai modelljei m eghökkentően különböző eredm ényeket ad h a tn ak . In tu i
tív , m atem atikai-statisztikai vagy egyéb meggondolások alapján lehet — de 
term észetesen nem  kötelező — választani közülük (lásd Maki és Thompson 
[1973]).

M atem atikai modellek alkalm azásakor még a következő szem pontokat 
is figyelembe kell venni:

1. Olyan m odellt kell választani, am ely nem  tú l egyszerű (hogy ne legyen 
irreális és a segítségével levonható következtetések ne legyenek triviálisak), 
de nem  is tú l bonyolult (hogy ne legyen kezelhetetlen), am elynek „kifizetődő”  
az alkalm azása olyan értelem ben, hogy a modell eredményei „m egérik” a 
te t t  — anyagi és szellemi — ráford ításokat.

2. A használt m atem atikai m ennyiségeknek, form uláknak és eljárások
nak  lehetőleg szemléletes jelentéssel kell bírn iuk.

3. Az alkalm azott m atem atikai meggondolások és m ódszerek fő vonz
ereje egzaktságukban és egyértelm űségükben rejlik: egy m atem atikai bizo
ny ítás k itűnő  eszköz arra, hogy egy biológus k u ta tó  meggyőzze m agát és m áso
k a t valam ely állítás érvényessége felől. Ezért egyértelm űen definiáljunk fogal
m akat és m ondjunk ki té teleket. M ondjuk meg világosan, hogy m it bizonyí
tu n k  és m it nem. H a bizonyítunk, azt precízen tegyük.

4. Ne akarju n k  m indent bizonyítani, használjunk heurisztikus meg
gondolásokat is. T artsu k  szem elő tt, hogy , , . .  . a valóságból sokkal több ism er
hető meg, m int bizonyítható  be”  (lásd F eynman [1966]).

5. Ne feledkezzünk meg arról, hogy bárm ilyen szép és hasznos is egy 
m atem atikai modell tisztán  m atem atikailag, lehet, hogy biológiai szem pont
ból egyáltalában nem  az.

6. M atem atikai modellezésnél a legfontosabb szabály, hogy nincs konk
ré t szabály: ahány  problém a és modell, annyiféle. A m atem atikai modellezést 
csak konkrét feladatokon keresztül lehet m egtanulni.

Számos olyan biológiai problém a van, am elyik a m atem atikai-statisztikai 
értékelésen túlm enően is igényel m atem atikai m egfogalmazást és tárgyalást,
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de az ism erte te tt m atem atikai modellezési eljárás során gyakorlatilag kezelhe
tetlen  modellekre vezet. Ilyen  esetekben célszerű lehet a problém a biológiai 
modelljének (számítógépes) szimulációja. Ez a m atem atika alkalm azásának 
harm adik  fő m ódja (noha tu lajdonképpen a m atem atikai modellezés speciális 
esete).

D eterm inisztikus és sztochasztikus m odellek

Különböző szem pontok szerint különböző modell-osztályok vannak. A 
m atem atikai modelleknek i t t  m ost csak k é t nagy osztályával foglalkozunk, 
azokkal is csak vázlatosan.

Tegyük fel, hogy az élővilág valam ely  objek tum ának , jelenségének 
vagy folyam atának  m atem atikai m odelljét akarjuk  m egkonstruálni. A v izs
gált objektum , jelenség vagy folyam at á lta láb an  rengeteg tényezőtől függ. 
Ezek a tényezők a modell szem pontjából a következő típ u sú ak  lehetnek:

i) nem  ism erjük őket;
ii) nem  tu d u n k  a tő lü k  való függésről;

iii) nem ism erjük a tő lü k  való függés form áját;
iv) nem  vesszük explicit módon figyelem be őket (nem  annyira lényege

sek, m int am ennyire bonyolítanák a m odellt);
v) explicit módon figyelem be vesszük őket a modellben.

Az olyan modelleket, amelyek az i— iv) típusú tényezőket teljesen 
figyelm en kívül hagyják, am elyekben a különböző, időben állandó, ill. változó 
m ennyiségek egyértelm űen m eghatározo ttak  (m atem atikai szabatossággal 
ez t úgy m ondjuk, hogy nem  ún. valószínűségi változók, ill. sztochasztikus 
folyam atok), determ inisztikus modelleknek nevezzük. A m atem atikai m odel
lek egy másik, nehezebben kezelhető nagy osztálya a sztochasztikus modellek.

„A jó sztochasztikus modell nem nyugszik bele az egyéb m eghatározott
ságok elhanyagolásába, hanem  valószínűségi változókkal (és sztochasztikus 
folyam atokkal) m egpróbálja az elhanyagolásokat, illetve az ismeretlen össze
függéseket is figyelembe venni. A sztochasztikus modellben teh á t valószínű
ségi változók (és sztochasztikus folyam atok) form ájában m egjelenik a modell 
véletlenje, mely nem csak a (vizsgálat) tárgy(ának) minőségére jellemző o b jek 
tív  véletlent fogja tükrözni, hanem  pl. oksági ism ereteink h iányát, tu d a tla n 
ságunkat is” (lásd Gáspár, P álvölgyi és Valló [1975]).

A sztochasztikus modellek fontosságát aláhúzza az a m ár em lített tén y , 
hogy a biológiai m ennyiségeknek rendszerin t lényegi tu lajdonsága, hogy 
véletlen ingadozást m u ta tnak .

Konklúzió

Valamely m atem atikai modell jóságát alátám asztja, h a  a segítségével 
levonható  következtetések összhangban v an n ak  konkrét objektum ok, je len 
ségek vagy folyam atok megfigyelésének eredm ényével. U gyanakkor azonban 
egy jó m atem atikai modell haszna gyakran nem  csupán ez a jósló képesség, 
hanem  az, hogy lehetőséget n y ú jt a vizsgált objektum , jelenség vagy folyam at 
m élyebb m egértésére, lényegének jobb m egragadására, új fogalm ak bevezeté
sére és minőségileg új következtetésekre.
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M A TH EM A T IC A L  M O D E L S  IN  B IO L O G Y  

László Telegdi
C o m p u te r and A u to m a tio n  In s t i tu te ,  H u n g a rian  A cad em y  o f Sciences

A lth o u g h  m ath em a tica l m odels come u n d isp u ta b ly  in to  g e n e ra l use in b io lo g y , th is  
process is to o  slow. This h as n o t  on ly  ob jective  reaso n s . M a th em atic ian s (applying in  b io logy) 
and  b io logists (w ishing to a p p ly  m ath em atics) a lik e  lack  a biological resp . m a th e m a tic a l w ay 
o f th in k in g  a n d  readiness to  co o p era te . M any b io lo g ists  —  in consequence  of v a r io u s  m is
conceptions —  are  averse to  a p p ly in g  m a th e m a tic s  in  advance. T h e  f ir s t  p a r t  o f  th e  p a p e r 
deals w ith  th e  reasons for re je c t in g  th is a tt i tu d e .

N o w ad ay s ex p erim en tal tech n iq u es in  b io lo g y  are develop ing  v e ry  qu ick ly . A n  ever 
increasing  a m o u n t of d a ta  a re  co llected  and  a n a ly se d . The m a th e m a tic a l s ta tis tica l analysis 
o f n um erica l d a ta  of biological o b jec ts , p h en o m en a  or processes a re  carried  ou t to  a n  ever
growing e x te n t .  A lo t of im p o r ta n t  questions a rise  h e re  which m ay  b e  answ ered m ore  easily  if  
we try  to  re p la ce  th e  object, p h en o m en o n  or p ro cess  investiga ted  b y  im agin ing  a m o re  sim ple 
system  —  a  sc ien tific  m odel — w h ich  is in a cco rd an ce  w ith  the  p ro p e rtie s  of our d a ta  as well 
as w ith th e  re su lt  o f their a n a ly s is . One of th e  m o s t re levan t w ay s o f  applying m a th e m a tic s  
in biology is ju s t  th e  m a th e m a tic a l m odelling, th e  construction , d ev elo p m en t a n d  s tu d y  of 
m a th e m a tic a l m odels. S u b seq u en t p a rts  of th e  p a p e r  deal w ith  th e  process of m a th e m a tic a l 
m odelling, w i th  m ath em atica l m odels.

T he ap p ro p ria ten ess  o f a  m a th e m a tic a l m o d e l is su p p o rted  b y  th e  fact t h a t  th e  con
clusions w h ich  can  be draw n w ith  i ts  help a re  in  k eep in g  w ith th e  r e su lt  o f the  o b se rv a tio n  of 
real ob jec ts , phenom ena or p rocesses. A t th e  sam e  tim e, th e  b e n e f i t  derived fro m  a  good 
m ath e m a tic a l m odel consists n o t  only of th is  p red ic tiv e  cap ac ity  b u t  also in e n ab lin g  th e  
problem  u n d e r  investiga tion  to  b e  b e tte r  u n d e rs to o d , su b s ta n tia l new  concepts to  b e  in 
troduced , a n d  qu a lita tiv e ly  n ew  conclusions to  b e  draw n.

68



NÉHÁNY GONDOLAT A BIOLÓGIAI MODELLEZÉSRŐL
(M egjegyzések T elegdy  L ászló „M atem a tik a i m odellek  a b io lóg iában”  c. do lgozatáva l

k ap cso la tb an )

G Á N T I T IB O R
A g rá rtu d o m á n y i E g y etem , F iz ika i T anszék , Gödöllő

Sokfelé lehet e lm efu tta tásokat olvasni a biológiai modellezéssel kapcso
latosan, de ezekben rendszerint vagy a filozófiai vagy a m atem atikai szem 
pontok dom inálnak, s ha biológiai specifikum  egyáltalán ta lá lható  bennük, 
az többnyire hom ályos, definiálatlan, a tisz ta  gondolkodás összezavarására 
való. Öröm teh á t, hogy egy m atem atikus tollából elfogulatlan, tiszta logikával 
felépített, a biológia m atem atikai modellezésében a biológia és a m atem atika 
helyét és érték rend jét, fontosságát és lehetőségét egyarán t elfogulatlanul 
megítélő cikk lá t napvilágot. Amikor mégis megjegyzéseket fűzök e cikkhez, 
azt nem azért teszem , m intha v itáb a  akarnék szállni a cikk szerzőjével, ellen
kezőleg, tovább  szeretném  boncolgatni á llításait a biológia nézőpontjából, 
m árcsak azért is, m ert meggyőződésem, hogy a biológia nem  nélkülözheti 
to v áb b  sa já t alapvető  biológiai modellrendszerének felállítását, enélkül bele
fu llad  adattöm egének katasztrofális m ennyiségű bábeli adathalm azába.

A modellezést m ind járt két nagy csoportba különíteném  el, az egyik, 
am ikor valam ely konkré t jelenséget szeretnénk mennyiségileg leírni, s ehhez 
szükséges a megfelelő (biológiai, kémiai, fizikai stb .) modell felállítása s ennek  
m atem atikai irányba való továbbfejlesztése. A másik, am ikor egy tudom ányág 
m odellrendszerét, alapm odelljeit kell felállítani azzal a követelm énnyel, hogy 
egy bonyolult, de rokonságban levő jelenségcsoport (pl. kém iai jelenségek, 
m echanikai jelenségek stb .) m inden jelenségének leírására néhány  alapmodell- 
ből és alapfogalom ból kiindulva logikailag ellentm ondásm entes — m atem ati
kailag  tá rgyalható  —  rendszert lehessen nyerni.

A logikai ellentm ondásm entesség azonban érdekes m ódon csak az ép ü 
letre vonatkozik , az alapokra nem , hiszen az alapfogalm aknak végtelenül 
le tisz títo tt, kizárólag a legalapvetőbb tulajdonságokkal bíró absztrakcióknak 
kell lenniök, akkor is, ha így esetleg a tap asz ta la tta l, a józan ésszel és a log iká
val is éles ellentm ondásba kerülnek. Nagyszerű példa erre  a mechanika^ 
am elynek legalapvetőbb fogalma, a töm egpont három szorosan is abszurdum .

Hogy m iért? Először is tarta lm azza a geom etria alapfogalm ának az 
abszurd itását: olyan valam i, am inek egyik irányban  sincs kiterjedése, k ite r 
jedés nélküli és mégis valam i. Ez a józan észnek, a valós világ tap asz ta la ta in ak  
és a logikának egyarán t ellentm ond. Nem kisebb ellentm ondás a m ásodik 
állítás sem, hogy ti. töm ege van, noha nincs kiterjedése. Ez a második abszur
dum. A harm adik  pedig, hogy ehhez a ponthoz tetszőleges nagyságú töm eget 
rendelhetünk, annak  ellenére, hogy eddig kizárólag olyan tapasz ta la tokkal
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rendelkezünk, miszerint a d o tt  testnek a d o tt  körülm ények között a töm ege is 
m eghatározott.

És mégis, ez a három szorosan is abszurd  absztrakció olyan épületnek 
ad alapot, m in t a m echanika, amely techn ika i civilizációnk egyik legfontosabb 
pillére. T eheti pedig azért, m ert m atem atikai, geom etriai és fizikai tu la jd o n 
sággal eg y a rán t rendelkezik, mégpedig —  és éppen ez a csodálatosan szép 
benne — egyetlen m atem atikai, egyetlen geometriai és egyetlen fizikai speci
fikum m al. M atem atikai specifitása az egysége, hogy minden töm egpont 
abszolút pontossággal egy egész (nem úgy, m int bárm i m ás a világban, ahol 
nincs két olyan létező, am i abszolút pontossággal megegyezne a m ásikkal). 
Geometriai specifitása a k iterjedés nélkülisége, vagyis hogy helye egy koordi
nátarendszerben  abszolút pontossággal m egadható szám ok segítségével (szem
ben m inden m ás, k iterjed t testte l). H arm adik  a fizikai, hogy tömege van , s így 
a tömeghez kapcsolódó fizikai tulajdonságok abszolút pontossággal elhelyezhetők 
a geom etria terében és mennyiségileg le írha tók  a m atem atika  nyelvén.

E gyetlen  valami (a töm egpont) azálta l, hogy három  különböző tudom ány- 
területhez (a m atem atikához, geom etriához, m echanikához) tartozó  egy-egy 
tu lajdonsággal rendelkezik, összekapcsolja e három tudom ány m odellrend
szerét egyetlen, logikailag h ibátlan  rendszerbe: a m echanika tudom ányába. 
Term észetesen absztrakt alapokból k iindulva bárm ilyen m atem atikai és geo
m etriai apparátussal csak absz trak t eredm ényeket k ap h a tu n k : ezek az ered
mények azonban  újabb abszurd itásokat m ár nem tarta lm aznak , s megfelelő 
m ódosításokkal a m odellrendszer segítségével a valós világ mozgásjelenségei a 
szükséges pontossággal közelíthetők.

Nem szükséges és nem  is lehetséges minden tudom ányág  alapjainak 
a lerakásánál abszurd absztrakciókig elm enni. Amikor a kémia kifejlesztette 
a maga m odellrendszerét és lerak ta az a lap ja it, alapfogalm ai: az atom , mole
kula, vegyérték  absztrakciók voltak ugyan , de nem abszurdum ok, nagyon is 
jól m egegyeztek a tap asz ta la ti adatokkal. Csak később derült ki, hogy ezek 
az absztrakciók valójában realitások, így  a kémiai modellrendszer nem  az 
abszurditásig , csak az atom fizikáig kell visszanyúljon.

Az egyes különálló biológiai jelenségeket már nagyon régóta és nagyon 
sokféleképpen modellezték. Gyerekkorom  kedvenc könyve volt Greguss 
Pálnak „A  növények csodálatos élete” cím ű könyve, am elynek szinte m inden 
lapján ta lá lh a tó  valami analógia vagy modell. Régi m ár az élő szervezetek 
m echanikai modellezése és a kibernetika kifejlődése ó ta  a funkcionális, k iber
netikai jellegű modellezés is, gyakran kom oly m atem atikai ap p a rá tu st véve 
igénybe. Ökológiai problém ák m egoldásában pedig a bonyolult m atem atikai 
modellek hoznak egyre tö b b  igen szép eredm ényt. M indezekből azonban épp a 
biológiai specifikum  hiányzik , az egyes problém ák vizsgálatánál bárm ennyire 
is hasznosak lehetnek, a lap jában  véve csak a m atem atika  fegyvertárának 
alkalm azását jelentik, s minőségileg nem  térn ek  el pl. a közlekedés op tim ali
zálásának vag y  egy bonyolu lt fizikai rendszernek a m atem atikai vizsgálatától.

Ez az a pont, ahol alapvetően szeretném  kiemelni Telegdi László véle
m ényét: a biológiai modellezésnél első a jelenségekről való adatgyűjtés, m áso
dik egy biológiai modell felállítása és csak ez után jö h e t a m atem atikai tá r 
gyalás. Sőt, az esetek többségében még a m atem atikai tárgyalás e lő tt egyéb 
tudom ányágak  m odellrendszereinek igénybevételére is szükség van , ez a 
vizsgálandó probléma függvényében lehet kémia, fizika, kibernetika, geom etria 
stb ., vagy  ezek kombinációi.
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A m atem atikus csak akkor tu d  valam it segíteni a biológusnak, ha 
m ár létezik a problém a biológiai modellje, am ely modellnek a mennyiségi 
le írásá t kell m egadnia, azaz a biológiai problém ára m atem atikai m odellt fel
állítania. Egy-egy jelenségre többféle modell is felállítható, s m inthogy a bio
lógiai jelenségek gyakorlatilag végtelen sokfélesége létezik a Földön, gyakor
la tilag  végtelen sok olyan modell konstruálható , am ely biológiai jelenség 
leírására alkalm as. Éppen ezért az egyes különálló biológiai jelenségek model
lezésének csak akkor van értelme, ha a modelltől a gyakorlati élet számára 
hasznos eredm ényt várhatunk , vagy  ha a modell valam i elméletileg fontos 
m echanizm us m űködésére m u ta t rá , illetve elméletileg fontos kérdés eldön
tésére alkalm as. E zt nyom atékosan szeretném  aláhúzni, m ert az u tóbb i idő
ben világszerte d iv a ttá  vált különböző biológiai jelenségeket m atem atikailag  
modellezni, sőt számítógépen szim ulálni, s a modelldömping m ár-m ár el
árasztással fenyeget.

Mi szükséges akkor az elméleti biológia kifejlesztéséhez, vagyis a bioló
g iának az egzakt tudom ánnyá válásához, ahhoz, hogy a valós biológiai jelen
ségek a szükséges pontossággal mennyiségileg és minőségileg leírhatók , illetve 
a szükséges pontossággal közelíthetők legyenek, m int az az egzakt tu d o m á
nyok  esetében m egvalósult? Az, hogy a biológia is rendelkezzék saját, átfogó, 
absztrakt modellrendszerrel, m iként a kémia, m echanika, k ibernetika stb ., 
am ely modellrendszer m atem atikailag  abszolút pontossággal le írható  legyen, 
am elyből mindenféle biológiai jelenség modellje elvben levezethető legyen, és 
m elynek segítségével a valós biológiai jelenségek a szükséges mértékben közelít
hetők legyenek.

A chem oton-elm élet például igényt ta r t  ilyen szerepre, hiszen maga a 
chem oton modell az elvileg legegyszerűbb élő rendszer modellje, am ely minden 
feleslegestől m egtisztítva azt a m inim álrendszert m u ta tja , am elyik az összes 
alapvető , az élő rendszerekre jellem ző tulajdonsággal rendelkezik. M atem atikai 
m ódszerekkel abszolút pontossággal tárgyalható , segítségével a valós rend
szerek m űködése közelíthető, elvileg a szükséges m értékben. A modellezés 
szem pontjából nem  kritérium a az elm élet jóságának, hogy kísérletileg meg
valósítható  legyen, hiszen például a töm egpont sem realizálható, s hogy a 
chem oton kísérleti m egvalósítása nagyon is lehetségesnek látszik , az csak 
külön  előny.

Egy chem oton önm agában persze még nem  modellrendszer, csak modell. 
Az u tóbbi évek eredm ényei azonban m ár m odellrendszerré fejlesztették , s 
ha  ez a modellrendszer még rendkívül távol van is a teljességtől, igen sok 
biológiai jelenség levezethető m ár belőle, kezdve az élet keletkezésétől a 
genetikai törvényszerűségeken, az adaptációs jelenségeken, evolutív tu la jdon
ságon keresztül a tanuló  és gondolkodó rendszerekig, s úgy tű n ik  m egoldható 
lesz segítségével a törzsfejlődés és egyedfejlődés egzakt m odelljeinek felállí
tá sa  is.

A modellezés m a a biológusok nagy része e lő tt idegennek tűn ik , pedig 
egy-egy alapvető  modell felállítása forradalm i fejlődést eredményez a tu d o 
m ányokban — ezt minden egzakt tudom ány  szám talan példája bizonyítja. 
De a biológiában is vannak  kirívóan szép példák erre: a W atson—Crick-modell 
a biológia két részterü leté t: a genetikát és a molekuláris biológiát alapozta 
meg, a Jacob— Monod-modell a bioregulációt, noha ezek még nem  is kellően 
m atem atizá lha tó  modellek. A biológia egzak ttá  válásához teh á t szükség van 
egy általános biológiai m odellrendszerre, amely lehetővé teszi, hogy belőle a
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biológiai jelenségek egzakt m ódon levezethetők legyenek. Egy megfelelő 
ilyen modellrendszer nem csak a m atem atika au tom atikus és term észetes 
bekapcsolását eredm ényezi m ajd a biológiai ku ta tásokba , de alapvetően á t 
fogja alak ítan i a biológiai szem léletm ódot is, ú jabb  robbanásszerű fejlődést 
iniciálva most m ár nem csak a biológia egyes részterületein, hanem  a biológia 
egészében is.

SOM E COM M ENTS ON B IO L O G IC A L  M O D E L L IN G

T . Gánli
In s t i tu te  of P h y sics , U n iv ersity  o f  Gödöllő. H -2103, Gödöllő, H u n g a ry

A nyone  of th e  e x a c t sciences h a s  i ts  ow n a b s tra c t  m odel-system  w hich  is able to  
describe  th e  a b s tra c t m odel-phenom ena q u ite  correc tly  b y  m ath e m a tic a l m eth o d s bo th  
q u a lita tiv e ly  an d  q u a n ti ta t iv e ly  and to  a p p ro ac h  th e  rea l p h en o m en a  ap p ro p ria te d . B iology 
is only a descrip tive  science, since i t  does n o t  possess such  a genera l m odel-system  a lth o u g h  
i ts  d ev elo p m en t is u n im ag in ab le  w ith o u t th is , because o f th e  huge  q u a n tity  o f d e ta iled  in for
m atio n . T he chem oton  th e o ry  m ay  be a p p lied  to  th e  fu n d a m e n ta l biological m odel-system , its  
a b s tra c t  m odel-phenom ena are  described b y  q u a lita tiv e  a n d  q u a n tita tiv e  m ath em atica l 
m eth o d s an d  th e  real b io logical phen o m en a  m ay  be a p p ro ach ed  to  th e  desired  degrees. A lo t 
o f b iological phenom ena c an  be  deduced  fro m  i t  rang ing  from  th e  abiogenic fo rm atio n  of living 
sy s tem s till th e  p rincip les o f  learn ing  a n d  th in k in g  a u to m a ts  (b ra in  m echanism ).

72



K Ö N Y V I S M E R T E T É S E K

H eitefu ss R . : Pflanzenschutz. Grundlagen 
der praktischen Phylom edizin  270 o ldal; 74 
á b ra ;  23 tá b lá z a t.  Georg T h iem e  V erlag, 
S tu t tg a r t ,  1975. 18.80 DM.

Szem léletes m ó d o n  tá jé k o z ta t  ez a zseb
k ö n y v  a növén y v éd e lem  elm életi és g yakor
la t i  o ldala iró l e g y a rá n t. A n ö v én y ek  gyógyí
tá s a  (fitom edicina) szám os v o n a tk o z ásáb a n  
k a p cso la tb a n  áll a  n övény te rm esz tésse l, nö
v én y ek  tá p a n y ag e llá tá s i kérdéseivel, növény
nem esítéssel és ag rá rg azd aság tan n a l. Súly- 
p o n to sa n  a k ém ia i növényvédőszerek  k erü l
n e k  m eg tá rg y a lás ra  a k ö nyvben , de  szó esik 
a  n ö v ényvédőszerek  üzem gazdaság i v o n a t
kozásairó l, ú g y sz in té n  a növényvédelem  
érte lm ezésérő l és je len tőségérő l, v a la m in t a 
ro v a rk á rte v ő k  elleni védekezésről is.

A k ö n y v  az  a láb b i tém ak ö rö k k e l fog
lalkozik : n éh án y  jellem ző a d a tb a n  a növény- 
védelem  világ- és népgazdaság i je len tő ség é t 
szám szerűen  tá rg y a lja ,  term ésk iesés és jö v e 
d e lem -alaku lás szem p on tjábó l, m a jd  fog
la lk o z ik  n éh án y  á lla ti és növ én y i k á rtev ő  
ep idem io lóg iájáva l. E zzel k ap cso la to san  dif
ferenciá l- és in teg rá lszám ításo k k a l illu sz t
r á l ja  pl. a P h y to p h tó ra  epidém ia a lak u lásá t 
e lté rő  rez isz ten c iá jú  b u rg o n y a fa jtá k n á l. 
P é ld á k a t m u ta t  be  a  p rognózisra  v o n a tk o 
z ó an  sz ám íto tt és m egfigyelt a d a to k  össze
ve tésével. T á rg y a lja  a  célszerűen m egválasz
t o t t  vetésforgó je len tő ség é t k ü lönböző  kór
okozók  csökken tésére . Pl. tö b b ek  k ö z ö tt a 
H elero d era  ro sto ch in en sis =  b u rgonya-nem a- 
to d a  v o n a tk o z ásáb a n . Foglalkozik  a ta la j- 
m űvelés fo n to sság áv al e kérdésben ; p l. bem u
t a t j a  a sze rv estrág y ázás h a tá s á t  a  Cerco- 
spo re lla  h erp o trich o id es és O phiobolus gra- 
m in is  túlélési r á tá já ra .

M e g á llap íth a tju k , hogy a k ö n y v  kö zért
h e tő  fo rm áb an , ta lá ló  és tu d o m á n y o sa n  
m ag y a rá z o tt  p é ld á k k a l a lá tá m a sz tv a  teljes 
k é p e t n y ú jt  a k o rszerű  növényvédelem  teljes 
p ro b lem atik á já ró l. E z é r t  a m u n k a  m in d  az

e lm éle ti, m ind pedig  a  g y ak o rla ti szak em 
b e rek n e k  e g y arán t a já n lh a tó .

Verzárné dr. Petri Gizella

C urrent Topics in  M icrobiology and Im m u 
nology, 70, 1975. Springer-V erlag , B erlin —  
H e id e lb e rg — New Y o rk .

A  k ö te t  a v íru sk u ta tá s  négy te rü le té n  
edd ig  e lé rt e red m én y ek e t ism erte ti. J e le n 
tősége, hogy  az a d o tt  tém a k ö rö k  irá n t  é rd e k 
lődő  szakem berek  összefoglalva ta lá lh a tjá k  
m eg az  ism ere tek e t -—- bőséges iro d alm i 
a d a to k k a l  is a lá tám asz tv a .
1. B l o u g ii H . A., T if f a n y  J .  M.: A  kü lső  
v írusburok struk túrá jának  és összeépülésének 
theoretikus szem pontjai

Szerzők  összefoglalják  a külső v íru sb u ro k  
je le n tő ség é t, k ép ződésének  k ö rü lm én y e it, 
sze rk e z e té t, é p ítő k ö v e it és a  b u ro k  v izsg á
la tá ra  v o n a tk o zó  leh e tő ség ek e t. E lem zik  a 
b u ro k -k o m p o n en sek  b ioszin tézisével k a p cso 
la to s  ism ere tek e t —  k ü lö n ö s te k in te t te l  a  
lip id ek re , de tá rg y a ljá k  a  szén h id rá to k  és 
p ro te in e k re  v o n atkozó  ism ere tek e t is, ille tv e  
a  k o m p o n en sek  k ö lc sö n h a tá sá t. R ész le te i
b e n  ism erte tik  a v íru sb u ro k  és a s e j th á r ty a  
k a p c s o la tá t ,  a  b u ro k  képződésénél sze rep e t 
já tsz ó  tén y e ző k e t és a  b u ro k  M p ro te in jén e k  
sze rep é t.

A  gerincesek kü lső  b u ro k k a l bíró v íru sa i
n a k  a fe lo sz tásá t, ille tv e  re p re z e n tá n sa ik a t 
tá b lá z a tb a n  fo g la lják  össze. A szöveget k é t  
v á z la to s  á b ra  egészíti k i.
2. Stevens J .  G.: Latens herpes sim plex  v íru s  
és az idegrendszer

Szerző  á tte k in té s t  a d  a herpeszes c u ta n  
lesiók  és az idegrendszer k a p cso la tá ra  v o n a t
kozó k lin ik a i és ex p erim en tá lis  ism ere tek  
fe jlő d ésérő l a századfo rdu ló tó l. R ész le tesen  
ism e rte ti  az  u tó b b i év ek b e n  v ég ze tt k ísé r
le te k e t, m elyek ig azo lják , hogy a bő r, a
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cornea v ag y  a n y á lk a h á rty á k  herpesze» fer
tőzéseit g y a k ra n  a sensoros g an g lionok  latens 
fertőzése k ö v e ti . A  v írus az idegvégződések
tő l az a x o n o k  m en tén  c en trip e tá lisa n  ju t  el 
a ganglionhoz, m a jd  innen  a k tiv á ló  tényezők  
h a tá sá ra  cen trifu g á lis  i rá n y b a n  ism ét a bőr 
és n y á lk a h á r ty a  se jtekhez ju t ,  m ely  te rü le 
tek en  ism ét e lszaporodva  okozza a recurrens 
lesiókat. L e ír ja , hogy m ilyen tén y ező k  j á t 
szanak  sze rep e t a  la ten s fe rtő zés fe n n m ara 
d ásában  és a fertőzés a k tiv á lá sá b an .

O lyen m egfigyelések  és v izsg á la to k  is 
ism ertek , am e ly ek  a rra  u ta ln a k , hogy a 
ganglionokon k ív ü l a k ö zp o n ti idegrendszer
ben  is leh e t je le n  la ten s  h e rp esv iru s, am elynek 
ak tiv á ló d ása  encephalitishez  is v eze th e t. 
T ovábbi v izsg á la to k n ak  kell e ld ö n ten i, hogy 
az ideg rendszer k ró n ikus, d eg en e ra tív  be teg 
ségeiben v a g y  ép pen  b izonyos p sz ich iá tria i 
k ó rk ép ek b en  lehe t-e  szerepük  la te n s  herpes 
v íru so k n ak .

A szöveget há ro m  áb ra  egészíti ki.
3. Sc h a f f e r  P . A .: A  herpesvírusok hőmér
séklet- szenzitív  m utánsai

Szerző á tte k in t i  a h e rp esv íru so k  tu la j
d onságára , jelen tőségére  és e lte rjed tség ére  
v o n atkozó  ism ere tek e t. A h erpesv írusok  
rep lik ác ió ja , lá te n c iá ja  és oncogén  transfor- 
m atiós készsége még nem  kellően  ism ert, 
és ezen tu la jd o n sá g o k  hőm érsék le t-szenzitív  
m u tá n so k k a l jó l ta n u lm án y o z h a tó k . Ilyen  
m u tác ió t sp o n tá n  is észle ltek  m ár, de ez 
igen r i tk a ,  e zé rt m esterségesen a la k ítjá k  ki 
különböző an y ag o k k a l, ille tve  m ódszerekkel. 
A m u tag én  an y ag o k a t, a  k ia la k íto t t  v íru s
m u tá n so k a t, a m u tán so k  tu la jd o n sá g a it, 
szap o ro d ásu k  k ö rü lm én y eit és az izolálás 
lehetőségeit a  szerző tá b lá z a to k b a n  is össze
foglalja.

A te m p e ra tú ra -sze n z itív  m u tá n so k  recom - 
bináció analízisével lehetővé v á lik  a herpes
vírusok g en e tik a i térkép ezése , a v írus- 
genom  fu n k c ió ján a k  ta n u lm án y o z ása  a fe r
tő zö tt és tra n s fo rm á lt  se jtek b en . Comple- 
m entációs és recom binációs készségük  a lap 
já n  fe lh a szn á lh a tó k  az 1-es és 2-es típ u sú  
herpes sim p lex  v írusok  e lk ü lön ítésére  is. íg y  
d e rü lt k i, hogy  a  k é t v íru s t íp u s  nem csak 
an tigén , de szám os b iológiai, b iofizikai és 
b iokém iai tu la jd o n sá g a ib an  is e ltérő .

A h erp esv íru so k  hő -szen z itív  m u tán sa i
nak a fen o típ u so s jellem zésére  különböző 
p a ram éte rek  h aszn á lh a tó k  fel, így a DN S 
szintézis, enzim -indukciók , a  v írus-specifi
kus p o lip e p tid e k  szintézise, a  m utáns-v irio - 
nok th e rm o sta b ilitá sa  és a v íru sp a rtik u ák  
szin tézisének fizikai v izsg á la ta . A dolgozat 
ezen leh e tő ség ek e t is ré sz le tesen  ism erte ti. 
A d a to k a t n y e rh e tü n k  a rra  v o n a tk o zó an  is, 
hogy a hő m érsék le t-szen zitív  m u tán so k  
hogyan h asz n á lh a tó k  fel a herpesv irus 
rep lik ác ió ján ak , pa tho g en ez isén ck  és tran s- 
form ációs készségének a tan u lm án y o zásáb an .

A szöveget tö b b  á b ra  és tá b lá z a t  egé
sz íti ki.
4. Scholtissek C.: A  külső  burokkal bíró 
v íru so k  szaporodásának gátlása g lukóz-derivá- 
tu m o kka l

T ö b b  m in t 15 éve észle lték  először, hogy  
a 2-desoxi-D -glukóz az in fluenza B v íru s 
sz a p o ro d á sá t csirke e m b rió b an  képes g á to ln i, 
h a  rö v id d el a fe rtő zés u tá n  a lk a lm azzák . 
G lu k ó z -d eriv á tu m o k k a l b eh a tó b b  v iz sg á la 
to k a t  1972 ó ta  végeznek , m elyek so rá n  m eg 
á lla p ítá s t  n y e rt, hogy  a g lukózam in  és a 
2 -desoxi-D -glukóz az in flu en zav íru s g luko- 
p ro te in  sz in tézisé t g á to lja , m íg a sz é n h id rá t
m en te s  p ro te in ek é t lényegesen nem  b e fo ly á 
so lja . Szerző részle tesen  ism erte ti a  k é t  glu- 
k ó z -d eriv á tu m  h a tá s á t ,  ille tve h a tá sm e c h a 
n izm u sá t a g a zd ase jtre , a kü lönböző , kü lső  
b u ro k k a l bíró v íru so k  g lu k o p ro te in  sz in té 
zisére, a v irális R N S  szin tézisre, a  h aem ag - 
g lu tin in  képződésre , a  h a em ad so rp tió ra  és a 
v íru so k  okozta  se jtfú z ió ra . M eg á llap ítja , 
h o g y  a v izsgált g lukóz  d e r iv á tu m o k  k ö zü l a 
g lukózam in , az N -flu o ro ace ty l-g lu k ó zam in  és 
a 2-desoxi-D -glukóz kép es specifikusan  in te r-  
fe rá ln i bizonyos, k ü lső  b u ro k k a l b író  v íru so k  
képződésével, am in ek  köve tk ezm én y e  leh e t: 
a )  Sem  v íru sp a rtik u la , sem fe rtő ző  v íru s 
nem  képződik , b) V íru sp a rtik u la  lé tre jö n , 
de ez nem  in fek tív , m ivel in co rrec t gluko- 
p ro te in ek e t ta r ta lm a z , c) O lyan v íru s p a r ti
k u la  képződik , am ely  b á r  in co rrec t gluko- 
p ro te in ek e t ta r ta lm a z , m égis in fek tív . A  szö
v eg e t h a t  tá b lá z a t és k é t  áb ra  egészíti ki.

Dr. K ulcsár Gizella

J ohn , B. and  Lev is , K. R .: Chromosome 
hierarchy. A n  introduction to the biology o f  the 
chromosome. C larendon-P ress, O xfo rd  U n i
v e rs ity  Press; 1975. 171 oldal. F űzve: £  3,50; 
k ö tv e : £ 7,00

E z a nagyon  érd ek es fe lép ítésű , jó l szer
k e sz te tt ,  kellően d o k u m en tá lt k ö n y v  a 
k rom oszóm ák  szerkezetébe  és fu n k c ió jáb a  
enged  b ep illan tás t m ag as szin ten , de k ö z é rt
h e tő en . A szerzők a k rom oszóm ák szerkeze
té n e k  tá rg y a lá sá v a l kezd ik  és a k ro m o szó 
m ák  a k tiv á lá sá v a l, rep lik ác ió jáv a l (m itózis , 
m eiózis) és in a k tiv á lá sá v a l fo ly ta t já k .  E  
fe jeze tb en  a k ém ia i és fizikai fe lép íté s  egy
a r á n t  szerepel és e z t a  filogenetikailag  k ü lö n 
böző fa jo k b an  —  p é ld a k én t k iem elv e  — 
is m egad ják . A köve tk ező  fe jeze t az epi- 
g enetikus a k tiv itá ssa l foglalkozik, m a g á b a n  
fo g la lja  az am p lifik ác ió t, az in a k tiv á c ió t,  az 
e lim ináció t és k ü lö n  —  b á r nem  tú l  részle
te sen  —  foglalkozik  a k ro m o szó m ák n ak  a
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se jt d ifferen ciá ló d ásáb an  j á t s z o t t  szerepével 
is. E z t a  k rom oszóm ák  filo g en etik ai fu n k 
ció jával evolúciós szerepével foglalkozó fe je 
zet k ö v e ti, m a jd  a konklúzió , m ely  „ a  k rom o
szóm a m in t genetikai m echan izm us”  cím et 
viseli.

A k ö n y v  nem  k ív án  tö b b e t  —  m in t címe 
is m u ta t ja  — , csak  b ev eze té st ad n i a k rom o
szóm ák b io lóg iá jához  és en n ek  a  fe lad a tán ak  
m esszem enően eleget tesz. N em  időzik tú l  
so k a t egy-egy te rü le tn é l, d e  a d a ta n y a g á t 
jó l v á lo g a tja  össze. K ü lö n  k iem elendő az 
egész k ö n y v ö n  vég igvonuló  filogenetikai 
—  evolúciós —  szem lélet. A sém ás áb rák  
k itű n ő ek , a  tá b lá z a to k  jó l á tte k in th e tő e k . 
A k ö te t fe la d a tá n a k  m egfelelően nem  ad 
k özvetlen  irodalm i id éze tek e t, csak  a já n lo tt 
iro d a lm at, am ely  lényegében  korszerű. A 
k ö n y v e t h a szo n n al fo rg a th a tjá k  a biológu
sok, o rvosok , h a llg a tó k  és o k ta tó k  eg y arán t.

D r. Csaba György

R e i n b o t h , R . (szerk .): In ter sexuality  in  the 
A n im a l K ingdom . S pringer-V erlag , B erlin— 
H eidelberg— N ew  Y ork. 1975. 449 oldal.

A terjed e lm es k ö te t  a gerincesek  és gerinc
telenek  k ö réb en  fog lalkozik  az in terszexuali- 
tá s  p ro b lém ájáv a l. A k ö n y v  rö v id  összefog
la lá sá t nag y o n  nehéz vo lna  m egadni. M aga 
a szerkesztő  is m en teg ető d zik  az  előszóban, 
m ondván , hogy re n d k ív ü l h e te ro g én  a k ö te t
ben  fog la lt a n y ag , lévén, hog y  ez nem  m ás, 
m in t egy sym posium  e lő ad ása in ak  g y ű jte 
m énye. A szerzők, ak ik  a té m a  legjelesebb 
ism erői, v a ló b an  a legkü lönbözőbb  oldalakról 
k ö ze líte tték  m eg a  k é rd ést, és ez nem csak 
az á lla tfa jo k , v ag y  a m ódszerek  v á lto za to s
ságában  m u ta tk o z ik  m eg, h a n e m  ab b an  is, 
hogy v a n , ak i részle tes a n a litik a i elem zést 
a d o tt  egy szűk  te rü le trő l, m íg  m ások elm é
leti kérdésekbe  is a laposan  be lem en tek . E ttő l 
függetlenü l a  k ö n y v  részle tes á tte k in té s t  ad 
az in te rszex u a litá s  p ro b lém ak ö réb ő l, és, am i 
kü lö n  e lőnye, a ra p id  p u b lik ác ió  következ
téb en  — a sym posium  1974 jú n iu sá b a n  v o lt 
M ainzban és 1975-ben m ár m eg  is je le n t a 
k ö te t - a legfrissebb  k u ta tá so k k a l  talá lkozik  
az olvasó.

A szerkesztő  —  nag y o n  helyesen  —  
filogenetikai ren d szerb e  szed te  az előadáso
k a t, így az o lvasó e lin d u lh a t a  C oelen terá ták  
szex m eg h a tá ro zásá tó l, és e l ju th a t  az em lősök 
in terszexuális  p rog ram ozásáig . H a  közben 
figyelm esen o lv aso tt, az egész in te rszex u a litá s  
p ro b lém ak ö rt á tte k in th e tte .  E h h ez  a k itűnő  
á b rák  és tá b lá z a to k  is seg ítsége t n y ú jta n a k .

D r. Csaba György

V in k : A. P . A. L a n d  Use in A dvancing  A g ri
culture  (A d vanced  Series in A g ricu ltu ra l 
Sciences 1.) Springer-V erlag , B e rlin — H eidel
b e rg — New Y o rk , 1975. 394 oldal. 115 tá b 
lá z a t,  94 áb ra .

V ink professzor könyve  egy o ly an  sorozat 
m eg in d ító ja , m ely rő l a kiadó a z t ír ja , hogy 
célja  a leg k o rsze rű b b  tu d o m án y o s és g y a 
k o r la ti  e red m én y ek  összefoglalása a  gyors 
ü tem b e n  fe jlődő  m ezőgazdaság igényeinek  
k ielégítése céljábó l. A sorozat e lő re lá th a tó lag  
foglalkozni fog a  m ezőgazdasági ökológia, 
m ezőgazdasági k ém ia  és fizika, n ö v é n y ta n  
és n ö v én y te rm esz tés , á lla tten y ész tés , élel
m iszer-technológ ia , m ezőgazdasági gépesí
té s  s tb . ak tu á lis  kérdéseivel.

A sorozat első k ö te te  a ta la j és a ta la jja l  
kap cso la to s , a m ezőgazdasági term elésb en  
fo n to s term észe ti e rő források  in te g rá l t  ta n u l
m án y o z ásá t tű z i k i céljául, m e ly e t az is 
leh e tő v é  tesz, hogy  a  szerző év tiz ed e k  ó ta  
nem zetközileg  e lism e rt szakértő je  en n ek  a 
k érdésnek . Á k ö n y v  h é t fe jezete  v a ló b an  
felöleli a ta la jo k  és környeze ti v iszonyok , a 
ta la jh a sz n o sítá s  különböző  típ u sa i, a ta la j 
n a k  a k lím ával, ta la jv izek k e l, egyéb  k ö r
n y eze ti fa k to ro k k a l való összefüggésének, 
v a la m in t a ta la jo k  v izsg á la tán ak  é rték e lé 
sének  az egész ökoszisztém ára  k ite rjed ő  
m ódszereinek  p ro b lem a tik á já t. A záró  fe je
ze tb en  a szerző e lő re tek in t a ké rd és v á rh a tó  
fe jlődése  irá n y á b a n , különösen figyelem be 
vév e  a  fejlődő m ezőgazdaság ig én y e it.

N agy  figyelm et fo rd ít a k önyv , kü lönösen  
az első fe jeze tek b en  an n ak  az új tu d o m á n y 
á g n ak  a p o n to s m eg h a táro zására  és k ia la 
k u lás i k ö rü lm ényeire , m elyet nem  u to lsó so r
b a n  V ink p ro fesszor nyom án v ilágszerte  
,,lan d scap e  ecology” -n ak  neveznek.

A fö ldkészlet h a sz n á la tá n ak  tá rg y a lá sá 
ná l a bevezető  fe jeze tb en  szab ato s m eg h a
tá ro z á s t  n y e rt a  m ezőgazdaság szám ára  h asz 
n o s íth a tó  ta la jo k , v a la m in t a te rm észe ti 
erőfo rrások  fogalm a és kap cso la ta . U g y an 
csak  ez a fe jeze t foglalkozik a jelen leg i 
ta la j  h asznosítással, v a la m in t a p e rsp e k tiv i
k u s  ta la jh a sz n o sítá s  lehetőségeivel. M ár i t t  
is, m in t m in d e n ü tt  a  könyvben , szerző nagy 
fig y elm et fo rd ít a r ra , hogy a ta la jo k  és v izek  
h a tá s á t  és tu la jd o n sá g a it az élővilággal, 
k ü lönösen  a növ én y ek k e l szoros k ap cso la tb a  
hozza , eg y a rá n t figy e lm et fo rd ítv a  a te rm é 
sze tes n ö v én y ze tre , v a la m in t a m ezőgazda
ság b an  te rm elt növényekre .

A ta la jo k  o p tim á lis  h a szn o sítá sá t célzó 
felvételezési és v izsg á la ti m ódszerek  röv id  
e lv i á tte k in tése  szerepel a k ö n y v  m ásod ik  
fe jeze tében , am ely b en  néhány eg y m ástó l 
kü lönböző  te rm észe ti viszonyok k ö z ö tt  levő 
o rszág  ta p a s z ta la ta it  is ism erte ti szerző. E z a 
g o n d o la tm en e t fo ly ta tó d ik  a h a rm a d ik  feje-
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ze tb en  is, aho l a  kü lönböző  ta la jh a sz n o s í
tá s i  típ u so k a t, azo k  sa já tsá g a it, in f ra s tru k 
tú r á já t  tá rg y a lja  részle tekben .

A negyedik  fe jeze t a legszélesebb é r te 
lem ben  v e tt  fö ld ta r ta lé k o k  kérdésével fog
lalkozik , és ezen b e lü l m eg k ü lö n b ö z te ti a 
s ta b il és kevésbé s ta b il  á llap o to k a t, to v á b b á  
az ú n . nem  s tab il á lla p o to t. R ész le tesen  fog
lalkozik  osztályozási kérdésekkel is, fe lh asz 
n á lv a  tö b b  ország , ill. nem zetközi szervezet 
ilyen  irán y ú  e red m én y e it. U g y an eb b en  a 
fe jeze tb en  szerepelnek  a  geológiai v iszonyok , 
víz- és ta la jv isz o n y o k  k ap cso la tb an  a fö ld
ta r ta lé k o k k a l és a szerző részle tesen  elem zi, 
különösen  a te rm ék en y ség re  g y ak o ro lt h a tá 
su k a t. E  fe jeze tb en  k e rü ln ek  ism erte té sre : 
szikesedés, tú ln ed v esed és , eróziós és m ás , a 
te rm ékenységre  veszélyes ta la jta n i  fo ly a 
m a to k  is.

T erjede lm ében  is eg y ik  legnagyobb  fe jeze t 
az ökológiai v iszo n y o k k al foglalkozó ö tö d ik  
fe jeze t, am elyben  a ta la jo k n a k  és a  ta la j - 
h aszn o sítá sn ak  az ö kosz isz tém ában  való  
h e ly ze té t és ily en  irán y ú  összefüggéseit 
tá rg y a lja  a szerző. E  fe jezetben  m á r  tú l 
m enően  a te rm észe ti v iszonyokon  terv ezés, 
közgazdasági é rték e lé s  és egyéb té m á k  is 
szerepelnek.

E  fe jeze tb en  fog lalkozik  a szerző rész
letesen  a ta la j deg rad ác ió jáv a l, az öntözés 
egyes kérdéseivel, é p p ú g y  m in t a ta la jo k n a k  
a k u ltú rk ö rn y e ze tb en , üdülő- és p ih en ő 
helyekre  való  fe lh a szn álá sán ak  leh e tőségei
vel.

A h a to d ik  fe jeze t a zo k a t az á lta lá n o s  és 
specifikus m ó d szerek et tá rg y a lja , am ely ek  a 
ta la jo k  m ezőgazdaság i szem pontbó l való 
é rtékelésére  v o n a tk o z n ak . A szerző i t t  u g y a n 
csak  ö tvözi a te rm észe ti v iszonyokon  alapuló  
és a  közgazdaság i osztályozási ren d szerek et. 
Szám os nem zeti és nem zetközi ta p a sz ta la t ta l ,  
pé ld áv al teszi g a zd a g ab b á  ezt a fe jeze te t, 
aho l g y ak o rla tilag  is a lk a lm azh a tó  semi- 
k v a n ti ta t ív  és k v a n ti ta t ív  értékelési m ód
szereket is ism erte t.

Az u to lsó  fe je ze t a tem a tik a  jö v ő b en 1 
p e rsp ek tív á it fo g la lja  össze kü lönböző  fe j
le ttség ű  m ezőgazdasággal rendelkező , m ás 
és m ás term észe ti v iszonyok  k ö z t ta lá lh a tó  
te rü le te k  h aszn o sítá sán á l.

M int a k ö n y v  b evezető jében  szerepel, a 
k iad v á n y so ro z a t cé lja , hogy a z t az  o k ta tá s 
b a n  éppúgy  fe lh aszn á lják , m in t a  k u ta tá s 
b a n  és g y a k o rla tb a n . Y ink  professzor kön y v e  
figyelem re m éltó  eb b en  a v o n a tk o z ásb an  
és nem  kétséges, ho g y  kom oly h o z zá já ru lá s t 
je le n t nem csak  a té m a  eddigi e red m én y e in ek  
összefoglalásához, h an em  an n ak  to v á b b 
fe jlesztéséhez is.

Dr. Szabolcs István

Conrad, M., Göttinger , W . an d  Dal Cin , 
M.: P hysics and M athem atics o f  the N ervous  
System . Springer-V erlag , B erlin— H eid el
berg— N ew  Y ork , 1974.

Az 584 oldalas k ö te t  a  k iadó  „ L e c tu re  
N otes in  B io m a th em atics”  elnevezésű  soro
z a tá n a k  negyedik  tag ja . A tr ie sz ti N em ze t
közi E lm é le ti F izikai K ö z p o n t és a tü b in g en i 
eg y etem  inform ációelm életi in téze tén ek  k ö 
zös szervezésében, 1973. aug . 21 és 31 k ö z ö tt  
T rie sz tb en  ren d eze tt n y á ri iskola 34 e lő ad á
sá t ta r ta lm a z z a . Az e lő ad áso k  ennek  m eg
felelően részben  bevezető  ism ere tek e t, ré sz 
ben  e red e ti e red m én y ek e t közölnek. B á r  a 
k ö te t  o lv asása  nem  igényel m inden  he ly en  
nagy  m a te m a tik a i fe lk észü ltség e t, de a 
g o n d o la tm en e tek  k ö v etéséhez  széles k ö rű  t á 
jék o z o tts á g  az a u to m a ta -e lm éle tb en , a  d if
fe renc iá legyen le tek  e lm éle téb en  és egyéb  
té m á k b a n  is hasznos. U g y an ez  m o n d h a tó  a 
szükséges neurofiziológiai és n eu ro an a tó m ia i 
ism ere tek rő l is. A k ö n y v e t haszonnal fo r
g a th a t já k  m indazok, a k ik  az elm életi neu ro - 
b io lógia  m ai fő á ra m la ta ib a n  tá jék o zó d n i 
a k a rn a k . A k ö te te t  a sze rk esz tő k  8 részre  
o sz to ttá k . A fe jezetek  cím ei azo n b an  egy
á lta lá n  n em  je len ten ek  egym ással össze nem  
függő té m á k a t . A 8 té m a  az a lább i: 1. F iz ik a  
és m a te m a tik a  a b io ló g iáb an ; 2. M olekulák  
és az ag y ; 3. Sejtek  és szenzoros ren d szerek  
b io fiz ik á ja ; 4. H á ló za to k  fizio lóg iá ja ; 5. M es
terséges in te lligencia  és te rm észe tes m a g a 
ta r tá s ;  6. M olekuláris és m ó d o síth a tó  a u to 
m a tá k ; 7. Az in form ációelm életi m egközelí
tés ; 8. D inam ikus és k ém ia i rendszerek . 
A figyelm es olvasó e beo sz tásb ó l k ö v e tk e z 
te th e t  a n n a k  nehezen e lk e rü lh e tő  ö n k én y es
ségére.

Az a lá b b iak b a n  n é h á n y  é rd ek eseb b n ek  
v é lt e lő ad ás egy-egy jellem ző  á llítá sá n ak  
k iem elésével te k in tjü k  á t  a te rjed e lm es 
a n y ag o t.

1. G üttinger, W. a „ k a ta sz tró fa -g e o m e tr ia ”  
fizikai és biológiai a lk a lm azh a tó ság áró l ír. 
A sz o k a tlan u l hangzó cím  m ö g ö tt a  r e n d 
szerek  m a g a ta r tá sá b a n  fellépő h irte len  v á l
to zá so k ra  ta lá lu n k , m a te m a tik a i sz e m p o n t
ból p ed ig  a k ritik u s je lenségek , sz in g u la ritá - 
sok, in s tab ilitá so k  egységes, topo lóg iai tá r -  
g y a lh a tó ság á n a k  lehe tő ség é t fe jti k i a  szerző. 
G azdag  p é ld a tá ra  és a  szerző jó  d id a k tik a i 
érzéke m ia t t  is figyelem re érdem es an y ag . 
—  2. L ivingstone , R . B . a fiz ik a  és m a te m a 
t ik a  b io lóg iában , sp ec iá lisan  a neurob io ló- 
g iáb an  v a ló  a lk a lm azh a tó ság án ak  k o r lá tá i
ró l e lm élked ik . E g y e t leh e t é rten i azzal a 
m eg á llap ítá sáv a l, m ely n ek  a szerző nem  egye
dü li h a n g o z ta tó ja , hogy  e tu d o m á n y á g ak  
k ö lcsö n h a tásáb a n  a m a te m a tik a  és fiz ik a  
nem csak  a „d o n o r” , h an em  a „ rec ip ien s”  
sze rep é t is já tssza , azaz  ú j m a te m a tik a  és ú j 
fiz ika  (p o n to sab b an  szó lva ezeknek  ú j ágai)

76



kell hogy  k ia lak u ljo n . -—  3. E . Conrad a 
k özpon ti idegrendszer in form áció-kezelésé
ben sze rep e t já tszó  m o lek u lá ris  fo ly am ato k 
ró l fe jti k i érdekes g o n d o la ta it . E g y ik m o d e llje  
lén yegében  szekvenciális , m o leku láris a u to 
m ata . M ásik  tém ak ö re : m o lek u lá risán  tá ro l t  
a d a to k  s tru k tú rá já n a k  k é rd ése . Szám os é rd e 
kes m eg á llap ítá sa  e llenére  é rző d ik  az em lé
k eze t m o leku láris h á tte ré re  vo n a tk o zó  k ísé r
letes té n y a n y a g  p illa n a tn y ila g  b izo n y ta lan  
v o lta . —  4. Pattee, H . H . a  jó l  ism ert „d iszk ré t 
vagy  fo ly to n o s  m odellek í r já k  le m egfelelően 
az a g y m ű k ö d é s t”  p ro b lé m á t elem zi. H aso n 
lóan, ú j r a  fe lv e ti a régi k é rd é s t :  „szekvenci
ális”  v ag y  „ p a ra le l”  sz á m ítá s  jellem zi-e az 
ag y m ű k ö d ést. U tó b b it n e m  t a r t j a  a lap v ető  
p ro b lém án ak . Fő k é rd ésé re , h o g y an  leh e t a 
m ai szám ítógépeknél „ in te llig en se b b ”  esz
közöket te rv e zn i, m elyek  e g y ú tta l  a g y ak o r
la tb a n  is k iv ite lezh e tő k , a d ó s  m ara d  a v á lasz 
szák —  5. F a it, P. a sz in ap tik u s  p o ten c iá lok ra  
v o n atkozó  k o rszerű  k ísé rle tes  a d a to k  k itű n ő , 
röv id  összefog lalását a d ja . —  6. F a lk , G. és 
F ait, P. e lő ad ásáb an  igen  érd ek es a d a to k a t 
és fe jteg e té s t ta lá lh a tu n k  az  egy, ill. n éh án y  
fo to n ra  é rzék en y , élő lá tó ren d sze re k  re tin á lis  
fo ly am ata iró l. A szerző b izo n y o s re tin á lis  
elem ek nem -szokványos (n em  spike-kisülés- 
sel já ró ) in g erü le ti fo ly a m a ta ira  vonatkozó  
e lek trofiz io lóg iai m érési e red m én y ek  és a  
pszichofizikai k ísé rle tek re  a la p o zo tt „egy- 
fo ton -érzékenység”  k ö z ö tt p ró b á lja  szűk íten i 
a m eglevő szak ad ék o t, b á r  b e v a llo tta n  k o r
lá to z o tt  sikerre l. —  7. B arlow , H . H .  u g y a n 
csak a lá tó ren d sze r é rzék en y ség én ek  té m a 
körében  m in t  legfon tosabb  á ll í tá s t ,  a z t h a n g 
súlyozza, h o g y  szem ben az  idegrendszer 
szám os n e u ro n já n a k  „ n e m  m eg b ízh ató ”  v á 
lasz tu la jd o n ság a iv a l, a r e t in a  ganglionse jtjei 
m agas m egb ízhatóság i fo k k a l m űködő  egy
ségek. —  8. Roederer, G. a  halló rendszer 
m űködésének  korszerű , b e v ez e tő  ism erte tésé t 
ad ja  elő h e ly e n k in t é rd ek fesz ítő en . —  9. és 
10. Legéndy C., R . és Braitenberg, V . az agyi 
„ o b jek tu m -rep rezen tác ió ”  k é rd é sé t vizsgál
ják . L egéndy  élesen v e ti  fel a k é rd ést: 
képesek-e egyes n eu ronok  „ o b je k tu m o k ra ” 
specifikus m ó d o n  v á la szo ln i?  V élem énye 
szerin t az ag y  á lta lá b an  n em  gen etik u sán  
te rv e z e tt  h u za lo zásáb an  v a n n a k  gen etik u sán  
d e te rm in á lt huzalozások  és ,,o b jec t-resp o n 
sive”  n eu ro n o k  is. B ra ite n b e rg  érdem e, hogy 
m egkísérli az  „o b je k tu m ”  e g y éb k é n t ho m á
lyos fo g a lm á t legalábbis defin iá ln i, m ajd  
ennek  a la p já n  v e ti fel a  k é rd és t, m it is 
re p re z en tá ln a k  az egyes n e u ro n o k  az agy 
va lam ely  részében , pl. a c o r te x b e n . 11. B re
merm ann, H . az  a u to m a tá k , a m a g a ta r tá s  
„ k o m p le x itá sán a k ”  p ro b le m a tik á já t  ad ja  
elő, v isszav eze tv én  ezeket az  „ a r itm e tik a i”

és „ ta b u lá r is”  k o m p lex itá s  k ia la k u lta b b  
foga lm aira . —  12. Rössler, 0 . E . egy a b sz t
ra k t  o rgan izm us a b sz tra k t k ö rn y e ze tb e n  
tö rté n ő  „ a d e k v á t  lokom óciós s tra té g iá iv a l”  
foglalkozik . E g y szerűsítései ellenére az  á l
ta la  e lem ze tt 6 s tra té g ia  k ö z ö tt v a n n a k  
o lyanok , am ely ek  pl. ro v a ro k  v agy  g e rin 
cesek b izonyos „ m o tiv á lt”  m a g a ta r tá s a ira  
em lék ez te tn ek . —  13. M erzenich, W. a  s e j t
a u to m a tá k  N e u m an n  J .- tó l  szárm azó  e lm é
le téb e  veze t be . —  14. Vollmar, R . b izonyos 
te k in te tb e n  h ib á sa n  m űködő  T urin g -g ép ek  
tu la jd o n sá g a it í r ja  le. M odellje nem  te k in t
h e tő  v a lam ily en  „ sz to ch asz tik u s T u rin g - 
gépnek” , m ert a  gép „ h ib á i”  e lő írt m ódon  
jö n n ek  létre . —  15. Rössler, 0 . E . és Conrad, 
M .  a kém iai, ill. m olekuláris a u to m a tá k  
különböző  típ u sa in a k  elm életébe v eze tik  
be  az o lvasót. M odellje iknek  a m orfogenezis- 
b en , ill. a m em ória-jelenségek  in te rp re tá lá 
sá b a n  tu la jd o n íta n a k  je len tő ség e t. —  16. 
Dilger, E . a N eu m an n  Já n o s  á lta l 1956-ban 
fe lv e te tt  p ro b lém a, —  „m eg b ízh a tó  szám ítás  
m eg b íz h a ta tlan  e lem ekkel”  —  té m a k ö ré t 
ism erte ti. —  17. D al Cin, M . a m ó d o síth a tó , 
időben  vá ltozó  a u to m a tá k  egy típ u s á t  t á r 
gyalja . A ta n u lá s  és h ib a jav ító -m ech an iz 
m usok  elm élete  i r á n t  é rdek lődök  szám ára  
a já n lo tt ,  a lap o san  m eg írt de nem  k ö n n y ű  
o lvasm ány. 18— 20. A k ö te t „ in fo rm áció - 
elm életi o ldalró l kö ze lítő ”  előadásai ( B arlow , 
P faffelhuber és H e im  írása i a k ö te t  7. fe je 
zetében) m a te m a tik a i szem pontbó l k o rsze 
rű e n  és p o n to sa n  ism erte tik  a  kód e lm éle t, 
a  tan u lá s  s ta tisz tik a i e lm életének  s tb . egy- 
egy ké rd ésk ö ré t, de  —  valószínűleg  a m eg
közelítés jellegéből k ifo lyólag  —  kevés, a 
neurobiológus szám ára  é r ték es íth e tő  gon
d o la to t n y ú jta n a k . —  21. A k ö te t u to lsó  
fe jeze tének  e lő ad ása ira , hasonlóan  az előző 
fe jezetekhez, a neurob io lóg iával való  k a p 
cso la tu k  k ö zv e te ttség e  jellem ző, m ert té m á ik  
a biokém iai k in e tik a , kém ia i k in e tik a i m o 
dellek , enzim reakciók  te rü le té t  é rin tik . A m it 
a  neurofiziológus h a sz n o síth a t, az in k áb b  
m eto d ik ai je llegű : a  sz ingu laritások  e lm élete , 
a  s tab ilitá s-e lm éle t, a  közönséges és p a rciá lis  
d ifferenciá legyen le tek  elm életének egy-egy 
m ód szeré t lá th a t ju k  „ m u n k a  közben” , azaz  
k o n k ré t a lk a lm azásb an .

A konferencia  zá rszav áb an  Taylor, J .  G. 
nem  tú lságosan  d e rű lá tó . Az e lé rt e red m é
n y e k  elég telenségének  fő okai szerin te  az 
a lk a lm as m a te m a tik a i d iszcip línák  k ia la 
k u la tlan ság á b an  és az a d a to k  (tén y ek ) el
h an y ag o lásáb an  k e resendők . T ay lo rn ak  ehhez 
az észrevéte léhez az olvasó b izo n y ára  ú ja b 
b a k a t  tu d  m ajd  h o zzá ten n i.

Dr. Lábos E lem ér
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SZERZŐINK SZÍVES FIGYELMÉBE

1974-től a  B IO L Ó G IA  (k o rá b b a n : B io lóg ia i K özlem ények) ta r ta lm ila g  és te c h n ik a ila g  
k o rsz e rű s íte tt a la k b a n  je len ik  m eg . K ö te tszá m o z á sa  fo lyam atos (1974: 22. k ö te t) ,  é v en te  
2 fü z e te t  ta r ta lm a z . E lsősorban  az  elméleti és m o leku láris biológia, a sejttan, örökléstan, k ísér
letes onto- és filo g en etika  tá rg y k ö ré b ő l közöl c ik k ek e t.

A do lg o za to k  következő  t íp u s a i t  ré sze s ítjü k  e lőnyben:

1. teoretikus cikkek;
2. a  m o lek u láris  b io lóg ia  v a lam ely  ré sz te rü le tén e k  le g ú ja b b  iro d a lm át összegező 

( review)  m u n k ák ;
3. az a d o tt  fo rm áb an  m á s u t t  n em  p u b lik á lt  e red e ti kísérleti beszám olók .

A lap  ezen k ív ü l v itá k a t in d ító , vag y  azokhoz  hozzászóló c ik k e k e t, könyvism ertetéseket és 
kongresszusi beszámolókat is közö l.

A k é z ira to k  e lkészítéséhez a  Szerkesztőség  — előzetes k é résre  — Útmutatót b o c sá t  a 
szerzők  rendelkezésére . F o ly ó ira tu n k  egységes te c h n ik a i k iv ite lezése  érdekében  kizárólag az 
Útm utató figyelembevételével készü lt m u nkáka t fo g a d h a tu n k  el.

S zerző in k at az A kadém iai K iad ó  á lta l s z a b á ly o z o tt  ív h o n o rá riu m  ille ti m eg a  b e k ü l
d ö t t  c ik k ek ért, és — am en n y ib en  e lőzetesen  nem  ren d elk ezn ek  m á s k é n t  — té ríté s  e llenében  
100— 100 k ü lö n len y o m ato t b o c sá tu n k  ren d elk ezésü k re .

T erjeszti a  M ag y ar P osta

E lő fize th e tő  a h írlap k ézb esítő  p o sta h iv a ta lo k n á l és a P o s ta  K ö zp o n ti H írlap  
Iro d án á l (K H I  1900 B u d a p e s t  V ., Jó z se f n á d o r  té r  1.) k ö zv e tlen ü l, vagy  p o sta - 
u ta lv á n y o n , v a lam in t á tu ta lá s s a l  a K H I  215-96162 p én zfo rg a lm i jelzőszám ra. 
E lőfizetés b e je len th e tő  az  A kadém iai K ia d ó n á l (1363 B u d a p es t V ., A lk o tm án y  
u tca  21. T elefon : 111-010).

P é ld án y o n k é n t beszerezhető : az A kadém iai K ö n y v esb o ltb an ;(1 3 6 8  B u d ap es t V.» 
Váci u tca  22. Telefon: 185-881), a K H I H ír lap b o ltjá b an  (1055 B u d ap est V ., 
B ajcsy-Z silinszky  ú t 76. T elefon : 116-269) és m in d en  n ag y o b b  á rusítóhe lyen .

E lőfizetési díj eg y  év re: 30 ,— F t  

1 szám  ára: 2 0 ,— F t  

In d e x  szám: 26.073

K ülfö ldön  te r je s z ti  a  K U L T Ú R A  K ülkereskedelm i V á lla la t, 
H -1389 B u d a p es t, P f. 149.
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1. Bevezetés

300 éves irodalm i adatok fe ltehetően  (88,159), 100 évesek pedig bizto
san (137) a különféle biológiai anyagok  olyan összetevőiről em lékeznek m ár 
meg am elyek mai nóm enklatú rával poliam inoknak nevezhetők. E vegyület- 
család egyes tag jai nevüke t is közel 100 éve k a p ták  (137). M indezek ellenére, 
a poliam inok anyagcseréjére és biológiai szerepére irányuló  érdeklődés kezdete 
csak jó v a l ú jabbkele tű  és mindössze alig tek in t 10 évre vissza. E rre  az utolsó 
10 évre esnek ugyanis azok a m egfigyelések, am elyek fe lvetették , m ajd  egyre 
e rő síte tték  a gyanút, hogy a poliam inok esszenciális szerepet já tszan ak  a sejt- 
anyagcsere szabályozásában.

A poliam inok sejtbiológiai szerepét feltételező k ísérleti adatok  szám ának 
ú jabbkori, már m ár riasztó növekedésével szemben zavaró ellenpólust képez 
az a tén y , hogy e vegyületek fiziológiai szerepére vonatkozó ism ereteink ma 
még gyerm ekcipőben já rn ak . Ezzel összhangban a poliam inok biológiai je len tő
ségét tám ogató  m ai b izonyítékaink  is csak elvétve halad ják  meg a „post 
hoc ergo propter hoc”  típusú, kielégítőnek sem m iképpen nem  m ondható  érve
lés szin tjét.

B io ló g ia ,  24, 1976, 81 —110

2. A poliam inok anyagcseréje

2.1. A  természetes poliam inok nóm enklatúrája: A term észetes poliam inok szubsz- 
t i tu á lt  alifás szénláncú vegyületek, ún . polibázikus am inok és m in t ilyenek, 
organikus polikationoknak tek in th e tő k . Ez u tó b b in ak  a hatásm echanizm us 
értelm ezésében van  figyelemre m éltó  jelentősége. A különféle élő organizm u
sokban előforduló, legism ertebb term észetes poliam inok a következők:

K é p le t K é m ia i e lnevezés K özönséges név

1. N H 2(C H )2)3N H 2 1,3-diam inopropán —

2. N H 2(C H 2)4N H 2 1,4 -d iam inobu tán p u tresc in +
3. N H ,(C H 2) 5N H , 1,5-d iam inopentán cad av erin
4. N H 2(C H 2) 4N H (C H 2)3N H 2 N ípropilam ino-1 ,4-

d iam in o b u tán
sperm id in+

5. N H 2(C H 2)3N H (C H ,)4N H (C H 2)3N H 2 N 1N4pro p ilam in o -1,4 
-d iam in o b u tán

sp e rm in +

6. N H ,(C H 2) 4N H (C H 2) 2COO H — p u tre a n in
7. H O O C (C H 2) 2N H (C H 2)N H (C H 2)2COOH — sperm in-sav
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Egyes poliam inok elnevezése (putrescin, cadaverin) azt a nem  ré"  m últa t 
idézi am ikor ezeket a vegyületeket fölbomló szervezetekben keletkező, b ak te 
riális bom lásterm ékeknek „hullam érgeknek” (ptom ainok !) te k in te tték . Másoké 
(sperm in, sperm idin) az ondófolyadékban való előfordulásukra u tal. Van 
biokém iai tan k ö n y v  (163), am ely  m a is m in t a fehérjék bom lásterm ékeit 
ism erte ti ezt a vegyületcsoporto t.

Ezzel szem ben ma m ár teljesen  egyértelm ű, hogy a poliam inok az élő 
organizm usokban talá lható , önálló anyagcserével rendelkező és a se jt életfolya
m a ta i szabályozásában valószínűleg fontos szerepet játszó anyagok. E lőfordu
lásuk  ubiquiter. Nemcsak abban  az értelem ben, hogy a filogenezis különböző fo
k á n  álló, á lla ti és növényi organizm usokban eg y a rán t előfordulnak, hanem ab
b a n  is, hogy egyes organizm usokon belül, azok m ajdnem  valam ennyi szöveté
ben , sejtjében m egtalálhatók.

Az álla ti szervezetekben csaknem  kizárólagosan három  poliam in féle
ség fordul elő: az aránylag nagy  m ennyiségben jelenlevő sperm idin és sperm in 
m ellett, jóval kisebb m ennyiségben ta lá lható  a putrescin. A képletekből leol
vasható , hogy az 1 — 3 vegyü letek  tu lajdonképpen  diam inok. K onvencioná
lisán  ezeket a vegyületeket is a poliam inok család jába sorolják. A cadaverin 
a lizin dekarboxilációs term éke. Mennyisége és jelentősége az á lla ti szervezetek
ben, mai ism ereteink szerint elhanyagolható . A p u trean in t és a sperm in-savat 
ú jabban  izo lálták  emlősök közpon ti idegrendszeréből (64, 73). Valószínűleg 
a spermidin és a spermin m etabo litja i.

2.2. A  poliam inok intracellulär is ( i. c.) lokalizációja.: A poliam inok i. c. loka
lizációjának pontos ism erete segítséget n y ú jth a tn a  biológiai szerepük tisz tá 
zásában. Az i. c. lokalizáció pon tos föltérképezésének azonban súlyos m etodi
k a i nehézségei vannak . Ez m indenek elő tt azzal áll kapcso la tban , hogy a polia
minok m int organikus po likationok erős affin itással rendelkeznek polianio- 
nokkal szemben. E zért a konvencionálisán használt sejt- és szövet szepará
ciós eljárások (ultracentrifuga) során a poliam inok szekunder redisztribúciója 
következhet be: más anionos term észetű  anyagokkal lépnek kapcso la tba m int 
amilyenekhez eredetileg in vivo körülm ények k ö zö tt kötve v o ltak . Nem vizes 
m édium ban végzett szeparáció csökkentheti a szekunder redisztribúció lehető
ségét. Ilyen m édium  használata  m ellett Stevens (148) nem  ta lá lt  különbséget 
b o rjú  tim usz- és m ájsejtekben a poliam inok in tra - és ex tranukleáris megosz
lásában. Ez ellentm ond annak  a régebben h an g o z ta to tt vélem énynek, hogy 
a poliam inok preferenciálisan a DNS-hez kötődnének.
2.3. A  poliam inok bioszintézise.: Az állati szervezetekben legelterjedtebb három  
poliam in a pu trescin , a sperm idin és sperm in bioszintézise az alábbiak  szerint 
m egy végbe (1. 1. ábra).

A m int az 1. ábrából lá th a tó , az ornitin  ciklus (ureakör) — azon tú lm e
nően, hogy résztvesz az urea v a lam in t a pirim idinek szintézisében központi 
szerepet já tsz ik  a poliam inok bioszintézisében is. A túlnyom órészben az orni
t in  cikluson belül képződő 1-ornitin m olekula ugyanis szubsz trátum a a p u t
rescin képződését katalizáló enzim nek s a képződő putrescinen keresztül k iin 
duló anyaga a sperm idinnek és sperm innek is.

Amíg á lla ti szervezetekben a putrescin kizárólagosan az 1-ornitin mole
ku la  dekarboxilációjával szintetizálódik, addig bak térium okban  (pl. E. coli) 
argininből két lépésben tö rténő  putrescin szintézis is ism eretes. Ilyenkor első 
lépésként az arginin dekarboxilálódik (arginin-dekarboxiláz) m ajd  a dekar-
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boxilált argininből az ú n . agm atinból, u rea lehasítása m ellett az agm atin- 
ureidohidroláz pu tresc in t képez.

Az alábbiakban az állati szervezetekben végbem enő poliamin bioszin
tézis egyes lépéseit és az azokat ka ta lizá ló  enzim eket ism ertetjük .

a) Ornitin-dekarboxiláz = ODC (L -ornitin-carboxi-liáz; EC 4.1.1.17). 
Szolubilis, citoplazm atikus lokalizációjú enzim, am ely az ornitin dekarboxi-

[ pirimidinek |

1. ábra. A  p o liam in o k  b ioszin tézisében  és le b o n tá sá b a n  résztvevő  — és kapcsolódó — a n y a g 
csere u ta k  és e n z im e k .----------á lla ti sze rv eze tek b en ; — • — • — b a k té r iu m o k b a n  le já tszó d ó
r e a k c ió k ;------------- kérdéses any ag cse re  u ta k . A  b e k e re te z e tt v e g y ü le tek  v ég term ékek . A  rö 

vid ítések  jeg y zék éb en  az en z im ek  a láhúzva  szerepelnek .
R ö vid íté sek :

A D C  =  a rg in in d ek arb o x iláz ; A O  =  am inox idáz ; A U  H áz —  ag m atin u re id ó h id ro láz ; D e-SA M  
=  d e k o rb o x ilá lt S -adenosilm etion in ; MTA =  m etiltio ad en o z in ; ODC =  o rn itin d ek arb o x iláz ; 
SAM =  S -adenozilm etion in ; SA M —DC =  S -ad e ro z ilm e tio n in d ek a rb o x iláz ; S A M  S ó z  =  S- 
aden o z ilm etio n in sz in te táz ; spd . Sá z =  sp e rm id in  sz in táz ; sp. S ó z  =  sperm in  sz in táz

Fig. 1.: M etabolic  pa th w ay s a n d  enzym es c o n n ec te d  to  b io sy n th es is  an d  decom position  of
poliam ines. ----------  in an im al o rgan ism s; — ■ — • — reac tions in  b a c te r ia ;  ---------m etab o lic
p a th w ay s p resu m ed . F ram ed  co m pounds are e n d  p ro d u c ts . In  l is t  o f  a b b rev ia tio n s en zym es

are c u rs iv a te d .
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lálásával a pu tresc in  képződését katalizálja . A legtöbb dekarboxilázhoz hason
lóan  az ODC is piridoxál-foszfát igényes enzim . Molsúlya k b . 70 000. Em lős 
szervezetekből származó ODC tio lo k a t is igényel m űködéséhez. Ezek nélkül 
az enzim -fehérje, enzim atikusan h a tásta lan  m olekulává polim erizál. Az enzim  
kifejezett szu b sz trá t specificitást m u ta t 1-ornitinnel szemben.

Az ODC, m ás emlős szervezetekből szárm azó enzim ektől eltérő, egye
dülálló tu la jdonsága extrém  röv id  biológiai felezési ideje (Tjy2): 10—20 perc 
(46,132). A rö v id  T j/ 2  az enzim aktiv itás szabályozásának döntő  tényezője, 
m ivel az ak tiv itás-szabályozás elsősorban az enzim  szintézis és/vagy degra
dáció rendk ívü l gyors flu k tu á lásán  keresztü l tö rtén ik . Az enzim aktiv itás 
növekedése m indenkor de novo enzim -fehérje szintézis a lap ján  valósul meg 
(a fehérje és R N S szintézis in h ib ito ra i jelenlétében elm arad a stim uláló tén y e 
zők hatására  egyébként je len tkező  enzim aktiv itás növekedés).

A szabályozás m ásik fontos tényezője a pu trescin  és a sperm idin koncen
tráció . M indkét anyag, koncentráció játó l függő m értékben képes megelőzni 
a különféle stim ulusok á lta l k iv á lto tt  enzim aktiv itás növekedést. Egyes a d a 
to k  szerint a pu trescin  és a sperm idin ilyen h a tása  részben post-transzkrip- 
cionális szin ten  érvényesül.

b) S-adenozil-l-metionin dekarboxiláz =  SA M -D C  (s-adenozil-l-m ethio- 
n in  karboxi-liáz; EC 4.1.1.50) szintén szolubilis, citoplazm atikus lokalizáci
ó ja  enzim, am ely  az s-adenozil-l-m etionint (SAM) dekarboxilálja dekarboxilált 
s-adenozil-m etioninná (de SAM, m ásnéven s-m etiladenozilhom ociszteam in). 
Nem  régen m ég úgy vélték , hogy  a sperm idin és a sperm in szintézisét is ez az 
enzim  kata lizá lja . Később azonban  sikerült a SAM-DC ak tiv itássa l rendelkező 
fehérjét elkülöníteni a sperm idin és a sperm in szintézisét katalizáló  fehérjéktől 
(45, 71). Az enzim  molsúlya 68 000 körül v an , ak tiv itásához karbonil csoport 
jelenléte szükséges, de a csoport pontos term észete még tisz táza tlan . N agyon 
valószínű az enzim  piridoxál-foszfát igénye is.

Az enzim aktiv itás szabályozásában v a n  jelentősége an n ak  a megfigye
lésnek, hogy a pu trescin  nagyon kifejezetten, a spermidin, cadaverin  és diam i- 
nopropán (1. I . táb lázat) ped ig  kisebb m értékben  stim ulálni képes az enzim  
ak tiv itásá t.

A  poliam inok  feltételezett m olekuláris hatásai

H a tá s Iro d a lm i h iv a tk o z á s

a) H atás a nukleinsavakra

1. stab ilizá ló  h a tá s 34, 38, 72, 80, 99, 100,
152, 153

2. D N S szintézis stim u lá lá s 18, 26, 164
3. R N S  szintézis stim u lá lá s 2, 19, 32, 100, 102. 108.

115, 123, 148
4. tR N S  m etiláció t fokozó h a tás 85, 86
5. tR N S  am inoaciláció t fokozó ha tás 2, 5, 19, 59

b) H a tá s a riboszómákra

1. stab ilizá ló  h a tá s 21, 78

c) H atás a fehérjeanyagcserére

1. fehérje-szintézis stim u lá lás 1 7 ,3 7 , 53, 61, 108, 171
2. nem -hiszton  n u k leá ris  fehérje 63

foszforiláció stim u lá lás
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A putrescin  stim uláló hatása az eukario ta  se jtekbő l származó SAM- 
DC-ra egyértelm ű. Egyes prokario tákból (E . coli) izo lált enzim putrescinre 
érzéketlen  és egyértelm űen Mg2+ igényes. További különbség az eukarió ták- 
ból és prokario tákból szárm azó enzim ek közö tt abban  m utatkozik , bogy az 
eukarió tákból származó enzim deSAM-al sokkal erőteljesebben gáto lható , 
m in t a n rokarió tákból szárm azó.

E u k arió ták  ossz SAM-DC ak tiv itá sa  lényegesen a la tta  m arad a sper- 
m idin-szintáz (1. később) ossz ak tiv itá sán ak . A sperm idin szintézis rá ta-lim i- 
táló  lépése te h á t valószínűleg a SAM-DC á lta l k a ta lizá lt lépés. Ebből v iszont 
az következik , hogy — ism erve a pu tresc innek  a SAM-DC-ra k ife jte tt h a tá sá t 
(1. föntebb) — a sperm idin szintézis főleg, ha  nem kizárólagosan a celluláris 
pu trescin  szin t kontrollja a la tt  áll.

Megjegyzendő, hogy az emlős SAM-DC TJg-je is m eglehetősen röv id : 
20 — 60 perc (134).

c) Sperm idin-szintáz =  spd-Sáz (s-m etiladenozilhom ociszteam in: p u t
rescin am inopropil transzferáz; EC 2.5.1.16) a de-SAM propilam ino csoport
j á t  viszi á t  putrescinre, m iközben sperm idin, m etiltioadenozin (MTA) és egy p ro
ton  képződik (1. 1. ábra). Az enzim közelebbi jellemzése m ég nem  tö r té n t meg. 
Molsúlya k b . azonos a SAM-DC m olsúlyával. K ofaktor szükséglete ism ere t
len. Szemben a fönt em líte tt két enzim m el a spd-Sáz Tj/g-je hosszú, tö b b  órára 
tehető .

d)  Sperm in-szintáz =  sp-Sáz (s-m etilhom ocisztcam in: sperm idin am i
nopropil transzferáz). U gyanazt a reakció t ugyanúgy k a ta lizá lja  m in t a spd- 
Sáz, azzal a különbséggel, hogy ebben az esetben a propilam in  csoport akcep- 
to ra  a sperm idin és így a reakció végterm ékeként sperm in képződik (1. 1. 
ábra). Az enzim  tu lajdonságait részleteiben még nem ism erjük.

A poliam inok bioszintézisében résztvevő  enzimek néhány közös tu la j
donsággal rendelkeznek: a)  m olsúlyuk közel azonos (kb. 70 000) b) m ind a négy 
enzim enyhén savanyú jellegű fehérje m olekula ej a dekarboxilázok (ODC, 
SAM-DC) T^g-je rövid, a transzferázoké (spD-Sáz, sp-Sáz) viszont hosszú
d ) a pu trescin  vagy szubsz trá tum kén t szerepel vagy befolyásolja a reakciók 
rá tá já t.

A putrescin  központi szerepét a poliam in anyagcserében a következő  
funkciói húzzák alá. A putrescin  a) te rm ék e  és gyenge végterm ék g átló ja  az 
ODC k a ta lizá lta  reakciónak; b) a SAM-DC (valószínűleg alloszterikus) ak ti- 
v á to ra ; c) a spd-Sáz á lta l kata lizá lt reakció  egyik szu b sz trá tja  (1. 1. ábra)
d) a sperm idin kom petitiv  inh ib itora a sp-Sáz reakcióban; e) feltehetően rep- 
resszora vag y  korepresszora az ODC szintézisnek.
2.4. A  poliam inok biodegradációja. A ránylag keveset tu d u n k  a poliam inok 
sorsáról — katabolizm usokról, k iválasztásukró l az á lla ti szervezetekben. 
P a tk án y o k n ak  i. v. adago lt putrescin kb . 1/3 része és a sperm idin v a lam in t 
spermin jó v al kisebb hán y ad a , 2 órán belül je lze tt C 0 2 fo rm ájában  a k ilégze tt 
levegővel távozik , N yom m ennyiségben tö rtén ő  adagolás u tán  a v izeletben 
nem  jelenik meg szabad poliam in. Ezzel szem ben je lze tt sperm idin és sperm in 
adagolását követően a vizeletben olyan kiválasztási term ékek  ta lá lh a tó k , 
am elyekről hidrolízis h a tá sá ra  szabad poliam inok hasadnak  le.

A poliam inok biodegradációjában résztvevő enzim ek és anyagcsereutak 
javarésze m indm áig ism eretlen. Számos a d a t ismeretes azonban, am ely sze
rin t am ino-oxidázok (mono- és diam ino-oxidázok) v a lam in t az ún. sperm in- 
oxidáz szubsz trátkén t poliam inokat is fe lhasználhatnak.
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a) Diamino-oxidáz (am ino: oxigén oxido-reduktáz; EC 1.4.3.6.) nem csak 
a hisztam in és a cadaverin o x id a tiv  dezam inálását kata lizá lja , hanem  — emlős 
szövetekben — a putrescinét is (8, 74). A diam ino-oxidázok azonban a leg
tö b b  emlősben csak szórványosan, azok nem  m inden szövetében fordulnak 
elő (pl. p a tk án y  m ájban és vesében gyakorlatilag  nincs). A diam ino-oxidáz 
szerepe a pu tresc in  anyagcserében n y ito tt és erősen v i ta to tt  kérdés, a sper- 
m idin és sperm in anyagcserében já tszo tt szerepük v izsgálata pedig nagyon  
hiányos. Ú jabb ada tok  szerint emberi ondófolyadék m agas diam ino-oxidáz 
aktiv itással rendelkezik (66). E nnek  h atásá ra  a sperm idinből és sperm inből, 
ox idativ  ú ton  labilis im ino-aldehidek keletkeznek (56).

b) Sperm in oxidáz; K érődzők vérében m u ta ttá k  ki. A  hosszabb szén
láncú  poliam inokat (sperm idint és sperm int is) oxidálja. A sperm idin ox idá
ció term éke im inom onoaldehid, a sperminé im inodialdehid. Az im inoaldehi- 
dek  azért érdem elnek figyelm et, m ert különböző állati és tum or-sejteken  re n d 
k ívü l toxikusnak bizonyultak (2).
2.5. A  poliam inok interkonverziója. R ad ioak tív  spermin adagolás u tán  je l
z e tt  spermidin jelen ik  meg a p a tk án y  szöveteiben (141). H asonló m egfigye
lést te ttek  E hrlich  ascites se jteken  is (142). Speciális in  v ivo  körülm ények 
k ö zö tt az exogén eredetű sperm idin  pu trescinné alaku lha t (58, 141). S e jt
m entes rendszerekben azonban ilyenfajta in te rkonverziókat valam in t a re a k 
ciókat katalizáló enzimeket nem  sikerült k im u ta tn i.
2.6. A  poliam in szintézis hormonális szabályozása. A poliam in anyagcsere — 
a bioszintézis, a szöveti szint s tb . — erőteljes horm onális szabályozásnak v a n  
alávetve.

a) Növekedési hormon =  N H . H ipofizektom izált patkán y o k o n  a m áj- 
szövet sperm idin koncentrációja erőteljesen csökken. Az á llap o t NH kezelés
sel norm alizálható (81). Az N H  hatás h á tte réb en  az ODC ak tiv itá s  hata lm as 
m értékű fokozódása húzódik m eg (68, 70, 113). A fokozott ODC aktiv itás ered
m ényeként úgy  a m ájban m in t a  vesében pu tresc in  akkum ulálódik  és ez veze t 
a spermidin szintézis fokozódásához és a következm ényes sperm idin  akkum ulá
cióhoz.

b) Adrenokortikotrop hormon = A C T H . Az ACTH gyorsan és e rő te l
jesen  stim ulálja a mellékvesekéreg ODC a k tiv itá sá t (124). A  célszerven k ívü l 
azonban a m áj és a vese ODC ak tiv itása  is fokozódik. A m ellékvesére irányu ló  
h a tá s  az ACTH molekula steroidogén részletével (1 — 24 p ep tid ) is k iv á lth a tó  
(87).

c) Gonadotrop hormon. A  poliamin anyagcsere horm onális kon tro llja  
egyik legjobb példája  a petefészek ODC ak tiv itá sán ak  az ösztrusz cik lustó l 
függő ingadozása (79). P a tk án y  ovarium  ODC ak tiv itása  a késői pro-ösztrusz- 
b an  — az ovuláció időpon tjában  m eredeken em elkedik. Az ovariális ODC 
ak tiv itás fokozódás luteinizáló hormon (LH ) vagy hum án koriogonadotrop 
(HCG) h a tá sá ra  is bekövetkezik . P atkányok  késői pro-ösztruszában m u ta t
kozó ovariális ODC aktiv itás fokozódás előzetes an ti LH adagolással k ivédhető
(79).

A poliam in anyagcsere jellegzetes változásai figyelhetők meg a p a tk á n y 
herében is a sperm atogenezis folyam án (92). Ez arra  m u ta t, hogy a poliam in 
anyagcsere a hereszövetben a hipofízis m ellső lebeny gonadotrop horm on
ján ak  ellenőrzése a la tt  áll.

d) Glukokortikoidok. A N H  mellett (68) a glukokortikoidok is s tim u lá l
já k  rágcsálók m ájának  ODC ak tiv itá sá t (124). A hatás m echanizm usára ném i
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felvilágosítást n y ú jt az a megfigyelés, hogy dexam etazon ha tásá ra  a csecse
m őm irigyben és más lim foid szervekben az ODC ak tiv itá s  gyors és k ife jezett 
csökkenése jelen tkezett.

e)  Ösztrogének és progeszteron. Ösztrogén adagolással éretlen p a tk án y o k  
méhének ODC ak tiv itása  a kontroll é rték  többszörösére (76), csirke p e tev e
zeték ODC ak tiv itása  pedig közel harm incszorosára em elkedett (22). Stilbösz- 
trollal a petevezeték ODC ak tiv itása  in  v itro  szervtenyészetben is fokozható. 
Progeszteron ugyanilyen ha tású  (22).

Az u te ru s  ODC ak tiv itá sa  ugyanúgy változik, ingadozik az ösztrusz 
ciklus a la t t  m in t az ovariális enzimé. Legm agasabb ak tiv itá s  ta lá lh a tó  pro- 
ösztruszban (52).

f )  Androgének. P a tk án y o k  kasztrálása a ventrális p ro s ta ta  ODC, SAM- 
DC ak tiv itása in ak  és a poliam inok szöveti koncentrációinak erőteljes csökke
nését idézi elő (168). Tesztoszteron kezelés hatására  m ind az enzim aktiv itás 
mind a szöveti poliam in szint helyreáll. Analóg változások következnek be 
ondóm irigyben is here irtás t követően (101).

3. A poliam in anyagcsere változásainak kapcsolata különböző biológiai
folyam atokhoz.

A poliam inok fiziológiai szerepének részletei tisz táza tlanok . Az u tóbb i 
években felhalm ozódott, idevonatkozó adathalm az rendszerezésének h iánya e 
vegyületcsalád biológiai szerepének egzakt körü lírását m a még nem  teszi 
lehetővé. A következő fejezetekben azokat az irodalm i ad a to k a t foglaljuk 
össze am elyek a poliam inok szerepét igyekeztek tisztázn i az egyes biológiai 
vagy patológiai fo lyam atokban.
3.1. Poliaminok mint növekedési faktorok. 1949 óta ism eretes, hogy a poliam i
nok H aem ophylus parainfluensae tenyészetekben obiigát növekedési tényező
kén t szereplnek (51). A zóta számos m ikrobiális törzsre nézve bizonyosodott 
be, hogy növekedésük — fak u lta tív  vagy  obiigát módon — poliam inok je len 
létéhez k ö tö tt  (2). Pu trescin  szintézisükben defektiv E . coli m utáns tenyésze
tek  nem  növekednek; exogén putrescin, sperm idin vagy  sperm in adagolásra 
azonban a növekedés m egindult (91). H asonló megfigyelést te tte k  A spergil
lus nidulans m utánsokon is (144). P rokario ta  organizm usokon kívül eukario ta  
állati (44) és növényi (7) sejttenyészetekben valam int fokozott proliferációt 
m utató  á lla ti szövetekben (13) is összefüggést m u ta ttak  ki a növekedési fo lya
m atok és a poliam inok mennyisége kö zö tt. Hum án fib rob laszt tenyészetek 
m édium ában megjelenő, növekedést stim uláló anyagot pu tresc inkén t azono
s íto tták  (109). Ugyancsak növekedési fak to rnak  b izonyu ltak  a poliam inok 
rovaroknál is (24, 25). A poliam inok fen te in líte tt ha tása in ak  m echanizm usa 
ism eretlen. Az észlelt ha tás  sok esetben aspecifikus, sókkal helyettesíthető .
3.2. A  poliam in anyagcsere változásának kapcsolata a sejtproliferációs fo lyam a
tokhoz. B ár a term észetes poliam inok fiziológiai szerepe tisz táza tlan , csaknem  
biztosra vehető , hogy a poliam in anyagcsere k itü n te te tt  szerepet já tsz ik  a 
sejtproliferációs fo lyam atokban, m indenekelő tt és nagy valószínűséggel az 
RNS anyagcserére irányuló  hatásokon keresztül. N yom atékos hangsúlyozást 
igényel az a sokoldalról m egerősített tény , hogy a fokozott osztódási a k tiv i
tá s t m u ta tó , nagy proliferációs ak tiv itással rendelkező szövetek, csaknem  k ivé
tel nélkül m agas koncentrációban ta rta lm azn ak  poliam inokat. A bban a néhány
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esetben am ikor a poliam inok — szövettenyészetekben — növekedést gátló  
hatásúnak  bizonyultak , a tenyésztő  m édium hoz ru tinszerűen  adagolt szérum 
b an  jelenlevő enzimek h a tá sá ra  a poliam inokból keletkező toxikus m etabo- 
litok  (1. fön tebb) hatására  joggal gyanakodhatunk .
3.2.1. Poliam in anyagcsere az embrionális szövetekben; Az embrionális fejlő
dés különböző nem egyszer specifikus — fázisait kísérő celluláris polia- 
m in-szint változások arra  u ta ln ak , hogy az em brionális fejlődés em líte tt sza
kaszait a poliam in anyagcsere jellegzetes változásai kísérik . Maga az em brió 
illetve az em brionális szövetek ideális k ísérleti rendszernek bizonyultak  a 
növekedési folyam atok, azok egyes fázisai és a poliam in anyagcsere k özö tti 
kapcsolat tanulm ányozásra. Az a megfigyelés, hogy a poliam inok jelen tős 
m ennyiségben vannak je len  m ind az em brionális m ind a nem  em brionális 
de fokozott fehérjeszintézist végző szövetekben, ham ar az t a gyanút ébresz
te tte , hogy oki kapcsolat lé tezik  a növekedési fo lyam atokat, a sejtproliferá- 
ciót kísérő nukleinsav és fehérjeanyagcsere valam in t a polikationos term észetű  
poliam inok anyagcseréje k özö tt. A csirke-em brió különösen jó  szolgálatokat 
t e t t  a fönt em líte tt kapcsolat tanulm ányozásában . Az in k u b á la tlan  tojás u g y an 
is még nem  tarta lm az poliam inokat. M egjelenésük azonban  az em brionális 
fejlődés igen korai szakaszában m ár k im u ta th a tó , a keltetés 48. órájában pedig 
m ár hatalm as m ennyiségben ta lá lhatók  a to jásban  (15).

Sorozatos m egfigyelések b izonyítják , hogy a poliam inok és a nuklein- 
savak — elsősorban az RN S — koncentrációja párhuzam osan  változik  az 
em brionális fejlődés különböző szakaszaiban. A poliam inok degradációjában 
szerepet já tszó  amino-oxidáz (1. föntebb) gátlása a szöveti poliam in szint növe
kedésére vezet, am it a nukleinsavak — ezen belül legjellegzetesebben az RNS- 
szöveti szin tjének párhuzam os emelkedése kísér (14, 98).

Szoros párhuzam  v o lt k im u ta th a tó  a Bufo bufo embriogenezis m inden 
stád ium ában  a poliam inok és a nukleinsavak m ennyiségi változása k ö zö tt 
is (15). X enopus laevis m egterm ékenyítetlen  petéje m ár ta rta lm az  poliam i
nokat, de azok szöveti koncentrációja a gasztrulációs stádium ig alacsony. A fe j
lődés későbbi szakaszában a poliamin koncentráció gyors emelkedése tap asz 
ta lható  — mégpedig pon tosan  az RNS szintézis m egindulása idején (11). 
U gyanekkor új típusú fehérjék  gyorsütem ű szintézise is m egfigyelhető és k ife
jeze ttebbek  lesznek a celluláris differenciáció jelei is.

A poliam in és nukleinsav koncentrációk párhuzam os változását figyel
ték  meg Drosophila m elanogaster különböző fejlődési stád ium ában  is. 
A változások időbeli szekvenciájából és jellegéből arra  le h e te tt következtetn i, 
hogy a po liam in  szintek változásai a növekedési fo lyam atokkal állnak k a p 
csolatban (27).

A poliam inok koncentrációjának és a szintézisükben részt vevő enzi
mek ak tiv itásán ak  jellegzetes változásait ír ták  le p a tk án y  m agzatok in tra u te 
rin  fejlődésének stád ium ában  is (125).
3.2.2. P oliam in anyagcsere kompenzatórikus hipertrófiában (szöveti regenerá
ciós folyam atokban). A kom penzatórikus h ipertrófia a szöveti proliferáció 
jellegzetes form ája, és kedve lt kísérleti m odellje a proliferációs fo lyam atok 
és a poliam inok anyagcsere összefüggésének vizsgálatával foglalkozó k u ta tó k 
nak. K ülönösen k iterjed t irodalm a van  a poliam in anyagcsere és a részleges 
m ájirtást (parciális hepatektom ia) követő szöveti h ipertró fia  (m ájregeneráció) 
összefüggését elemző vizsgálatoknak. Az indukált m ájregeneráció fo lyam ata 
ugyanis k itű n ő  modellnek bizonyult a poliam inok anyagcseréjének a szöveti
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proliferációhoz és az ezt kísérő, m akrom olekuláris szintetikus folyam atokhoz 
való kapcsolata tanulm ányozásában .

Nagyszám ú irodalm i a d a t egybehangzó tanúsága szerin t a parciális 
hepatek tóm iát követő  igen röv id  időn belül az ODC aktiv itás hatalm as m éretű  
— a kontroll é rték  ak ár 50-szeresét is m eghaladó — fokozódása és a szöveti 
pu tresc in  ta rta lo m  ennek megfelelő emelkedése tap asz ta lh a tó  (32, 67, 131, 
138). Ezzel csaknem  egyidőben a spermidin szintézis és akkum uláció jelentős 
fokozódása is k im u ta th a tó , a párhuzam osan jelentkező R N S akkum uláció
val eg y ü tt (120, 121). Az ODC ak tiv itá s  m ár 1 órával a parciális hepatek tóm ia 
u tá n  emelkedni kezd. M axim um át a 16. ó rában  éri el. E zt követően  csökkenés 
tap asz ta lh a tó , de az ak tiv itás  m ég a részleges m ájirtás t k övető  96. órában is 
m agasabb a k on tro ll értéknél (145). Az ODC ak tiv itás v á lto zása  meglepő 
párhuzam osságot m u ta t az RN S szintézis változásával. Ezzel kapcsolatban 
figyelem re m éltó, hogy számos, a pa tkány  m ájszövet proliferáció ját előidéz 
kísérleti behatásra  növekedési horm on (68) és tioacetam id (115) adagolás 
v ag y  részleges m ájirtással in d u k á lt m ájregeneráció (32) a lkalm ával a szöveti 
ODC és RNS-polim eráz ak tiv itá so k  párhuzam os változását észlelték.

Úgy tű n ik , hogy a regeneráló m ájszövetben tap asz ta lh a tó  fokozott 
sperm idin szintézis és akkum uláció h á tterében  a m egnövekedett ODC a k ti
v itá sn ak  köszönhető fokozott pu trescin  produkció  áll (67). A spermidin és 
RNS akkum uláció párhuzam os vo ltának  b izony ítéka, hogy regeneráció során 
a  poliam in-N /RN S-P aránya m indvégig v á lto za tlan  (121).

A máj re generáció folyam án a SAM-DC ak tiv itá s  fokozódása csak jó v al 
később következik be m int az ODC ak tiv itásáé  és az em elkedés m értéke is 
jelen tősen  elm arad az ODC esetében észlelhetőtől (125). A SAM-DC ak tiv i
tá s  csúcsértéke, am ely a m ű té te t követő 48. ó ráb an  következik  be mindössze 
a kontro ll érték  három szorosát éri el. E zt követően  az ak tiv itás  csökkeni kezd, 
de még két hét u tá n  is em elkedett ak tiv itás sz in teke t tap asz ta lta k . A SAM- 
DC ak tiv itás változás specifikus v o ltá t kérdőjelezi meg az az észlelet, hogy 
4 hónaposnál idősebb p a tk án y o k o n  parciális hepa tek tóm iá t követően nem  
észlelték az ak tiv itá s  fokozódását. M egjegyezzük, hogy nyugvó (nem osztódó) 
m ájszövet ODC ak tiv itá sa  rendk ívü l alacsony, alig  m érhető. Az SAM-DC a k ti
v itás  ezzel szem ben nyugvó m á jb an  is je len tékeny  m értékű. F eltehető  teh á t, 
hogy a SAM-DC ak tiv itás a nyugvó m ájszövet konstans sperm idin pool-ja 
fen n ta rtásáé rt felelős és ilyen feltételek m ellett az ODC a rá ta  lim itáló lépés.

A SAM-DC, a spd-Sáz és sp-Sáz ak tiv itáso k n ak  a m ájregeneráció során 
bekövetkező ak tiv itás  változásainak  szim ultán regisztrálása (46) az t m u ta tta , 
hogy a) a SAM-DC ak tiv itás a 48. posthepatek tóm iás időpon tban  van  a m axi
m um on, m ajd ez t követően viszonylag gyorsan csökken (1. föntebb); b) a 
spd-Sáz ak tiv itás plátó-szerű csúcsértéket m u ta t  a 96. posthepatek tóm iás 
időpont körül, m ajd  lassan csökken, de még a hep a tek tó m iá t követő  8. napon 
is jelentékenyen m agasabb a kon tro ll értéknél; c) a sp-Sáz ak tiv itás  a 48. 
óra körül elért m axim um át követően  lassan csökken és a 4 — 5. napon kontroll 
é r té k e t m u ta t (46). A fönt ism erte te tt enzim ek ak tiv itás csökkenésében — 
a h a tás  lecsöngésében — m utatkozó  különbségek, legalábbis részben a T jj2 
időkben  fennálló különbségekkel m agyarázhatók . A vizsgált három  enzim  
közül legrövidebb T ^ -v e l  rendelkezik a SAM-DC (20—60 perc), 5 órát jóval 
m eghaladó T ^ 2-je van  a spd-Sáz-nak és ennél is hosszabb a sp-Sáz-nak. E m lé
kez te tünk  arra, hogy a putrescin központi szerepet játszik  a poliam inok anyag
cseréjében (1. fön tebb). Ism eretes, hogy a p u tresc in  m ár nagyon alacsony k o n 
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centrációban is befolyásolja a SAM-DC ak tiv itá sá t (45, 107). V alószínű, 
hogy a sperm in szintézisre is hasonló h a tású  (112, 118).

A proliferáló szövetekben jelen tkező  ODC ak tiv itá s  fokozódás m echa
nizm usára vonatkozóan csak ind irek t adatokkal rendelkezünk. K özölték, 
hogy Aktinom icin-D  kezelés kivédi m ind  a növekedési hormon adagolására 
bekövetkező (70, 132) m ind a parciális hepa tek tóm iá t követő  (32, 138) ODC 
ak tiv itás növekedést, a-am anitin , a nukleoplazm atikus RNS polimeráz speci
fikus gátló ja  (36) és ugyanakkor b lokkolja a növekedési hormon h a tásá ra  
bekövetkező ODC ak tiv itá s  fokozódást is (113). A legkülönfélébb stim ulusok- 
kal in d u k á lt ODC ak tiv itá s  fokozódást a fehérjeszintézis inhibitorai is k ivé
dik (32, 68, 70, 132, 138). E gyértelm űnek tűn ik  teh á t, hogy a s tim u lá lt ODC 
ak tiv itá s  fokozódás de novo enzim szintézisen alapul.

Ism eretes, hogy hipofízis irtás késlelteti a m ájregenerációt (162). Növe
kedési horm on adagolás viszont növeli a parciális hepatek tóm ia ha tásá ra  
bekövetkező m itotikus válasz in ten z itásá t (16). H ipofízis irtás k ésle lte ti a 
részleges m ájirtás során tap asz ta lh a tó  ODC ak tiv itás fokozódást is és siet
te ti  az enzim -aktiv itás norm alizálódását, a válasz lecsöngését is. Az ODC ak ti
v itás fokozódás ilyenkor észlelt késleltetése párhuzam osan halad a regenerá
ciós fo lyam at késleltetésével (162).

Hipofízis ir to tt  á llatokon a parciális hepa tek tóm iá t követő k isebb  ODC 
ak tiv itás növekedés trijod trion innal kism értékben, növekedési horm onnal 
erőteljesebben fokozható vo lt, de az enzim  aktiv itás ekkor sem érte el a k o n t
roll szin tet. A két horm on együttes adagolása azonban a szokásos nagyságú 
ODC ak tiv itá s  m egjelenését eredm ényezte (145). Ez a rra  m utatna, hogy első
sorban a növekedési horm on felelős a hipofízisnek a regeneráció fo lyam atára  
gyakorolt hatásáért. A pajzsm irigy szerepe nem egészen világos. M indenesetre 
a trijo d trio n in  és a növekedési horm on hatása addicionálisnak tű n ik . A két 
horm on hasonló addicionális h a tá s t gyakorol a DNS függő RNS polim eráz 
ak tiv itá sá ra  is (169).

Az ODC ak tiv itás unilaterális nefrektóm iával in dukált kom penzatóri- 
kus vese h ipertrófia („vese-regeneráció” ) alkalm ával is jellegzetes változásokat 
m u ta t (10). A jellegzetesség bifázikus ak tiv itás  em elkedésben ju t  kifejezésre, 
18 órával az egyoldali veseirtás u tán  az enzim ak tiv itá s  az alapérték  4 —5- 
szörösére emelkedik, m ajd  a 30. óra tá já n  észlelhető norm alizálódás u tá n  az 
alapérték  3-szorosát éri el. Hasonló bifázikus ak tiv itás  változásról m ájregene
rációban is beszám oltak. Az első k é t nap  folyam án a veseszövet pu trescin , 
sperm idin és spermin ta rta lm a  em elkedett. Ugyanebben a periódusban az RNS 
anyagcsere fokozódása tap asz ta lh a tó  (93).
3.2.3 Poliam in anyagcsere a rosszindulatú daganatokban. Az előzőekben lá t
tuk , hogy a proliferáció, gyorsan növekvő szövetek m agas koncentrációban 
ta rta lm azn ak  poliam inokat. Ugyanez érvényes a rosszindulatú  d aganatok ra  is. 
A vonatkozó irodalom  áttek in tése az t a gyanút ébreszti, hogy a poliam inok 
a proliferációra, fokozott osztódásra készülő szövetekben a fo lyam at „bein
d ítá sá t”  végző tényezők. E zt a „b e in d ító ”  szerepet az esetek többségében 
az ODC ak tiv itás nem  egyszer elképesztő m éretű fokozódása játsza . Ism étel
ten  hangsúlyozzuk, hogy nem  proliferáló, statikus, nyugvó szövetekben az 
ODC ak tiv itá s  elenyésző, alig m érhető. A fokozott ODC ak tiv itást á lta láb an  
a pu trescin  szint em elkedése kíséri . E m lékezetetünk arra  hogy a pu trescin  
regulativ  szerepet já tsz ik  a poliam inok bioszintézisében. Úgy tű n ik , hogy a
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fokozott pu trescin  bioszintézis első jele a bekövetkező proliferációnak, foko
zo tt sejtosztódásnak (129).

A rosszindulatú experim entális tum orok , poliam in anyagcseréjüket 
illetően a gyorsan növekvő valam in t a kom penzatórikus szöveti h ipertro fia  
(elsősorban m ájregeneráció) ko ra i fázisában levő szövetekhez hasonlóan v isel
kednek. Az egyes tum orok növekedési rá tá já v a l (1, 4, 49, 50, 82, 83, 131) 
illetve — Morris hepatom áknál — a deviáltság  fokával párhuzam osan v á lto 
zik e tum orok ODC ak tiv itása , valam int pu tresc in  és sperm idin koncentrációja 
(54, 129, 167). U gyanakkor a SAM-DC ak tiv itá sa  — b ár a kontroll értékhez 
képest növekszik — a tum ornövekedés során nem  változik . A tum orok in tra -  
celluláris sperm in koncentrációja, néhány ese t kivételével nem  változik (49, 
129, 166). Ezzel összhangban, tum orszövetekben az ODC/SAM-DC és a 
sperm idin/sperm in hányados értéke nagym értékben nő (49, 129, 166).

Érdem es rám u ta tn i, hogy néhány hepa tom a esetében az ODC ak tiv itá s  
fokozódással párhuzam osan az ugyancsak ornitin  szubsz trátum ot igényő 
ornitin -transzkarbam iláz (OTC; EC 2.1.3.3.) ak tiv tása csökken (161, 167). 
Gyorsan növekvő hepatom ák esetében az ODC/OTC hányados értéke ak á r a 
kontro ll érték  10 000-szeresét is elérheti (161, 166). Az eddig vizsgált tum orok  
esetében az ODC ak tiv itás fokozódásával és a poliaminok celluláris ko n cen trá
ciójának növekedésével párhuzam osan növekszik a szövetek nukleinsav, 
elsősorban RNS koncentrációja (161).

A fön t elm ondottak  és azokhoz hasonló észleletek alapján feltehető , 
hogy a poliam inoknak esszenciális szerepe v a n  a tum ornövekedés fo lyam atá
b an  is, ami azonban nem felté tlenül je len ti az t, hogy e vegyületek funkciója 
közvetlenül sejtosztódási fo lyam atokkal áll kapcsolatban (50). Egérből szá r
mazó agy-tum or sejtek paraszinkron tenyészeteiben példáu l nem sik erü lt 
időbeli összefüggést k im uta tn i a poliam inok szintézise és a sejtciklus egyes 
fázisai közö tt (50). A fokozott poliamin szintézis proliferáció-specifikus v o lta  
ellen szól az az a d a t is, hogy vírus transzform ái de nem proliferáló sejtekben  
is fokozódott a celluláris pu trescin  szint (4).

Az eddigi vizsgálatok a rra  m u ta tnak , bogy a tum orok poliamin an y ag 
cseréjének karak terisztikus param éterei a szöveti ODC/SAM-DC v alam in t 
a sperm idin/sperm in hányados.

A fen t em líte tt megfigyelések valam in t a különböző, malignus növeke
dést indukáló ágensekkel végzett vizsgálatok (49, 103) tám o g a tják  azt az elkép 
zelést, hogy a poliam inok valam ilyen, eddig nem  tisz tázo tt szerepet já ts z a 
nak  a malignus transzform áció, a malignus proliferáció fo lyam ataiban.

Azt a számos esetben m egerősített té n y t, hogy különféle hum án d a 
ganatok  esetében a vizelettel ü r íte tt  poliam inok mennyisége növekszik, m a 
m ár a klin ikai gyakorban ishasznosítani igyekeznek (28, 95, 126, 128,135, 160).

A poliam inok daganatos proliferációban já tszo tt szerepének tovább- 
tanu lm ányozását az alábbi három  tényező indokolja: 1. az emlős tum orok  
fejlődésének különböző fázisaiban szoros, p oz itív  korreláció v an  a poliam inok 
és a nukleinsavak (RNS !) celluláris koncentrációja közö tt (1, 19, 165, 167);
2. számos rosszindulatú  tum or esetében a v izele tte l ü ríte tt poliam inok m ennyi
sége — sokszor hatalm asan  — növekszik (3, 28, 95,126,128, 135,160); 3. d ag a 
natnövekedést gátló  farm akonok hatására a poliaminok szöveti k o n cen t
rációja és a v izelettel ü r íte tt  mennyisége egy arán t csökken. E zt a tén y t a 
d ag an at te ráp ia  hatékonyságának  m egítélésére használják a k linikum ban 
(128).

91



4. M olekuláris hatásm echanizm us

4.1. A  poliam inok és a nukleinsavak interakciója. A term észetes poliam inok 
m int alifás polibázikus vegyületek  lényegében organikus polikationok. E  tu la j
donságuk jó rész t m egszabja és meg is m agyarázza m olekulári hatásm echaniz
m usukat. Különösen a hosszabb szénláncú — a putrescinnél több kationos 
csoporttal rendelkező — sperm idin és sperm in  (mint erős bázisok) m u ta tn ak  
nagy affin itá s t és kö tődnek  erősen a polianionokhoz, m indenekelőtt nuklein- 
savakhoz, nukleinsav ta r ta lm ú  sejtpartikulum okhoz, nukleotidokhoz, fosz- 
folipidekhez (membrán !) s tb . Nagy valószínűséggel á llíth a tju k , hogy a polia
minok fiziológiai funkciói is, jórészt a közöttük és organikus polianionok 
között k ialakuló  kölcsönhatásokon a lapu lnak . DNS, R N S valam int po liam i
nok k ö zö tt in vitro lé tre jövő  kom plexképződés számos példája ism eretes az 
irodalom ból. Nagyon valószínű, hogy a celluláris poliam inok jelentős hányada* 
in vivo körülm ények k ö z ö tt is nukleinsavakhoz kötődik . Oldékonysági vizs
gálatok tan ú ság a  szerint azonban a se jtb en  levő összes poliamin m ár csak 
azért sem lehet nukleinsavkötésben, m e rt ez lehetetlenné tenné a nuk leinsa
vak o ldo tt á llapotát. A poliam inok és nukleinsavak k ö zö tti interakció fizioló
giás v o ltá t tám asz tják  alá azok a megfigyelések, am elyek szerint a poliam inok 
mind DNS m ind pedig R N S virusokban jelentős m ennyiségben ta lá lh a tó k  (2).

Poliam inokat ta lá lta k  bakteriális, á lla ti és növényi virusokban egya
rán t. A T -even coli fág és a Herpes sim plex vírusokra vonatkozó ad a to k  meg
b ízhatóságát növeli az a tén y , hogy ezeket olyan fe lté te lek  között nyerték  
amelyek k izá rták  azt a lehetőséget, hogy a poliaminok szekunder redisztribúció 
eredm ényeként kerü ltek  nukleinsav kö tésbe (2, 41, 153). E  két v írusban anny i 
poliamin asszociálódik a v írus DNS-al am ennyi a nukleinsav  foszfát csoport
ja i m in tegy  40 % -ának neu tra lizálására elegendő. Az R N S vírusok csoportjába  
tartozó  m yxo-vírusoknál hasonló eredm ényeket k ap tak  az RNS-hez k ö tö tt 
poliam inok mennyiségére vonatkozóan (5).

A poliam inok és a nukleinsavak k ö zö tti interakció általában a nuk lein 
savak v a lam in t nukleinsav tarta lm ú se jtpartiku lum ok (pl. riboszómák) s tru k 
tú rá ja  stab ilitásának  növekedését, különböző behatásokkal szembeni ellenálló
képességük fokozódását eredményezi. K im u ta tták  p l., hogy a poliam in-DNS 
interakció növeli a ke ttősszálú  DNS s tru k tú rák  s tab ilitá sá t hődenaturáció- 
val és ny író  erőkkel szem ben egyarán t (72, 152). R öntgen-krisztalográfiás 
vizsgálatok szerint a kettősszálú  DNS m olekulával lé te s íte tt in terakció juk  
során a sperm idin és sperm in, a két DNS lánc közö tt elhelyezkedő „sekély  
barázda”  fö lö tt képez h id a t, amikor is a szóban forgó poliamin m olekulák 
p ro tonált amino és im ino csoportjai e lek trosztatikus kö tést lé tesítenek  a 
DNS m olekula foszfát csoportjaival. E z az interakció n ag y  m értékben sztereó- 
specifikus (89, a).

A poliam inok elősegítik  a d en a tu rá lt DNS szálak újraegyesülését (48). 
Részt vesznek a kettős helikális s tru k tú rá jú  DNS m olekula kondenzált kon
form ációjának (folding és supercoiling ) stabilizálásában (38).

A poliam inok és a nukleinsavak közötti in terakció  specifikus v o ltá t 
tám asz tják  alá azok az ad a to k , am elyek szerint szin tetikus poliribonukleotid 
keverékben a spermin csak olyan poliribonukleotidokkal képez kom plexet* 
amelyek antiparallel k e ttő s  helikális konform ációval rendelkeznek (pl. poli 
A — poli U), nem képez viszont kom plexet sem egyszálú poliribonukleotid- 
dal, sem parallel kettős helikális konform ációkkal (62).
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A sperm in erősen kötődik  rRNS-hez, tR N S-hez és MS2 bakteriofág 
RNS-hez is. E . coliból, alacsony ionerősségű m édium ban izo lá lt tRNS m ólón
k én t kb. 2 m olnyi sperm idint tarta lm az . Ez a rra  u tal, hogy a poliam inok 
m eghatározott szám ú kötőhellyel rendelkeznek a tR N S m olekulán, mégpedig 
valószínűleg annak  helikális régiójában (19). Sperm idin és sperm in je len lé té t 
eukarió tákból izolált tR N S-ben egyarán t k im u ta ttá k .
4.2. A  poliam inok és a riboszómák kölcsönhatása. Zillig és m tsa i (172) észlel
ték  a poliam inok jelen létét először bakteriális és állati sejtek  riboszóm áiban. 
Izo lá lt E. coli riboszóm ákban m u ta ttá k  ki, hogy az ossz celluláris pu trescin  
és sperm idin 12 —15 % -a riboszóm ákhoz k ö tv e  v an  jelen. A spermidin h a té 
konyan  segíti elő a 30 S és 50 S riboszomális alegységeknek 70 S m onom erré 
tö rtén ő  asszociációját (21).

Alacsony ionerősségű m édium ban (ez gáto lja  a sperm in disszociáció
j á t  az RNS-ről) vizsgálva a poliam inok m egoszlását az egyes szubcelluláris 
partiku lum ok k ö zö tt k im u ta tták , hogy a poliam inok és az RNS megoszlása 
hasonló, a poliam inok és a DNS megoszlása különböző v o lt: a sperm idin, 
sperm in és RNS m integy 60 % -a egyaránt a mikroszomális frakcióban v o lt 
ta lá lh a tó  (122). E z t a durva frakció t to v áb b  tisz títva , annak  poliam in 
és RNS ta r ta lm a  nagyjából párhuzam osan csökken. Mono- és divalens 
kationok  növekvő koncentrációinak ha tásá ra  a m ikroszom ális frakcióból 
m ind több és több  poliam in v o lt „fe lszabad ítha tó” , de a sperm idin m integy 
50 % -a és a sperm in valam ivel kisebb hányada m ég 170 mM KC1 vagy 30 mM 
Mg2+ jelenlétében is a mikroszomális frakcióhoz „kötve” m arad t. Ezek az 
ada tok , kiegészítve azokkal, am elyek a poliam inok riboszom ális kötődését 
in  vivo környezetet utánzó in  v itro  körülm ények között vizsgálták (147) 
a rra  u ta lnak , hogy az állati sejtekben uralkodó in  vivo feltételek  m ellett a cel
luláris sperm in egy nagyobb és a sperm idin egy kisebb hányada RNS ta rta lm ú  
partikulum oklioz ionos kötéssel kö tve van jelen . A sperm in és etidium -bro- 
m id között, az RNS kötőhelyekért folyó kom petíció  ténye a rra  m utat, hogy 
a sperm in a riboszóm ákban k e ttő s szálú RN S-hez kötődik (150).

E m líte ttü k  m ár, hogy in t ak t sejtek fe ltá rásakor a poliam inok — m indenek
e lő tt a sperm in — redisztribúciója következhet be (145) és hogy az izolált 
riboszóm ákban ta lá lt  sperm in mennyisége függ a preparálás körülm ényeitől, 
az ionerősségtől (magas ionerősség kedvez a sperm in disszociációjának a ribo- 
szóm ákról), a pH -tó l és a hőm érséklettől. S tevens és m tsai (149) bonyolult 
m érési és kalkulációs eljárással m u ta tták  ki, hogy 0,1 M-os KC1 jelenlétében 
az i. c. sperm in 98 % -a míg 0,3 M-os KC1 jelen létében  sokkal kisebb m ennyi
sége van  k ö tö tt form ában jelen.

A riboszóm ák és az izolált rR N S sperm in affin itása közel azonos. E nnek  
ellenére a sperm in és az akridin-orange k ö zö tti kom peticio eltérő jellegű 
rR N S és in ta k t riboszóm ák esetében (149). Mivel az akridin-orange-ról fe l
tételezik , hogy preferenciálisan a riboszóm ák felületén elhelyezkedő k e ttő s 
szálú rRNS-hez kötődik  (23) elképzelhető, hogy  a riboszom ális fehérjéknek 
valam ilyen (indirekt) szerepe v an  a spermin és riboszóma k ö zö tt kialakuló 
in terakcióban.

A nukleinsavakon kívül m ás anionos vegyületek, pl. a m em bránok 
foszfolfpidjei is jelentős m ennyiségű poliam int k ö thetnek  m eg. A sejten belü l 
valószínűleg dinam ikus egyensúly áll fönn a szabad  és a k ö tö tt poliam in poolok 
közö tt, s ez u tóbb iak  állapota az anionos term észetű  vegyületekért (nuklein- 
savak , nukleotid  foszfátok, foszfolipidek stb.) versengő anorganikus és o rga
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nikus kationok , közöttük a poliaminok koncen tráció játó l függ. Nincs bizonyí
ték  arra  nézve, hogy valam ely ik  sejtorganellum  olyanform án koncen trálná 
a poliam inokat, hogy azok kicserélődése az intracellularis poolokkal nem  lenne 
lehetséges. E  kérdés v izsg á la tá t ma m ég nehezíti az a körülm ény, hogy a 
rendelkezésre álló techn ikák  nem teszik lehetővé a szabad  és a k ö tö tt poliam i
nok egymás m elletti m eghatározását.
4.3. Poliaminok és a tR N S  anyagcsere összefüggései. A tR N S  m olekula m etilá lt 
bázisokat is tarta lm az. A metiláció, h a tá su k a t post-transzkripcionálisan  érvé
nyesítő, különféle m etiláló enzimek m űködésének az eredm énye. Valam ennyi 
metiláz rendelkezik azzal a képességgel, hogy kata lizá lja  a m etil csoport á tv i
te lé t SAM-ról a tRN S m olekulára. Bázis-specificitásuk azonban különböző. 
M anapság ú gy  vélik, hogy a tRNS m olekula m etilációjának regulációs szerepe 
van. K im u ta tták , hogy tum orokból, v írus-fertőzött sejtekből, em brionális 
és más differenciálódó, valam in t horm onkezelt szövetekből nyert ex trak tu - 
mok fokozo tt metilációs ak tiv itással rendelkeznek (9). Ezekben a rendszerek
ben az esetek  jelentős részében a tR N S metilációs m in táza tán ak  m egváltozása 
is bekövetkezett. A m etiláz aktiv itás ilyenkor észlelhető, k v an tita tív  és kvali
ta tív  változásai vagy a tR N S  populáció m egváltozását vagy  azt je len tik , hogy 
stim ulátorok (pl. poliam inok) vagy inhibitorok koncentráció változásának  
hatására m ár létező m etilázok  reakciója változik meg.

A tR N S  m etil-szubsztitúciója és így  a tRNS m etizálok vitális fontossá
gúnak tű n n ek  az am ino-acil-tRNS sz in te táz  reakció alkalm ával a megfelelő 
am inosav k iválasztásában  (140). Fontos szerepet já tszh a tn a k  a k o rrek t kodon 
felism erésben is a transzláció  a la tt bekövetkező riboszom ális kö tődés során
(146).

A poliam inok stim u lálják  a tR N S  in  vitro m etiláció ját és lényeges vál
tozást indukálnak  a tR N S  metilációs m in tázatban  is (85). Sperm idin vagy 
spermin jelenlétében n y e r t  tRNS m etilációs m in táza tá t összehasonlítva a 
Mg2+ jelenlétében n y e rt m in tázatta l, k iderül, hogy a poliam inok o lyan új 
nukleotid bázisok m etiláció ját is lehetővé teszik, am elyek Mg2+ jelenlétében 
nem m etilálódnak. A h a tá s , nagy valószínűséggel a tR N S  konform ációjának 
m egváltozásán alapul. Figyelem re m éltó , hogyM g2 + gáto lja  a poliam inok által 
stim ulált m etiláz ak tiv itá s t és az is, hogy a poliaminok teljesen  helyettesíten i ké
pesek a Mg2 + -ot a m etilációs fo lyam atokban  (85). A poliam inok jelen létében  in 
vitro m etilá lt purinok és pirim idinek azonosak az in  vivo m etilációkor képző- 
dőekkel. E zzel szemben a Mg2+ jelenlétében izolált bázisok in v itro  nyerhető 
m intázata e lté r az in vivo kialakuló m etilációs m in táza ttó l (86). E zek az ada
tok  tám o g a tják  azt az elképzelést, hogy a poliaminok in  vivo is részt vesznek 
a tRNS m etilációjában, a metilációs m in táza t k ialak ításában . É rdem es meg
jegyezni, hogy a poliam inok in vitro h a tá sa  a szöveti szinteknél alacsonyabb 
koncentrációknál érvényesül (86).

A sperm idin és a sperm in, Mg2+-al szemben preferenciálisan kö tőd ik  a 
tR N S-hez: a poliam inok kiszorítják a tR N S-hez k ö tö t t  Mg2+-ot, ugyanakkor 
a Mg2+ nem  képes k iszorítan i a már tRM S-hez k ö tö tt poliam inokat. A polia- 
m in-tRN S kom plex te h á t in  vivo körülm ények között is létezhet és szubsztrát- 
kén t szolgálhat az am ino-acil-tRN S kom plex képződéshez (154).

A sperm idin ak tiv á lja  a dena tu rá lt tR N S-t (40). A tR N S m olekula 2 3,
viszonylag szoros és 7 — 8 lazább kö tőhelye t ta rta lm az  a sperm idin szám ára 
(20). Az etid ium  struk tú ranalóg ja  a sperm idinnek és am int m ár em lítet-
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tű k  — ennek megfelelően a kötés stöchiom etriája nagyon hasonló a k é t vegyü- 
le ttípus esetében (20).
4.4. Poliam in anyagcsere és nukleinsav szintézis. Számos irodalm i a d a t u ta l 
arra , hogy a poliam inok a nukleinsavak prekurzorának  tek in th e tő  pirim idi- 
nek , és az RNS v a lam in t DNS szintézisére egy arán t h a tá s t gyakorolnak.

a) Hatás a p irim id inek szintézisére: Em lősökben az ex tram itokondriá- 
lis lokalizációjú, g lu tam in  dependens karbam il-foszfát szintetáz I I  (CPS II ;  
EC 2.1.3.2.) a p irim idin  nukleotidok de novo szintézisének első lépését k a ta li
zálja és kulcsszerepet já tszik  e szin tetikus fo lyam at szabályozásában (155, 
157). Az enzim feed-back inh ib itora , az urid in trifoszfát (UTP), alloszterikus 
a k tiv á to ra  pedig az 5, foszforibozil-1, pirofoszfát (P R P P ) (90, 157). Funkció
jához szabad Mg2+-o t és MgATP2_-t igényel (158). A poliam inok anyagcseréje 
és a nukleinsavak akkum ulációja k ö zö tti összefüggést k im uta tó  ad a to k  b irto 
kában  v e tő d ö tt fel az a lehetőség, hogy a poliam inok esetleg a karbam ilfosz- 
fá t (CP) szintézisére gyakorolt h a tása in  keresztül vennének részt az RNS szin
tézis befolyásolásában (96).

M egállapíto tták  többek kö zö tt, hogy a poliam inok fiziológiás koncen trá
ció h a táro k  között (10-4—10-3 M) A H  13 sejtekből, p a tk án y  m ájból és egér 
lépből izolált CPS I I  ak tv itá sá t gáto lják . Leghatásosabb volt a sperm in, ezt 
k ö v ette  a sperm idin és végül a pu tresc in  (96). A poliam inokkal k iv á lto tt gátló 
h atás szabad  Mg2+-al és MgATP2_-vel felfüggeszthető. E megfigyelés alap ján  
arra  k ö v etk ez te ttek , hogy a poliam inok az enzim  Mg2+-ot kötő  cen trum ára 
irányuló  kom petíció révén  fe jtik  k i h a tá su k a t (96). E z t az elképzelést igazolta, 
hogy a gátlás az enzim  alloszterikus ak tiváto rával, P R P P -vel is felfüggeszt
hető vo lt. A P R P P  ugyanis fokozza az enzim látszólagos affin itását a szabad 
Mg2+ irá n t (96). M gATP2~-t igénylő enzim eken v ég zett vizsgálatok alapján, 
mivel ezekre a poliam inok ha tásta lanok , e lvete tték  az t a lehetőséget, hogy 
a poliam inok poliam in-ATP kom plex képződésen keresztü l fe jtik  ki h a tá su 
k a t (96).

Poliam inm entes m édium ban a P R P P  koncentráció ja széles h a táro k  kö 
zö tt v á lto z ta th a tó  anélkül, hogy ez befolyásolná az enzim  ak tiv itá sá t. Polia- 
m in ta rta lm ú  m édium ban azonban az enzim -aktiv itás P R P P  dependensé válik 
(96). Ez a megfigyelés is tám ogatja  az t a vélem ényt, hogy a poliam inok és a 
P R P P  — in vivo körülm ények k ö zö tt is — egym ás h a tá sá t kiegészítve, a 
CPS I I  szintjén, reg u la tiv  szerepet tö ltenek  be a p irim idin  nukleotidok bio
szintézisében (96).

b) Hatás az R N S  szintézisre. A poliam inok és nukleinsavak in terakció 
já ra  va lam in t a poliam inoknak a nukleinsavakra és riboszóm ákra gyakorolt 
stabilizáló hatására vonatkozó, in  v itro  megfigyelések m ár korán  gyanítha- 
tóvá te tté k , hogy a poliam inok a fen tem líte tt m akrom olekuláris s tru k tú rák  
in  vivo hatásainak  és bioszintézisük szabályozásának is fontos elemei lehetnek. 
Számos irodalm i a d a t szerint pozitív  korreláció áll fönn a poliam inok és a 
nukleinsavak, m indenekelőtt az RN S bioszintézise és akkum ulációja között. 
A zt az elképzelést is sok megfigyelés tám ogatja , hogy a poliam inok a m akro- 
m olekularis szintétikus folyam atok rá tá já t  befolyásolni képesek. Em lékez
te tü n k  a rra , hogy csirke em brionális szövetekben (111), ú jszü lö tt p a tk án y  
szöveteiben (69), regeneráló m ájszövetben (29, 32, 120, 121) a poliam in és 
az RNS anyagcsere párhuzam os változásai figyelhetők meg. Hasonló m egfi
gyeléseket te ttek  fejlődő emlős szövetekben (130), experim entális granulom ák- 
ban  (119) és m iokardiális hipertrófia kialakulása során is (100). Mivel a foko-
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z o tt  ODC ak tiv itás  ta la ján  m egjelenő szöveti pu trescin  akkum uláció (67, 131) 
a poliam in anyagcsere k v an tita tív  változásának  egyik legkorábbi jele és mivel 
az ODC ak tiv itá s  központi helyet foglal el a poliam inok szintézisében (115, 
118), számos próbálkozás tö r té n t arra, hogy az ODC ak tiv itás  változásait 
hozzák kapcso la tba a nukleinsav szintézisben bekövetkező változásokkal. 
Az ilyen, egyetlen enzim ak tiv itá sá ra  illetve egyetlen poliam in féleség (putres
cin) akkum ulációjára alapozott elképzelések realitása  nagyon kicsi és nem  is 
v eze te tt sok eredm ényre. A poliam in és a nukleinsav szintézis összefüggései
nek  tanulm ányozásakor a szabad és a k ö tö tt poliam in pool-ok v izsgála ta nyil
vánvalóan  több  felvilágosítással szolgálhatna. Ma még azonban az ilyen vizs
gálatokhoz szükséges techn ikák  nem  állnak rendelkezésre. A zokat az adato
k a t  amelyek szerin t az ODC ak tiv itá s  kb. 50 % -á t csirke em brió szöveteinek 
nukleáris frakció jában  lokalizálva ta lá lták  — és ebből a magok szerepére követ
k ez te ttek  a poliam inok szintézisében — később m egcáfolták, k im u ta tv a , 
hogy az ODC ak tiv itá s  csaknem  100 % -a citop lazm atikusan ta lá lh a tó  (117).

Számos, s tim ulált poliam in anyagcserével rendelkező biológiai rendszer
ben  legkorábban a putescin cellularis szintje em elkedik (ODC aktiv itás), 
m ajd  azt a sperm idin és az RN S párhuzam os akkum ulációja követi, m iköz
ben  a sperm in szin t kezdetben ak á r csökkenhet is és emelkedése csak később 
következik  be. A változások ilyen időszekvenciáját összevetve az RNS és 
DNS anyag csereváltozás időszekvenciájával felm erült a gyanú, hogy a sper
m idin akkum uláció az RNS szintézissel a sperm in akkum uláció pedig a DNS 
szintézissel áll kapcsolatban. E z t a tisz tán  spekulatív  elképzelést azonban a 
poliam inok i. c. lokalizációjára vonatkozó észleletek (1. föntebb) m ár eleve 
valószínűtlenné te tték .

A poliam inok és az RNS párhuzam os akkum ulációja, a poliam inok in  
vivo asszociációja RNS-sel va lam in t az a képességük, hogy stabilizáln i képesek 
a nuk leinsavakat (153), nagyban  valószínűsítik , hogy a poliam inok in  vivo 
körülm ények k ö zö tt elsősorban az RNS és RNS ta rta lm ú  partiku lum ok  (pl. 
riboszóm ák) fiziológiás stab ilizá to raikén t jönnek  szám ításba és ezen keresztül 
befolvásolják azok funkcióit vagy  h a tn ak  bioszintézisükre.

Pro- és eukario ta  sejttenyészetekben  exogén poliam inok stim ulálják  
az RNS szintézist (19, 115). U gyanilyen h a tású  a sperm idin p erfundált m áj
készítm ényeken (32), a sperm in perfundált szívkészítm ényeken (100) és a 
pu trescin  p a tk á n y  agyszövet tenyészetekben (123). A hatásm echanizm us 
ism eretlen. A nnyi azonban b iztosnak  látszik , hogy nem  a nuk leo tid  pool-okra 
gyakorolt ha tásró l van  szó (100, 116, 123). Az ú jonnan  sz in te tizá lt R N S-t 
a poliam inok stabilizálják  (34, 116). Moruzzi szerin t (100) a sperm in a hiszto- 
nok acetilációja révén fokozná az RNS szintézist, — bár a k é t fo lyam at köz
vetlen  kapcso la tára nincs b izonyíték . Számos közlem ény szerin t a poliam inok 
fokozzák izolált sejtm agok ille tve m agvacskák RNS szintézisét és stim ulál
já k  mind az á lla ti m ind a bak teriá lis  sejt eredetű  DNS függő RNS polim erázt 
(2, 115, 148). E  vizsgálatokból az alábbi általános következ tetések  vonhatók 
le: 1. a stim uláló hatás m ár viszonylag alacsony poliam in koncentrációknál 
je len tkezik ; m agasabb koncentrációban inkább  gátló hatás érvényesül, — 
valószínűleg a DNS tem p lá t poliam inok — m indenek e lő tt sperm in — álta l 
in d u k ált p recip itáció ja m ia tt. Ez u tóbb i ha tás  az ionerősség növelésével kivéd
hető ; 2. a stim uláló hatás sokkal k ifejezettebb na tív , m in t d en a tu rá lt DNS 
tem p lá t alkalm azásakor; 3. az RNS polim eráz rendszerre in  v itro  gyakorolt 
RNS gátló h a tás  poliam inokkal kivédhető; 4. in  v itro  polim eráz rendszerhez,
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az RNS szintézis p lá tó  fázisának elérése u tán  a d o tt  exogén poliam inok h atására  
az RNS szintézis ú jra  beindul; 5. a poliam inok növelik az in  v itro  transzk rip 
ció asszim eiriá já t: emlős RNS polim eráz rendszerben  a sperm idin  és sperm in 
hatékonyabb a Mo2+ ak tivá lha tó  enzimre (R N S polimeráz II )  (143, 151).

B ár a poliam inok hatásm echanizm usa a fön tem líte tt rendszerekben nem  
világos, valószínűnek látszik, hogy — előző elképzelésekkel szem ben — a poli- 
am in-indukált RNS szintézis stim uláció nem  a term ék R N S-nek az RNS- 
enzim-DNS kom plexről tö rténő  leválásának facilitálásán, hanem  az ú jonnan 
szintetizálódó RNS lánc in iciálásán keresztül jö n  létre (102)

Izolált m ájsejt magok RNS szintézisét sperm in és sperm idin egyaránt 
fokozza (99). Ezen belül a sperm idin hatékonyabb az alacsony só és a-am anitin 
rezisztens reakcióra, míg a sperm in elsősorban a magas só és a-am anitin  érzé
keny  reakcióra h a t. A sperm in-hatás 0.1 mM és 0.001 mM koncentrációknál, 
bifázikusan érvényesül. A nukleáris k rom atinnal asszociált RNS polimeráz 
a k tiv itá sá t csak 0.1 mM sperm in fokozta. E hhez hasonlóan 0.1 mM sperm in 
úgy a máj m int az E . coli eredetű  polimeráz á lta l a deprotein izált máj DNS 
transzkripció jára gyakorolt h a tá s ra  is hatékonyabb volt. Ezzel szemben a 
sperm in 0.1 és 0.001 mM-os koncentrációkban egyform án hatásos volt, ha a 
m ájeredetű  k rom atin  transzk ripció já t homológ (m ájeredetű) enzim végezte. 
Ügy tűn ik , hogy a sperm in — legalábbis az alacsonyabb koncentrációban 
(0.001 mM) — azáltal h a t a transzkripcióra, hogy növeli a k ro m atin  affin itását 
az enzimmel szem ben. A sperm in ilyenform án szabályozó szerepet já tszh a t 
a genom transzkripció jában  is. M egjegyezzük, bogy a 0.1 mM-nál észlelt 
sperm in-hatás álta lános és nem  specifikus: t is z t íto t t  m agokkal és krom atinnal 
asszociált RNS polim erázt alkalm azva úgy a DNS m int a k rom atin  tran sz
kripció já t befolyásolja tek in te t nélkül arra, hogy pro-vagy eukariotákból 
szárm azó enzimről van-e szó. A 0.001 mM-nál észlelt hatás v iszont specifikus
n ak  tű n ik : tisz títo tt  magokon és csak akkor hatásos, ha a k rom atin  transz
kripciója homológ enzimmel tö rtén ik . A h a tá s  m echanizm usa távolról sem 
tisz tázo tt. Üj, az enzim  kötésére szolgáló p rom oter helyek megjelenése, a meg
levő prom eter helyeknek, a fehérje másodlagos szerkezetében bekövetkező 
változásain  alapuló, hatékonyabb transzkripció ja esetleg a hiszton és/vagy 
nem  hiszton term észetű  nukleáris fehérjék reorientációja egy arán t szám ításba 
jövő lehetőség (90).

M etilizobutilxantin  (MIX) adagolással, négy  és fél órán  belül az ODC 
ak tiv itá s  50— 100-szorosra növelhető. Ezzel párhuzam osan em elkedik, és az 5. 
órára m egkétszereződik az RNS polimeráz I  ak tiv itása . Az RN S és a fehérje- 
szintézis inh ib itora ival k ap o tt eredm ények szerin t az ODC ak tiv itá s  változása 
oki kapcsolatban v an  az a-am anitin  rezisztens polim eráz I ak tiv itá s  párhuza
m osan bekövetkező változásával. Részlegesen tisz títo tt  exogén ODC hozzá
adása az RNS polim eráz rendszerhez növeli a polim eráz a k tiv itá s t és m egnyújt
ja  az t az időt, am ely a la tt  az enzim aktiv itás lineáris (94).

Ism eretessé v á lt, hogy egy nem  azonosíto tt, de b iztosan nagyon rövid 
féléletidejű fehérje szükséges a nukleoláris gének transzkripciójához (39). 
A m inosavak stim ulálják  e fehérje szintézisét vagy  lassítják  degragációját. 
U gyanezt teszik ODC-vel is (54). E zé rt — to v áb b á  mivel ism eretes, hogy az 
ODC is rövid T1/2-vel rendelkező, labilis fehérje ■— valószínűnek tűn ik , hogy 
az ODC azonos azzal az eddig még nem  azonosíto tt, labilis fehérjével, amely az 
RNS polimeráz I sz in tjé t m odulálja és ezáltal szabályozza az RNS akkum uláció 
m in táza tá t és ezen a fehérje szin tézist (94).
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ösztrad io lbenzoát kezelésre, ivaréretlen  kakasok  m ájának sperm idin 
és sperm in ta rta lm a  em elkedik. U gyanakkor növekszik az RNS polim eráz I 
ak tiv itá sa  és akkum ulálódik az RNS is (31).

Sperm idin és sperm in m integy kétszeresére fokozza a prokariotákból 
(89) és emberi plazm ából (136) e lőállíto tt ribonukleáz ak tiv itását. E zen  tú l
m enően, a poliam inok az enzim aggregációját is jelen tékenyen  befolyásolják: 
a poliam inok jelenlétében izolált enzim  molsúlya 32 000, míg a poliam inok 
távollétében  izolálté 150 000 körül van .

E . coliban m u ta ttá k  ki, bogy szoros korreláció áll fönn a nem  acetilált 
■spermidin mennyisége és az RNS i.c. akkum ulációja k ö zö tt (114). Ez a rra  u tal, 
hogy fiziológiásán a celluláris sperm idin nagy része RNS-hez van  kö tve és 
ezért nem  acetilálható.

összefoglalva m egállap íthatjuk , hogy az ionális környezet v a lam in t a 
DNS tem p lá t típusa nagyban  m eghatározza úgy az RNS szintézis R N S poli
m eráz á lta l k a ta lizá lt rá tá já t ,  m indpedig a poliam inoknak a rendszerre gyako
ro lt h a tásá t. In d irek t bizonyítékok szerint organikus és anorganikus kationok 
in  vivo körülm ények közö tt is szerepet já tszanak  az RNS szintézis és procesz- 
szió szabályozásában.

c) Hatás a D N S  szintézisre: á tté rv e  a poliam in és a DNS szintézis és 
m etabolizm us kapcso la tának  tárgyalására , m indjárt leszögezhetjük, hogy az 
idevonatkozó irodalom  jóval szegényesebb, m int a poliam inok és az RNS 
anyagcsere kapcso la tá t tárgyaló  irodalom .

Ami a DNS dependens DNS polim eráz ak tiv itá sá ra  k ife jte tt h atásoka t 
ille ti, a poliam inok — a tem plát és az enzim típusátó l függően — gáto lhatnak  
vag y  stim ulálha tnak  is. (2). Poliam inok, p a tkány  agyából izolált D N S poli
m eráz B -t erősen stim ulálják  de nem  h a tn ak  a polim eráz A ak tiv itá sá ra  (18). 
B ár a poliam inok a DNS polimeráz reakcióban nem  helyettesíthetik  a Mg2+-ot, 
optim ális Mg2+ koncentráció m ellett is stim uláló h a tá s t  fejtenek ki. A hatás 
m echanizm usa ism eretlen, de egyesek szerint az enzim -komplexek stabilizálá
sáról v an  elsősorban szó. K im u ta tták , hogy sperm idin erőteljesen stim ulálja 
az 0  X  174 vírus egyszálú DNS-ének a DNS polimeráz I I I  (star) á lta l katalizált 
replikáció já t (164). E . coli krom oszóm a a tem pláton  tö rtén ő  DNS szintézist a 
poliam inok nem  befolyásolják, de szükségesek a krom oszóm a felcsavart 
(folded) form ájának kialakításához illetve megőrzéséhez (80).

A poliam inoknak a nukleinsavak funkciójára és szintézisére gyakorolt 
h a tásán ak  vizsgálata szem pontjából elsődleges fontosságú lenne olyan technika 
alkalm azása, am elynek segítségével a sejtek poliam in ta rta lm án ak  teljes 
depléciója lenne elérhető. Bár ilyen fa jta  optimális rendszerekkel m a még nem 
rendelkezünk, bizonyos haladást je le n te tt  a poliam in defektiv coli m utánsok 
illetve a SAM—DC hatékony  gátló  anyagának bizonyuló m etilglioxalbis 
guanilhidrazon =  MGBG felfedezése és bevonása a ku ta tásokba . K im u ta tták , 
hogy Con-A-val s tim u lá lt lim focita transzform áció során jelentkező, az RNS 
szintézis fokozódását éppen megelőző gyors pu tresein , spermidin és spermin 
akkum uláció jellegzetes képe MGBG h atásá ra  jelentősen m egváltozik: ilyenkor 
te ljesen  elm arad a sperm idin és sperm in akkum uláció, fokozódik viszont a 
pu trese in  akkum uláció m értéke, m iközben a stab il RNS és fehérje szintézis 
ütem e változa tlan  m arad  (35). Ebből az észleletből a rra  következ te ttek , hogy a 
lim focita transzform áció során a sperm idin vagy a sperm in szint emelkedése 
nem  feltétele az RN S akkum ulációnak. Tekintetbe kell venni azonban, hogy a 
sperm idin és sperm in fe ltételezett, de pontosan nem  ism ert funkció já t a
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putrescin , sőt maga az MGBG is e llá th a tja . Annál is in k áb b , mivel MGBG 
m aga is erősen bázikus k a rak te rű  vegyület. Ennek megfelelően a poliam inok 
és az MGBG-hez nagyon hasonló glioxalbis guanilhidrazon =  GBG, a DNS 
szintézist hasonlóan befolyásolja.

Figyelem re méltó megfigyelés, hogy MGBG a PH A  stim ulált lim fociták 
DNS szintézisét gátolja és ez a gátlás exogén sperm idinnel felfüggeszthető 
(76). A putrescin  szintézist blokkoló hidrazino-ornitin  segítségével m u ta ttá k  
ki HTC sejttenyészeteken, hogy a pu tresc in  pool növekedése nem ob iigát 
feltétele a DNS szintézisnek ebben a rendszerben (47).

Pu trescin  szintézisükben defektiv coli m utánsoknál, speciális növekedési 
feltételek m elle tt az endogén putrescin pool csaknem n u llá ra  redukálható , 
m iközben a sperm idin koncentráció alig változik  (5). A gm atin-ureidohidroláz- 
ban  defektiv  baktérium  tenyészetekben, az exogén arg in in  adagolással in d u 
k á lt poliam in depléció úgy  a tenyészet növekedését m in t a nukleinsavak 
szintézisét csökkentette. Exogén putrescin adagolására a tenyészet növekedése, 
a DNS és RN S szintézis egy arán t helyreállt. Poliamin d ep le tá lt, DNS-fággal 
fe rtőzö tt k u ltú rákban  úgy a fág-DNS szintézise, m int a fág  érése eg y a rán t 
lelassul. A h a tá s  exogén pu tresc in  és sperm idin  adagolással revertálható  (26).

RNS fággal fertőzött, poliam in d ep le tá lt k u ltú rák b an  exogén poliam in  
adagolással a fág-specifikus fehérje szintézisének stim ulációja is bekövetkezik 
(171). Poliam in depletált sejtekben  m ind a polipeptid m ind  az mRNS lánc 
elongációja jelentősen lassul (108).

E m beri fibroblast k u ltú rákon , exogén putrescin h a tá sá ra  fokozódik a 
sejtproliferáció. Ennek h á tte réb en  a S-fázis nagyarányú megrövidülése áll 
(108).
4.5. A  poliam inok és a fehérje szintézis kapcsolata. Már az eddig elm ondottak  
a lap ján  is felm erült a gyanú, hogy a poliam inok jelenléte v ag y  hiánya a fehérje 
szintézis szem pontjából sem közömbös.

Laktáció  a la tt az ODC és a SAM—DC aktiv itása egyarán t fokozódik 
(129). Ezzel párhuzam osan nő az em lőszövet sperm idin koncentrációja is 
(105, 129). Szekréciós tevékenységet nem  m utató  emlő szövettenyészetben 
inzulin-|-h idrokortizon-|-pro lak tin  együttes hatására növekszik  az i.c. sp er
m idin koncentráció és ezt követően fokozódik a tejfehérjék  (a-laktalbum in, 
kazein) szintézise. A bárom  hormon közül a glukokortikoid hidrokortizon 
sperm idinnel helyettesíthető . A tenyészethez ad o tt MGBG adására a sperm idin 
szintézis gátlása m ellett a horm on-dependens fehérjeszintézis fokozódása is 
elm arad. Az MGBG hatása sperm idinnel k ivédhető  (105).

Ezek a megfigyelések a rra  a következtetésre vezettek , hogy a sperm idin- 
nek szerepe v an  a horm on dependens te jfehérjék  szintézisének regulációjá
ban. A tény , hogy a sperm idin sem sperm innel sem Mg2+-al sem  más polikation- 
nal (polilizin, poliarginin) nem  helyettesíthető , bizonyítja, hogy a sperm idin 
glukokortikoid szerű ha tása  nincs összefüggésben a m olekula kationos t e r 
m észetével (105).

A tejfehérjék  horm onális regulációja és a spermidin bioszintézise k ö zö tt 
fennálló szoros kapcsolato t tám asz tja  alá az a megfigyelés, hogy a sperm idin 
szintézisét katalizáló egyik enzim , a SAM—DC aktiv itása szövettenyészetben 
inzulin és glukokortikoid h a tá sá ra  fokozódik (105). Ez az in  v itro  megfigyelés 
teljes összhangban van in vivo észleletekkel: laktáció a la t t  patkány  em lő
m irigyében a SAM—DC ak tiv itá s  fokozódik és ez a hatás a glukokortikoidok 
szám lájára írható .
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Nincsenek biztos ism erete ink  arra vonatkozóan, L\ ,gy vajon az enz im 
aktiv itás horm onális stim ulációja as enzim  közvetlen ak tiválásán , esetleg az 
enzim fehérje fokozott szintézisén, vagy csökkent degradációján — esetleg 
m indhárom  lehetőség együttes érvényesülésén keresztül valósul-e meg. Az v i
szont biztosnak látszik, hogy a gíukokortikoidok fehérje szintézist stim uláló  
hatásában  a sperm idin m ed ia to r szerepet já tsz ik .

U gyanilyen szerep ju t  a sperm idinnek az inzulin á lta l stim ulált feh érje 
szintézisben is. Ism eretes ugyanis, hogy inzulin , emlős szövettenyészetekben 
fokozza as ODG ak tiv itá sá t (105). Ennek eredm ényeként növekszik a pu trescin  
i.c. koncentrációja. A pu trescinrő l viszont ism eretes, bogy — am ellett, hogy  a 
spermidin p rekurzo rá t képezi — közvetlenül stim ulálja a SAM —DC a k tiv i tá 
sá t is (153). Részben ezzel m agyarázható , hogy inzulin ad ására  fokozódik a 
SAM—DC ak tiv itá sa  is.

A horm on dependens tejfehérje-szintézis sperm idin illetve poliam inok 
á lta l tö rténő  regulációja b izonyítékául h ozha tó  fel az a megfigyelés is, hogy 
laktáció során, a poliam inok p rekurzorát szolgáltató enzim , az argináz a k t i 
v itása  is je len tősen  növekszik (1.1. ábra). E z az enzim -aktiv itás fokozódás is 
horm on dependens jelenség (170). A te jfehérjék  szintézisét stim uláló horm onok 
hatására az em lő epitel ten y észe t argináz ak tiv itása  is erőteljesen fokozódik. 
A  fokozott argináz ak tiv itás megjelenéséhez inzulinra és p ro lak tin ra  van  szü k 
ség. G íukokortikoidok önm agukban nem  befolyásolják a szöveti arg ináz 
ak tiv itást. A pro lak tinnal k iv á lto tt  fokozo tt argináz a k tiv itá s  azonban hidro- 
kortizonnal to v áb b  fokozható (104).

Az arg ináznak  a te jfeh érjék  szintézisében já tszo tt szerepe m ellett szól az 
a megfigyelés is, hogy arg in in  szegény m édium ban ten y é sz te tt  em lőszövet 
nem  reagál az em líte tt három  horm onra. H a  azonban a ku ltú rához o rn itin t is 
adnak, a három  horm on h a tásá ra  beindu l a te jfehérjék  szintézise (104). 
Je lze tt argininnel végzett v izsgálatokban pedig igazolták , hogy az arg in in  
ornitinen és putrescinen keresz tü l a sperm idin biológiai p rekurzorának  te k in t 
hető.

F enti megfigyelések a lá tám asztják  a z t  az elképzelést, hogy a te jfehérjék  
szintézisének hormonális regulációja — egy közös m ediátoron  keresztül — a 
tejfehérjék szintézisében szerepet játszó horm onoknak a m ediátor szin tézisét 
katalizáló enzim ekre gyakoro lt, összehangolt hatásai révén  valósul meg.

Számos közlem ény szám ol be a poliam inok sejtm entes rendszerek fehérje- 
szintézisére gyakorolt hatása iró l (2, 5, 19). Ezekből k iderül, hogy a poliam inok 
a polipeptid szintézis különböző lépéseit stim ulálják . A s tim u lá lt lépések a k ö 
vetkezők: 1. a tR N S am inoacilációja; 2. a tR N S  m etilációja; 3. az am ino-acil- 
-tRNS v alam in t a poli U kö tése  a riboszóm ához; 4. az m R N S kötése a ribo- 
szómához; 5. a tRN S renatu ráció ja .

A poliam inok stim uláló hatása legkifej ezettebb alacsony  Mg2+ k o n cen t
rációk m ellett. Mivel a fen ti reakcióban a poliam inok részlegesen h e ly e tte s ít
hetik  az Mg2 + -ot — anélkül azonban, hogy az optimális Mg2+ koncentrációknál 
észlelt stim uláció határa in  tú l  is stim ulálnák  a reak ció k at — a poliam inok 
Mg2+-ot m egtakarító  ha tásá ró l szokás beszélni. M agasabb poliamin k o n cen t
rációknál — és különösen m agas spermin koncentrációnál — észlelt po lipep tid  
szintézis gátlás oka valószínűleg ariboszóm ák precipitációjára vezethető vissza. 
Ezekben az esetekben — m in t az RNS polim eráz rendszerekben is — a poli
am in hatás milyensége sok tek in te tb en  a rendszer ion-összetételétől függ.

Valószínű, hogy a poliam inoknak a m ár többször em líte tt RN S-t és ri-
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boszóm ákat stabilizáló h a tása  lényeges tényező  a sejtm entes rendszerekben 
észlelt poliam in hatások tek in te tében . Igarash i és Takeda (59) szerint a poli- 
am inok Mg2 + távollétében is stim ulálják  az am inoacil-tR N S szintézist, b á r  a 
Mg2+-tói való teljes függetlenség nem  látszik  kellően b izony íto ttnak . A Mg2 + 
stim ulált reakciókkal szemben, a poliam inok á lta l stim ulált reakciókban sem  a 
pirofoszfát-ATP kicserélődési reakcióknak sem  az am inoacil-tR N S-enzim  
kom plex képződésének stim ulációja nem  következik  be. Az sem ism eretes, 
hogy a tR N S  Mg2+ és poliam inok jelenlétében végbemenő am inoacilációja 
m ennyiben különbözik egym ástól.

Morris és m tsai k ite rjed ten  vizsgálták a poliam inok szerepét a bakteriális  
riboszóm ák s tru k tú rá ján ak  és funkciójának fö n n tartásáb an  (78). K im u ta tták , 
hogy Mg2+ stöchiom etrikus helyettesítése poliam inokkal m indaddig  nem é rin ti 
a riboszóm ák in  v itro  polifenilalanin szintetizáló képességét, am íg a Mg/RNS — P  
arán y  0.1 — 0.11-nél alacsonyabb volt. A Mg2+ koncentráció egy k ritik u s  
szintje a la tt  azonban a riboszóm ák konform áció változást szenvednek és el
vesztik  biológiai ak tiv itá su k a t. Á m bár bizonyosnak látszik, hogy egy k ritik u s  
Mg2+ szint szükséges a riboszóm ák struk tu rális  és funkcionális in teg ritásának  
megőrzéséhez, in vivo körülm ények között valószínű, bogy a di- vagy m ultiva- 
lens kation  szükséglet jó  részét poliam inok elégítik  ki.

Egy m ásik olyan folyam at, ahol a poliam inok és a Mg2+ közös funkciókon 
osztozkodhatnak  a riboszóm ák asszociációja az endoplazm atikus re tiku lum  
m em bránjaival (ERM) (77). Izo lá lt p a tk án y  m áj riboszóm ák ER-el tö rtén ő  
asszociációját m ind a Mg2+ m ind a spermin stim ulálja. E „ rek o n stitu á lt m ikro- 
szóm ák” h iány talanu l képesek vo ltak  in v itro  fehérjeszintézisre.

A poliam inok és a fehérje-szintézis kapcso la tával foglalkozó m unkák  
á ttek in tése  során az em bernek könnyen tám ad  az az érzése, hogy a poliam inok 
szerepe ebben a fo lyam atban  nem  esszenciális, nem  is specifikus — hiszen 
sokszor helyettesíthetők  anorganikus kationokkal. Más megfigyelések u g y an 
akkor ellentm ondanak ennek a nézetnek. B acillus thuringiensisből szárm azó, 
sejtm entes fehérje-szintetizáló rendszer Mg2+-tó l és sperm idintől egyaránt és 
abszolút m értékben  függőnek bizonyult (17). Más esetben sperm idin sokkal 
jo b b an  stim ulálta  — valószínűleg transzlácionális szinten — a fág által i r á 
n y íto tt  in v itro  enzim szintézist, m int az optim ális Mg2+ koncentráció (53). 
Hasonlóképpen E. coli és p a tk án y  m ájsejtekből származó sejtm entes renszerek 
m axim ális polipeptid  szintézise csak poliam inok jelenlétében volt elérhető 
(60). Úgy tű n ik , hogy ezekben a rendszerekben a hatás sokkal inkább az am i- 
noacil-tR N S riboszóm ához való kötésének, sem m int a po lipeptid  kötések k é p 
ződésének szintjén  érvényesül.

M ielőtt a poliam inoknak e rendszerekre gyakorolt h a tá sáv a l kapcsolatos 
kérdőjeleket m egnyugtatóan feloldhatnék, e lodázhatatlan  fe lad a t a sejtm entes 
rendszerek k a tio n  szükségletének felülvizsgálata.

M egemlítjük még, hogy poliam in dep le tá lt coli m utánsokban  a poli-U  
á lta l indukálható  fenilalanin inkorporáció a polipeptidekbe erőteljesen csökken. 
E  hatás független az RNS szintézistől és sokkal inkább a riboszóm ák vagy a 
hozzájuk k ö tö tt fak torok  deficienciáján alapszik. A poliam in depletá lt se jtek 
ből szárm azó riboszóm a profil poliam in suplem entációra m egváltozik (30).

A sperm idin á lta l coli sejtm entes rendszerben kiválható  polipeptid szin
tézis fokozódás feltétele uracil jelenléte az m R N S-ben (61). Ú gy tűnik  te h á t, 
hogy a poliam inok nem csak a riboszóm ák konfigurációjára h a tn ak , hanem  az 
m RNS-el is in terakcióba lépnek.
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A poliam inok dózis-függőén stim u lálják  a nem hiszton krom oszom ális 
fehérjék foszforilációját (63). Maximális h a tá s  0.2 mM sperminnel ille tve 2.0 
mM sperm idinnel érhető el.

Sperm in és sperm idin, dózis-függőén stim ulálja a p a tk án y  agyak és kis
agyak neuronális és gliális m agvainak am inósav inkorporációját. M axim ális 
stim ulációt 0.1 mM sperm in és 1.0 mM sperm idin okoz. Magasabb k o n cen trá 
ciók gátló hatásúak  (37).
4.6. A  poliam inok és a ciklikus nukleotidok kapcsolata. M int m ár em líte ttü k , 
em brionális, regeneráló ille tve a legkülönfélébb stim ulusok hatására fokozott 
profilerációt m utató  szövetekben a poliam inok bioszintézisének első lépését 
katalizáló enzim, az ODC ak tiv itása  h a ta lm as m értékben növekszik. A ciklikus 
nukleotidoknak a sejtproliferáció biokém iai történéseiben való, az u tóbbi 
években m ind erőteljesebben h an g o z ta to tt részvétele v e te tte  fel azt a lehető
séget, hogy a ciklikus nukleotidok a proliferációra jellem ző fokozott poliam in 
szintézisben is regulativ  tényezők. E feltételezés jogosultságát húzza alá az 
a megfigyelés, amely szerin t a proliferáció Gj fázisában bekövetkező i.c. cAMP 
szint növekedést közvetlenül követi az i.e. ODC ak tiv itá s  fokozódása (133). 
A két fo lyam at és rendszer kapcso la tának  realitását tám ogató  kísérleti ered
mények szerint a szövetek ODC ak tiv itá sán ak  fokozódása ciklikus nukleoti- 
dokkal indukálható  (6, 110, 124). Szövetek cAMP szintjének em elkedését 
kiváltó farm akonok illetve fizikai behatások  az ODC ak tiv itá s  növekedését is 
létrehozzák. Így  pl. m etil-xan tin  szárm azékok, am elyek a foszfordieszteráz 
gátlása révén  növelik a szövetek cAMP szintjét, fokozzák a szövetek ODC 
ak tiv itá sá t is (12, 13). P a tk án y  m ellékvesében kolinerg izgalm at kiváltó  
hűtés h a tá sá ra  bekövetkező szöveti cAMP szint növekedését az ODC ak tiv itás 
fokozódása követi (13).

Ezek az eredm ények tovább erősítik  a gyanút, hogy a sejtek  cAMP 
szintjének gyors változása regulativ  szerepet tö lt be az ODC ak tiv itás és ezen 
keresztül a poliaminok bioszintézise szabályozásában. Előzetes v izsgálatok 
szerint a cAMP-nak a poliam inok bioszintézisében já ts z o tt  regulativ  szerepe 
a cAMP dependens protein-kináz ak tiv á lásán  keresztül valósul meg (13;. 
Ez a nézet több  lehetséges regulációs a lte rn a tív a  feltételezését teszi lehetővé. 
Felvetődik pl. az a lehetőség, hogy az ODC m olekula szintéziséért felelős 
mRNS transzkripció já t a riboszomális fehérjék foszforilációja teszi lehetővé. 
Második a lternatíva  szerin t az ODC-specifikus mRNS transzkripciója a n uk
leáris hisztonok és nem -hiszton fehérjék foszforilációja révén valósul meg. 
Végül pedig felmerül az a lehetőség is, hogy az ODC ak tiv itás  regulációja az 
enzim d irek t foszforilálása révén tö rtén ik  (13).

A DNS dependens RNS szintézist és a fehérje szintézist befolyásoló 
farm akonokkal végzett vizsgálatok a lap ján  a poliam inok cAMP szin tjén  tö r
ténő regulációjának legvalószínűbb m echanizm usát az az elképzelés ad ja , 
amely szerin t a cAMP dependens p ro teink ináz ak tiválás révén fokozódik a 
fehérjék foszforilációja és ez az ODC-specifikus m RNS transzkripció ját teszi 
lehetővé (13).

Ez az összefoglaló is érzékelteti az t a b izonytalanságot, amely m a még a 
poliam inok fiziológiai szerepének m egítélésében uralkodik . A biokém iai h a tás
m echanizm us m ikéntjét fe ltá rn i igyekvő kísérletekből levonható  következ te té
sek két- vagy  többértelm űsége, a k ísérleti adatok ellentm ondásossága m a még 
komoly akadálya a poliam inok biológiai jelentősége egzak t fölm érhetőségénck.
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A poliam inok ub iqu ite r jelenléte az élővilágban va lam in t a po liam in  
m etabolizm us — a sejtanyagcsere számos és sokszor perdön tő  biokémiai tö r 
ténését kísérő, ad o tt esetben rendkívül m arkáns — változása és hajlékonysága 
azonban csaknem  kétségtelenné teszi, hogy a poliam inok esetében a se jtan y ag 
csere szabályozás esszenciális tényezőivel á llunk szemben. E  vegyületcsalád 
biológiai szerepének pontos körülhatárolása a közeljövő fe la d a tá t képezi.
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Ö s s z e f o g l a l ó  k ö z l e m é n y e k :

B IO L O G Y  O F T H E  N A TU R A L  P O L Y  A M IN ES

J .  M enyhárt and J . Gróf
D e p a r tm e n t o f U rology, Sem m elw eis U n iv e rs ity  of M edicine, R esearch  L a b o ra to ry  of th e  

H u n g a rian  A cad em y  o f Sciences, B u d a p e s t

I n  th is  su rvey  a rtic le  th e  au th o rs  re v ie w  th e  m ost re c e n t l it te ra tu re  on  th e  m etabolism  
and  b io logical role o f p o ly am in es . I t  co nsists o f  four ch ap ters . A fte r  an  in tro d u c to ry  chap ter, 
th e  second  c h ap te r  sum m arizes th e  m etab o lism  o f polym ines re p o rtin g  d a ta  in  th e  b iosynthesis, 
b io d eg rad a tio n , in te rco n v ersio n  of p o ly am in es a n d  on th e  h o rm o n a l contro l o f  th e ir  synthesis. 
T he th ird  c h ap te r  deals w ith  th e  biological ro le  o f po lyam ines. H ere  are d iscu ssed  th e  role o f 
po lyam ines in  g row th  p rocesses, in norm al a n d  neoplastic  cell p ro life ra tion . T h e  fo u r th  ch ap ter 
concerns p rob lem s of th e  m echanism  of a c tio n , nam ely th e  in te rac tio n  of po ly am in es w ith  
nucleic acids and  ribosom es, th e  action  o f po lyam ines on R N A , DN A  and p ro te in  syn thesis, 
a n d  th e  re la tio n sh ip  b e tw een  polyam ines a n d  cyclic nucleo tides.
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B i o l ó g i a , 24, 1976, 1 1 1 -1 1 3

MELATONIN HATÁSA A VÉRCUKOR ÉS INZULIN
SZINTRE

DO BO ZY  OTTÓ ÉS CSABA G Y Ö R G Y  
Sem m elw eis O rv o s tu d o m án y i E g y etem  B iológiai In téze te ,

B u d a p es t

B e érk e ze tt 1976. jú n iu s  30-án  

K ulcsszavak: corpus p in ea le , m ela ton in , v é rcu k o r, inzulin

A corpus pineale horm onján a m elatoninon keresztül részt vesz az 
entoderm ális eredetű  endocrin szervek szabályozásában (1, 2, 3). H atása 
elsősorban gátló jellegű (5, 6, 8, 9), k ivételt képez a parathyreo idea (7), melynek 
m űködését stim ulálja. A corpus pineale eltávolításának  a Langerhans szigetek 
am inosav felvételére való serkentő h a tásá t és vércukorszint csökkentő hatásá t 
korábbi kísérletekben (3, 5) k im u ta ttu k , am iből nyilvánvalóvá v á lt, hogy a 
m elatonin valam ilyen módon a cukor anyagcserébe is beleszól. Je len  kísérlete
inkkel a hatásm echanizm us tisztázásához k ívánunk  adatokat szolgáltatni.

1. ábra. M elaton in  h a tá s a  a  vércu k o r és inzu lin  sz in tre . 
F ig . 1. A ction  of m e la to n in  on  blood su g ar a n d  insulin  levels. 

p<0.05 : 00
p<0.1 : 0
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Anyag és módszer

K ísérleteinkben 200 g súlyú W istar CB hím  patkányokon  végeztünk  
megfigyeléseket. Az á lla tok  a k ísérlete t megelőzően 16 órán keresztül éheztek, 
vizet ad libitum  k ap tak . 10 állat 100 pg/100 g tes tsú ly  m elaton in t (Koch- 
Light) k ap o tt 3 % e tan o lt tarta lm azó  physiológiás konyhasóban oldva i.p ., 
míg tov áb b i 10 állat csak az oldószeres kezelésben részesült. 15 perc m úlva az 
állatokból vért v e ttü n k , m ajd 40 %-os glukóz o ld a tta l (100 mg/100 g testsú ly  
i.v.) cukorterhelést végeztünk . E zu tán  10, 30, 60 és 240 perccel ú jra  v é r t v e t
tünk  és a vércukorszintet Ferm ognost vércukortesztte l (Germ ed-DDR) az 
inzidinszintet radioim m unoassayval (Inzulin  radioim m unoassay k it. Amers- 
ham , U .K .) ha tároz tuk  meg. Az eredm ények szignifikanciáját S tu d en t „ t”1 
teszt segítségével értékeltük .

Eredm ények és discussio

Az eredm ényeket az 1. és 2. sz. áb ra  m u ta tja . A m elatonin a vércukor
szintet szignifikánsan növelte, azonban a cukoiterhelésre a vércukorszint a 
kontrollnak megfelelően változo tt és a ttó l sehol sem  té r t  el szignifikánsan.
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2. ábra. M elaton in  h a tá sa  az  inzu lin  és v é rc u k o r  sz in tre , a m in d en k o ri k o n tro ll é r té k e t  100 % -
n a k  véve.

Fig. 2. A c tio n  of m ela to n in  o n  insulin  a n d  b lo o d  sugar levels, ta k in g  the  co rrespond ing  con tro l
leve l as 100 % .
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Az inzulin  szint a vércukorszinttel párhuzam osan em elkedett meg, azonban 
cukorterhelés u tán  a kontrolinál kisebb értékeket ad o tt. Különösen kifejezett 
— bár nem  szignifikáns — volt a gátlás 30 és 60 perccel a cukorterhelés kezdete 
u tán .

A kísérletekből úgy látszik, bogy a m elatonin a vércukorszintet növeli, 
éppúgy, m in t ahogy korábbi kísérleteinkben (3) a pinealectom ia csökkentette  
azt. Feltételezhetően ez v á ltja  ki a m elatonin  beadása u tán  15 perccel (a 0 
perces időpontban) az inzulin szint növekedését, m ely elegendő ahhoz, bogy a 
tovább iakban  csökkent inzulin szint m ellett is a kontro llnak  megfelelő v ér
cukor értékeket kap ju n k . A m elatonin te h á t kezdetben az inzulin szekréciót 
nem akadályozza, ugyanakkor a későbbi időpontokban az inzulin szint csök
ken, ez a rra  u ta l, hogy gáto lt az inzulin  term elődése. B ár az eltérések nem 
szignifikánsak, mégis elfogadhatóaknak tűnnek , m ert a szignifikancia h a tá rán  
vannak  (p<<0.1) és elég nagyok, és m ert egybevágnak korábbi kísérleteink (5) 
eredm ényeivel, am ikoris a corpus pineale eltávolítása u tán  — teh á t m elatonin  
h iányában  — fokozódott az inzulin szintéziséhez szükséges am inosav incorpo- 
rációja a Langerhans szigetekben.

Összefoglalás

M elatonin h a tásá ra  nő a vércukorszint és ennek megfelelően az inzulin 
szint is. Cukorterhelésre a vércukorszint nem té r  el a kontrolitól, ugyanakkor 
az inzulin szint csökken. Ez valószínűsíti, hogy a m elatonin  az inzulin szekré
ciót nem  gátolja, de az inzu lin  ú jraterm elődését csökkenti.
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T H E  A C T IO N  O F M E L A T O N IN  ON T H E  B L O O D  SU G A R  A N D  IN S U L IN  L E V E L S

0 . Dobozy and  G. Csaba
In s t i tu te  o f B io logy , Sem m elw eis U n iv e rs ity  o f M edicine, B u d ap est

M elaton in  action  increases th e  blood su g a r level an d , co rresponding ly , th e  in su lin  level. 
A fter su g ar lo ad in g  th e  b lood su g a r level does n o t differ fro m  th e  co n tro l b u t  th e  in su lin  level 
decreases. O n th is  basis i t  is p ro b ab le  th a t  m e la to n in  does n o t in h ib it  insulin  sec re tio n  b u t  
decreases th e  resyn thes is o f insu lin .
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BENZPYRÉNNEL ÉS CORTISONNAL KEZELT 
PATKÁNYOK THYMUSÁNAK HÍZÓSEJTES REAKCIÓJA

ifj. B Ó K A Y  JÁ N O S
Sem m elw eis O T E  B iológiai In té z e te , B u dapest 

B eérk eze tt: 1976. jú n iu s  18-án  

K u lcssza va k: th y m u s , h ízósejt b e n z p y ré n  cortison

A hízósejt az emlős szervezet egyedülálló, különleges se jtje , amely b io 
lógiailag igen fontos anyagok előállítására, táro lására, és felszabadítására 
képes, am ely anyagok legtöbbje hormon, vagy  horm on előanyag. Ezek a lap ján  
a hízósejtet egysejtű  endokrin m irigynek (9, 11) foghatjuk fel, am ely m ozgási 
képességénél fogva (1) ta r ta lm á t lokálisan, így célzottan, és nagy  koncen trá
cióban, te h á t hatékonyan  tu d ja  felszabadítani.

Az elm últ néhány  évtizedben k ite rjed ten  vizsgálták a különböző h o r
monok, köztük  a glucocorticoidok hízósejtre gyakorolt h a tá sá t (1). M egállapí
tá s t  nyert (5), hogy a prolongált glucocorticoid kezelés h a tá sá ra  a thym us 
kiürül, és nagyarányú  hízósejtképződés jön lé tre , elsősorban a hypergranulált 
alakok felszaporodásával. A streoid horm onok induktor anyagok, am elyek 
ha tásu k a t a gének közvetlen ak tiválásán  keresztü l fejtik  ki. A sejtm em bránon 
áthaladva a cytoplazm ában egy cytosol receptorhoz kapcsolódnak (10), m ajd  
ezu tán  a horm onreceptor kom plex bekerül a sejtm agba, ahol derepresszáló 
h a tá s t fe jt ki. K ezdetben a kom plexet főleg a hisztonok arginin-gazdag cso
p o rtja  köti (12, 16) hosszabb expozíciós idő, és nagyobb koncentrációk a lk a l
m azása esetén azonban a lysin gazdag hiszton csoportokkal is m egtörténik a 
kapcsolódás, azokkal, am elyek m ai tudásunk  szerin t az inform ációk mélységben 
való blokkolásáért felelősek (17). Mivel az u tó b b i időben hasonló hatásm echa
nizm ust figyeltek  meg egyes cancerogén anyagok esetében is (18) ezen aspecifi- 
kus induktoroknak  hatása  a hízósejt korrelációban szintén érdeklődésre ta r th a t  
számot.

K ísérleteinkben a benzpyrén egyedüli, illetve cortisonnal való együttes 
h a tá sá t v izsgáltuk a thym us hízósejtjeire. Célunk egyrészt annak  m egállapítása 
vo lt, vajon a prolongált cortison kezelés m egváltoztatja-e valam ilyen form ában 
a benzpyrén h a tá sá t, m ásrészt pedig vizsgálni k íván tuk , hogy m utatkozik-e 
különbség a h a tásb an  fia ta l, illetve felnő tt á lla t thym usának  hízósejtjein.

B i o l ó g i a ,  24, 1976, 1 1 5 -1 2 0

Anyag és módszer

K ísérleteinket sa já t tenyésztésű, vegyes nem ű 16 db fe ln ő tt W istar CB 
(180—220 ts.g .) és 16 db fia ta l (20 30 ts.g.) patkányokon végeztük.

Az á lla to k at négy csoportra oszto ttuk :
I. csoport: F elnő tt állatok, amelyek thym usába egyszeri alkalom m al 

egy csepp (kb. 0,01 ml) steril napraforgóolajban szuszpendált 3,4, benzyrént 
(10 mg/ml) in jic iá ltunk , hexobarbital a lta tásban .
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1. ábra. A  b e n zp y ré n  h a tá sá ra  k ia la k u lt  cy s ta  k ö rü l a  h ízósejtek  fe lszaporodnak  (I . csoport).
16-szoros n a g y ítá s .

F ig. 1. M ast cells g ro u p ed  a ro u n d  a c y s t in d u ce d  by b e n zp y re n  (G roup I .)  x  16

2. óóra. A  c y s ta  kö rü l fe lsza p o ro d o tt h ízó se jtek  ném ely ike d eg ran u lác ió t m u ta t (I . csoport).
40-szeres n a g y ítá s .

Fig. 2. Som e o f  th e  m ast cells agg lom era ted  a ro u n d  th e  cyst are d e g ran u la te d  (G roup  I .)  x  40
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3. ábra. A  I I .  c so p o rtb an  a c y sta  k ö rü l töm örülő  h íz ó se jte k  n ag y m érték b en  d eg ran u lá ló d tak .
40-szeres n a g y ítá s .

F ig . 3. I n  g roup  I I .  th e  m ast cells agg lom era ted  a ro u n d  th e  cyst are h ig h ly  deg ran u la ted . x  40

4. ábra. A I I .  c so p o rtb an  a h ízó se jtek  fe lszaporodása  a legk ife jeze tteb b  az  areolaris k ö tő 
szö v e tb en . 63-szoros n a g y ítá s .

F ig . 4. The ag g lo m era tio n  of th e  m a s t  cells in  group  I I .  is m o st strik in g  in  th e  areo lar co n n ec 
tiv e  tissue, x  63
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II . csoport: F elnő tt állatok, am elyek az előző csoporttal azonos benzpy
rén  kezelés u tá n  6 hétig, h e ten te  két alkalom m al 5 m g/ts.kg. cortisont (Adreson- 
Organon) k ap tak  intram uscularisan.

I I I .  csoport: F ia ta l á llatok , kezelése m in t az I. csoportban.
IV. csoport: F ia tal á llatok, kezelése m in t a II . csoportban.
Az á lla to k a t a benzpyrén  injectió u tá n  6 héttel ö ltü k  le. A th y m u so k a t a 

kivétel u tá n  Carnoy o ld a tb an  fixáltuk, a metszés m inden anyagból legalább 8 
metszési síkban  tö rtén t. A m etszeteket Giemsa, ille tve PÁS H aem atoxylin  
festés u tán  fénym ikroszkóppal vizsgáltuk.

Eredm ények

I. Felnőtt benzpyrénnel kezelt csoport: A legszem betűnőbb változás az 
in jiciált benzpyrén helyének megfelelően a thym us parenchym ában egy vagy 
több  helyen k ialaku lt cystaszerű  képlet. E nnek  fa lá t néha szabályos egyetlen 
sejtrétegben, néhol pedig tö b b  sejtsorban lap , vagy laposabb , alak jában  a kö b 
hám sejthez közelítő hengerhám sejtek a lk o tják . A cysta környezetében in ten 
zív kereksejtes reakciót leh e t látni. A hízósejtek m ennyisége egészében m eg
szaporodott, részben a csepp helyének közelében töm örülnek, de k ifejezettebb  
megsokszorozódásuk az areoláris és subcapsuláris kötőszövetben, elsősorban 
az erek körü l. A hízósejtek többségükben erősen granuláltak , helyenkén t 
degranu lálód tak .

II . Felnőtt benzpyrénnel és cortisonnal kezelt csoport: Az előzőekben leírt 
elváltozásokon kívül több  helyen az alapszövet nagy fokú destrukció já t, és 
üregek keletkezését lehet megfigyelni. Az üregek környezetében elhelyezkedő 
sejtekben igen gyakran degeneratív jelenségek (vacuolizáció) m u ta tkoznak . 
A hízósejtek szám ában tov áb b i enyhe emelkedés észlelhető. Ennél fe ltűnőbb 
jelenség a degranulált, vag y  degranulálódó hízósejtalakok relatív  szám ának  
megnövekedése. A szétesett hízósejtek közvetlen környezetében a szemcsék 
jó l lá th a tó k .

I I I .  Benzpyrénnel kezelt fia ta l csoport: A cystaképződésen, vacuolizáción, 
és a kereksejtes izgalmi reakción kívül, am elyek megegyeznek az előző csopor
tokban  le írtakkal, a hízósejtes reakció lényegesen kisebb fokú, m int a fe ln ő tt 
csoportban.

IY. Benzpyrénnel és cortisonnal kezelt fia ta l csoport: Sem a hízósejtek  
szám ában, sem azok granuláltságában nem  m uta tk o zo tt értékelhető különbség 
a II I .  csoporttal szemben.

M egvitatás

Számos állatk ísérlet és klinikai megfigyelés a lap ján  ism ert, hogy kü lön
böző carcinogén anyagok hatására , ille tve a malignus tum orok  többségében a 
hízósejtek m egszaporodnak (3, 4, 7).

E ltérőek  a vélem ények azonban ab b an  a kérdésben, hogy vajon  ez a 
hízósejt felszaporodás azá lta l jön-e lé tre , hogy a hízósejtek az inger h a tá sá ra  
odavándorolnak a tum oros proliferáció helyére (15), vag y  pedig helyben, de 
novo keletkeznek más, látszólag indifferens sejtekből (7). Az utóbbi th eó riá t 
látszik igazolni, hogy a carcinogenetikus hízósejt reakció a megfigyelés szerin t
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legtöbbször szegényesen granulált, orthochrom atikus sejtekkel kezdődik, és a 
proliferációval párhuzam osan növekszik szám uk, m éretük  és granuláltságuk 
egyarán t (3, 14). H a a hízósejtek keletkezésének indukciós teó riá já t elfogad
juk  (6, 8), akkor m indazon gének m űködését, am elyek az egyes szemcse
kom ponensek szintéziséhez szükséges enzim ek képződését m egindítják, rep- 
resszorok gátolják. T ehá t a derepresszió m egindításához valam ilyen induk tor 
jelenléte szükséges. H a ezt összevetjük azokkal a bevezetőben m ár em líte tt 
felfedezésekkel, am elyek szerint a benzpyrén a steroid horm onokhoz hasonlóan 
hisztonm olekulákkal kötődni képes in v itro  (18), valam in t cytoplazm atikus és 
mag-lokalizációja autoradiographiával k im u ta th a tó  (13), akkor a carcinogeni- 
kus hízósejt reakcióban a benzpyrén a megfelelő potenciával rendelkező sejt
be b e ju tv a  kötődik egy cytosol receptorral, és ezután bekerülve a m agba o tt az 
acceptorhoz kapcsolódik, (amely Sluyser kísérletek szerin t (18) azonos a 
steroid molekula acceptorával) és azt leválasztja a DNS-ről. Így m egindul a 
serotonin szintézise, am ely a tovább iakban  egy önszabályozó rendszer beindu
lását indukálja , és m egindítja a több i szemcsekom ponens, a heparin és a hisz- 
tam in  szintézisét. Mivel gyakorlatilag ugyanezt a hatásm echanizm ust té te lez
h e tjü k  fel a steroid horm onokra nézve, kísérleteinkben többek  k ö zö tt éppen 
arra  vo ltunk  kíváncsiak, vajon észlelhető-e valam ilyen különbség a benzpyrén 
h a tásáb an , ha azt cortison kezeléssel kom bináljuk. E redm ényeinket á ttek in tv e  
azt m ondhatjuk , hogy a cortison semmiféle minőségbeli különbséget nem  oko
zott, csak erősítette a benzpyrén h a tásá t, am i a tovább emelkedő hízósejtszám 
ban, és a fokozódó degranulációban m u ta tk o zo tt meg. Azonos, kevéssé specifi
kus kötőhelyeket feltételezve lehetséges, hogy a cortison a benzpyrén által 
szabadon hagyo tt kötőhelyekhez kapcsolódva képes a h a tás  fokozására.

Meg kell azonban jegyeznünk, hogy am ennyiben igaznak fogadjuk is el, 
hogy a carcinogenesis során felszaporodó hízósejtek helyben, de novo keletkez
nek, valószínű, hogy felszaporodásukban nem  ez az egyetlen tényező. Szerepet 
kell tu la jd o n ítan u n k  a hízósejtek mozgási képességével kapcsolatos b evándor
lásnak is. E rre u ta l, hogy sok esetben kifejezettebb hízósejtes reakciót leh e te tt 
m egfigyelni az areolaris és subcapsuláris kötőszövetben, m in t a parenchym á- 
ban, a csepp közvetlen környezetében.

K ísérleteink m ásodik részében m egfigyelt azon jelenséget, hogy a fel
n ő tt á llatok  thym usa a benzpyrén h a tásá ra  sokkal intenzívebb hízósejtes 
reakcióval válaszolt, m in t ahogyan ezt az ú jszü lö tt á lla tb an  észleltük, azzal 
m agyarázhatjuk , hogy az ú jszü lö ttkori thym usban  az im munológiai funkciók 
dom inálnak. A hízósejtképzési funkció, és ny ilvánvalóan ezzel a különböző 
behatásokkal indukálható  hízósejtes válasz lehetősége is, csak később kerül 
előtérbe, am ikor a thym us im m unválaszban já tszo tt szerepe fokozatosan h á t
térbe szorul.

Összefoglalás

F e ln ő tt és ú jszü lö tt patkányok  thym usába im p lan tá lt benzpyrén hízó
sejtképződésre k ife jte tt  h a tá sá t v izsgáltuk utólagos cortison kezeléssel, illetve 
anélkül. M egállapítható, hogy benzpyrén h a tásá ra  a hízósejtek száma megnő, 
és a cortison kezelés minőségileg nem  v á lto z ta tja  meg a h a tá s t, de erősíti azt. 
A hízósejtszám  tovább  nő, sok a degranulálódó alak. A fia ta l állat thym usa 
sokkal enyhébb hízósejtes reakciót m u ta t, és az utólagos cortison kezelés sem 
okoz értékelhető  különbséget a benzpyrén hatásában .
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M A ST C ELL R E A C T IO N  IN  T H E  T H Y M U S O F R A T S  T R E A T E D  W IT H  B E N Z P Y R E N
A N D  C O R TISO N

J .  B ókay jr .
I n s t i tu te  o f  Biology, Sem m elw eis U n iv e rs ity  o f M edicine, B u d a p es t

The ac tio n  o f  ben zp y ren  im p la n te d  in to  th e  th y m u s  of a d u lt a n d  new born  r a ts  w ith  
o r  w ith o u t su b seq u en t cortison  t r e a tm e n t  on th e  m a s t  cell p ro d u c tio n  w as stu d ied . A fte r  
b e n zp y re n  a d m in is tra tio n  th e  n u m b er o f  m as t cells in creases ; cortison tr e a tm e n t  does n o t  a lte r  
th is  ac tio n  in  a q u a lita tiv e  sense b u t  enhances it. I. e. th e  n u m b er o f m a s t cells in creases 
f u r th e r  w ith  m an y  d eg ran u la ted  fo rm s. T he m ast cell re ac tio n  in th e  th y m u s  of th e  y o u n g  
a n im a ls  is m uch  w e ak e r and the  su b se q u e n t cortison  tr e a tm e n t  does n o t  effect sig n ifican tly  
th e  ben zp y ren  ac tio n .
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NÖVÉNYI HORMON -  GIBBERELLIN -  
ÚJSZÜLÖTTKORI ALKALMAZÁSÁNAK HATÁSA

PATKÁNYRA
CSABA G Y Ö R G Y , DA RVAS ZSU ZSA  É S  LÁ SZLÓ  V A L É R IA  

Sem m elw eis O rv o stu d o m án y i E g y e tem  Biológiai In té z e te , B u dapest 

B eérkezett: 1976. jú n iu s  25-én

K ulcsszavak:  g ibberellin , re ce p to r, thym us*  g o n ád o k , tes tsú ly

K orábbi k ísérleteinkben (8) a horm onreceptorok ontogenezisét vizsgálva 
m egállap íto ttuk , hogy az ú jszü lö tteknek  ad o tt gonadotrop hormon — L H  — 
fe lnő ttko ri v izsgálatokban nagy m értékben csökkenti a pajzsm irigy recep to ra i
nak  TSH  érzékenységét. Mivel az LH  és TSH  kém iailag hasonló m olekulák (15) 
a rra  gondoltunk, hogy az LH az ú jszü lö tt kor k ritikus periódusában a TSH 
receptorok  deform álására képes, am i a receptorok képlékenységét té te lez i fel. 
E kísérletek  alap ján  felm erült annak  lehetősége, hogy az állati szervezetben 
nem  honos, de horm onszerű m olekulával is befolyásolni lehet a k ritik u s perió
dusban a horm onreceptorokat. A kérdés tisztázására in d íto ttu k  el je len  vizs
g á la ta in k a t.

Anyag és módszer

32 újszü lö tt, sa já t zá rt tenyésztésű  vegyes nem ű W istar CB p atk án y  
szigorúan az első 24 órán belül 1 m g /patkány  gibberellin A3-at (Phylaxia- 
B udapest) k ap o tt subcu tan , m élyen a ta rk ó  bőre alá. 26 ú jszü lö tt a fen ti körül
m ényeknek megfelelően a gibberellin oldószerét, 3 %  etilalkoholt tarta lm azó  
desztv izet k ap o tt, 0.1 ml mennyiségben. A fészekaljszám  az egyes családokban 
m egközelítőleg azonos vo lt, a je len ték telen  m értékben kisebb fészekaljszám  
a kon tro llokra vo lt jellem ző. A p a tk án y o k a t anyjuk tá p lá lta , m ajd elválasz
tá su k  u tá n  standard  p a tk án y tá p o t (LATI — Gödöllő) k ap tak . Az á lla to k at 
egy hónapos korukig heten te , u tán a  h av o n ta  m értük, négy  hónapos korukig. 
E k k o r é te r narkózisban m ellkasukat m egnyito ttuk , és a jo b b  p itvar átm etszése 
u tá n  v é r t v e ttü n k , m ajd  a következő szerveket m értük : thym us, pajzsm irigy, 
m ellékvese, here, ovárium . A vérből spektrofotom etriás m ódszerekkel meg
h a tá ro z tu k  a Ca + + sz in te t Joó (10) szerint, a Mg++ szin tet M erckotesttel 
(E . Merck, D arm stad t) az anorganikus foszfátot R ichterich  (1965) szerin t, és a 
v ércukro t Ferm ognost (Germ ed-DDR) vércukortesztte l. Az eredm ények szigni- 
k an c iá já t S tudent , , t ” tesz t segítségével értékeltük .

Eredm ények

A kontroll pa tk án y o k  súlya egy hónappal a születés u tán  75 g, a gibberel- 
linnel kezeiteké 139 g. Az eltérés igen erősen szignifikáns (p<^.'0.01). A második 
hónap végén a súlyok 260, illetve 294 g. Az eredm ény szignifikáns (0.05<7p]> 
0.02). 3 hónapos ko rban  az átlagsúlyok 334, ill. 342 g. Az eltérés nem  szigni
fikáns, ugyanígy a 4. hónap végén sem, am ikor az átlagsúlyok 365, ill. 366 
g-nak felelnek meg (1. sz. áhra).
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Testsúly (G)

1. ábra. K o n tro ll és g ibberellinnel ú js z ü lö t t  korban  k eze lt p a tk á n y o k  te s ts ú ly á n a k  a lak u lása . 
F ig. 1. T im e course o f th e  body w e ig h t o f con tro l ra ts  a n d  ra ts  n e o n a ta lly  tre a te d  w ith  gib-

berellin .

A szervsúly, ill. a fo tom etriás mérések eredm ényeit az 1. sz. táb láz a t 
m u ta tja . Szignifikáns eltérés van  a nőstény á llatok  thym us sú lyában  (+ 5 8  %  !), 
a petefészek sú lyában  ( +  24 % ), a szignifikancia határán  v an  a hím állatok 
thym us súlyában m utatkozó eltérés, és nem szignifikáns, de szám ottevő el
térés van  a nőstény  állatok pajzsm irigy és m ellékvese súlyában. Nem szám ot
tevő a különbség a hím  állatok pajzsm irigy és mellékvese súlyában.

Szignifikáns eltérés van  a k ísérleti és kon tro ll csoportok közö tt a k ísér
letiek  jav ára  a Mg és anorganikus foszforszintben (+ 17 ,8 , ill. 26,5 %) és a 
szignifikancia h a tá rá n  van az eltérés aC a + + szin tben (+ 9 ,4  % ). Nincs szigni
fikáns eltérés a vércukorszintben.

Discussio

A kísérletek eredm ényeiből kiderül, hogy a gibberellin ú jszü lö ttkori 
alkalm azása m élyreható  elváltozásokat hozott lé tre  a p a tk án y o k  növekedésé
ben és a vizsgált endokrin param éterekben. A kísérletek eredm ényeinek é rté 
kelésekor alapvető  annak figyelem bevétele, hogy 1. egyetlen dózis h a tá sá t
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1. S3, táblázat

Szervsú ly  (m g) és v é rsz in t (m g/100 ml) é rték ek  k o n tro ll és gibberellinnel kezelt á lla to k b an

Csoport Index Érték mg 
vagy mg/100 ml

Szign. 
(kontroli
hoz visz.)

Különbség
o//o

(kontrolihoz
visz.)

K o n tro ll <J T hym us súly 5 5 6 ,4 4
? 4 1 5 ,6 0

3 6 7 8 ,0 p < 0 , l +  2 1 ,8 5
K ísérleti T hym us súly

? 6 5 6 ,5 6 p < 0 , 0 1 —J— 5 8 ,0

Ő 1 0 ,4 3
K o ntro ll Pajzsm irigy

? súly 7 ,9 0

3 1 0 ,5 9 — +  1 ,5 1
K ísérleti Pa izsm irigy

$ súly 9 ,5 0 — + 2 0 , 2 5

3 2 5 ,1 7
K o n tro ll Mellékvese

? súly 2 5 ,3 3

3 2 4 ,2 3 — +  3 ,7
K ísérleti Mellékvese

? súly 3 0 ,7 5 — +  2 1 ,4 0

K o ntro ll 2 0 7 0 ,0
H ere  súly

K ísérleti 1 7 4 0 ,0 p < 0 , 0 1 —  1 5 ,4

K o ntro ll Petefészek 4 4 ,5
K ísérleti súly 5 5 ,1 4 p < 0 , 0 5 +  2 4 ,0

K o ntro ll 7 ,5 6
Ca + +

K ísérleti 8 ,2 7 P < 0 , 1 + 9 , 4

K o ntro ll 2 ,1 3
Mg + + p < 0 ,0 2 + 1 7 , 8

K ísérleti 2 ,5 1

K o ntro ll 6 ,2 9
anorganikus P p < 0 ,0 2 + 2 6 , 5

K ísérleti 7 ,9 7

K o ntro ll 1 0 5 ,1 4
vércukor - 7 , 9 6

K ísérleti 9 6 ,7 7 —

m értük  négy hónappal a kezelés u tán , és, hogy 2. a hatás az esetek tú lnyom ó 
többségében pozitív volt. Ezen tényezó'ket azért vo lt fontos kiemelni, m ert 
ezek látszanak  b izonyítani, hogy nem  toxikus hatásról v an  szó. Ha ugyanis 
az álla tok  növekedése visszam aradt volna, elképzelhető le tt  volna az idegen 
anyag tox ikus hatása , és ha m ind járt a beadás u tán  m értük  volna az indexeket, 
akkor feltételezhető le tt volna, hogy ez az anyag jelenlétének következm énye. 
Ezek a tényezők azonban k izárhatók.

A gibberellin növényi hormon, a növények növekedési sebességét fokozza 
(9), genetikailag törpe fa jták  törpeségét norm alizálja (13). A p a tk án y b an  sem 
v eze te tt alkalm azása óriásnövésre, azonban a kezelt á lla tok  növekedési sebes-
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sége fokozódott, a növekedés előrehozódott, és egy hónapos korban  szin te  
m egduplázódott, m ajd  3—4 hónapos korra k iegyenlítődött. E bben az idő
p o n tb an  — am ikor szervsúly és endokrin index  m éréseink tö rtén tek  — is 
jelentős eltérés v an  azonban az ú jszü lö ttko rban  gibberellinnel kezelt és kontroll 
á llatok között. Különösen m egm utatkozik  ez a thym us sú lyának  növekedésé
ben , m ely a mellékvese sú lyának  szignifikáns változása nélkül, te h á t a ttó l 
függetlenül jö t t  lé tre . Lényegében ez a helyzet a gonádokkal kapcsolatban is, 
aholis nem látszik  összefüggés a gonádok súlyváltozása és a thym us sú lyának  
alakulása között.

A hím és női gonádok súlya ellentétesen — és m indkét esetben szignifikán
san — változo tt. Ez önm agában is a hatás specificitására u ta l. A gibbán váz 
szerkezetében v an  bizonyos hasonlóság a sz terán  vázhézoz (11), azonban jelen  
p illanatban  lehete tlen  volna az t állítani, hogy a hatás ennek volna köszönhető.

A Ca++,  Mg ++ és foszfor szintet a kezelés egyarán t és egyirányban 
befolyásolja. A h a tás  tö rtén h e t a parathyreo idán  keresztül, és közvete tt ú ton ; 
erre vonatkozólag a jelen kísérletekből semmiféle következtetés nem  vonható  le.

A gibberellin növényi horm on, a p a tk á n y  szám ára eddigi ism ereteink 
szerin t jelentése nincs. K ísérleteinkben teh á t egy növényi horm on m agasrendű 
á lla tb an  való h a tása  m u ta tk o zo tt meg. Hogy m ennyiben sikerü lt a gibberellin 
h a tásá ra  legjellemzőbb indexeket m egtalálni nem tu d ju k . Nagyon nehéz, 
helyzetben van  a k u ta tó , am ikor egy, az á lla ti szervezetben jelen nem  levő, 
idegen — nonszensz — horm on molekula v izsgálatába kezd  és keresi az in 
dexeket, m elyek a molekula h a tá sá t legjobban jelzik. Je len  kísérleteinkben a  
m ajdnem  ta lálom ra k ivá lasz to tt — elsősorban a növényi h a tá s t figyelembe 
vevő — indexek jelentős részében eltérés v o lt tapasz ta lha tó . Mindez term észe
tesen  nem  je len ti azt, hogy m ás index v izsgála ta esetleg nem  ad h a t a jelenlegi
nél is jellegzetesebb eltéréseket.

Eddigi vizsgálatainkból (1, 2, 4, 5, 6, 7) is ismeretes vo lt, hogy a filogene- 
zis különböző alacsonyabb szin tjein  meg leh e t találn i a m agasabbrendűekre 
jellem ző, és ezek horm onjaira reagáló recep to rokat. E vizsgála tokat figyelem 
be véve Legros és m unkatársai (12) beigazolták, hogy a m agasabbrendű horm on 
insulin a növényi egysejtű, A cetabulária sejtm em bránjához specifikusan k ö tő 
dik. Végső soron te h á t nem m eglepő az, hogy m egfordítva, egy növényi horm on 
h a tn i tu d  m agasabbrendű á lla tra . K orábbi eredm ényeinket is figyelembe véve 
jelenlegi v izsgálataink  teh á t vag y  a receptorok széles k ö rű  univerzalitására 
u ta ln ak , vagy a rra , hogy a receptoroknak ontogenezise v an  (3), és az ontogene
zis k ritikus periódusaiban — ilyen pl. az ú jszü lö tt kor — nem csak sa já t, 
hanem  idegen — nonszensz — m olekulák is befolyásolhatják  a receptorokat. 
E befolyás eredm ényeként a receptorok a norm álistól eltérhetnek , ami a s a já t 
később kialakuló szabályozás eltéréseihez vezethet.

Összefoglalás

Egy növényi hormon, a gibberellin egyszeri ú jszü lö ttkori alkalm azása 
előrehozta a p a tkányok  növekedését — egy hónapos k o rban  m egkétszerezte 
az t — és számos endocrin szervet befolyásolt. így  szingifikánsan növelte a 
thym us és petefészek súlyát, csökkentette a heréét, növelte a vér C a+ +, Mg+ + 
foszfor szintet. A pajzsm irigy és mellékvese súlyra, v a lam in t a vércukor- 
szin tre nem  v o lt hatása . A kísérletek  valószínűsítik  a horm onreceptorok onto- 
genetikus változásait és ú jszü lö ttkori deform álhatóságát.
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N E O N A T A L  A D M IN IS T R A T IO N  O F  T H E  P L A N T  H O R M O N E  G I B B E R E L L I N  IN  R A T

G. C saba- Zs. Darvas and  V . László  
I n s t i tu te  o f Biology Sem m elw eis U n iv e rs ity  o f M edicine, B u d a p e s t

A single n e o n a ta l dose of a p la n t  horm one th e  g ibbere llin  ad v an c ed  th e  g row th of th e  
r a ts  increasing  i t  tw ice  up  to th e  age o f one m o n th  a n d  influenced  a n u m b e r  o f endocrine o r 
g an s. H ence i t  in creased  s ig n ifican tly  th e  w eight o f th y m u s  and  ov ary  i t  decreased  th e  w e ig h t 
o f  te s tis  increased  th e  Ca++, Mg++  a n d  phosphorus lev e l in  th e  blood. No effec t was fo u n d  o n  
th y ro id  an d  ad ren a l w eigh t or th e  b lo o d  sugar level. T hese  experim en ts  re n d e r  p robable  th e  
o n to g en e tic  changes a n d  n eo n a ta l d e fo rm ab ility  o f h o rm o n e  receptors.
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K u lcssza va k : g ibbere llin , recep to r, m ellékvese, gonád , p a jzsm irig y , Ca.

A horm onreceptorok a sejtm em brán m in táza tán ak  részét képezik. Ez a 
m in táza t dinam ikus, te h á t ad o tt időpontban  különböző mennyiségű receptor 
lehet jelen , de a receptor minősége m eghatározza a se jte t, illetve annak  reak 
cióját a horm onra. A receptor m in tázat azonban olyan sejteken is je len  lehet, 
m elyek az ad o tt horm onnal nem ta lá lkozhatnak  (2, 4, 8). így  k im u ta th a tó , 
hogy a m agasabbrendűekre jellemző horm onok egysejtűekben is típusos és 
specifikus választ hoznak létre, m int pl. az inzulin és adrenalin  (5, 10), m ely a 
T etrahym ena glukóz anyagcseréjét befolyásolja, vagy  a hisztam in és szerotonin 
(1, 6), m elyek fagocita képességét serkentik . Feltételezve, hogy a receptor 
m in tázat megjelenése a m a élő egysejtűekben fejlődés eredménye vo lt (3), 
arra  a konklúzióra ju to ttu n k , hogy a receptorok a m agasabbrendűek ontogene
zise folyam án is vá ltozhatnak . E nnek b izonyítására a thyreotrop horm on 
(TSH) kém iai rokonával a luteinizáló horm onnal (LH) kezelve ú jszü lö tt p a t
kányoka t, felnőtt korban  vizsgáltuk a TSH -ra a d o tt reakció jukat (9). Ez a 
reakció a kontroll állatokhoz képest csökkent m értékű  volt. Valószínűnek 
lá tszo tt teh á t, hogy a receptorok ú jszü lö tt korban  képlékenyek és a recep
torokhoz illő, de azokat nem  ingerlő anyag ezeket deform álni képes, így az 
eredeti horm onnal való reakciójuk ta rtó san  m egváltozik.

A m agasabbrendűekre jellemző receptorok a növényi sejtben is m eg
ta lá lha tók . Legros és m unkatársai (14) például inzulin receptorokat m u ta tta k  ki 
A cetábuláriában. A gibberellin növényi horm on (11), m ely molekula szerkezeté
ben ném ileg rokon a sztereoidokkal (13). E horm on újszü lö ttkori a lkalm azásá
nak h a tá sá t nyom on követve (7) azt ta lá ltu k , hogy a patkányok  növekedését 
jelentősen fokozza, és álta lában  növeli endocrin param étereiket, kivéve a here 
sú lyát, m elyre csökkentőleg hat. Ezen jelenséget úgy értelm eztük, hogy a 
gibberellin az ú jszülött receptoraira h a tv a , azokat deform álja és az endocrin 
változások is ennek köszönhetők. Nem volt tisz tázo tt azonban, hogy hasonló 
indexeket vizsgálva hat-e  a gibberellin, ha csak fe ln ő tt korban ad juk  (tehá t 
van-e receptora rá  a p a tk án y  sejtjeinek), illetve, hogy az ú jszülöttkori kezelés 
a deform áláson kívül képes-e arra, hogy a recep to rt ta rtó san  a sa já t képére 
form álja. E kérdések tisztázására végeztük el jelen kísérleteinket.

Anyag és módszer

47 W istar CB vegyes nemű sa já t, zá rt tenyészetünkből szárm azó p a tk á 
nyon végeztünk megfigyeléseket. Az állatok ú jszü lö tt korban  — szigorúan a 
születés u tán i 24 órán belül — 5 m g/állat gibberellin A3-a t (Phylaxia, B udapest) 
k ap tak , 0.1 ml 10 %  alkoholt tarta lm azó  deszt. vízben, vagy csak az oldószert
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1 .  s z .  t á b l á z a t

A  vizsgált indexek eltérései % -ban a különböző csoportokban és egymáshoz viszonyított szign ifikanciá juk

Indexek K/K—K/G K/K—G/K K/K—G/G K/G—G/G G/K—G/G

Pajzsm irigys. nem  szign. 0,02 > p  > 0 ,0 1 0,1 > p  > 0 ,0 5 0,2 > p  > 0 ,1 nem  szign.
/te s ts . $ + 1 4 ,5  % 65 % +  54 % + 3 4 ,6  % - 6 , 7  %

<? 0,2 > p  > 0 ,1 0 ,2 > p > 0 , l 0 ,0 2 > p > 0 ,0 1 nem  szign. 0,1 > p  > 0 ,0 5
+  62,3 % +  36,7 % + 7 2 ,5  % + 6 ,3  % + 2 6 ,2  %

G onáds./tests. nem  szign. 0,1 > p  > 0 ,0 5 nem  szign. nem  szign. n em  szign.
? + 4 ,5  % +  17,8 % 3,6 % - 0 , 8  % - 1 2  %

<? 0 ,3 > p > 0 ,2 0 ,0 2 > p > 0 ,0 1 0,01 > p 0,01 > p nem  szign.
- 1 2 ,4  % - 2 4 ,7  % - 2 8 ,6  % - 1 8 ,6  % - 5 , 2  %

M ellékveses./tests. 0,05 > p  > 0 ,0 2 0,1 > p  > 0 ,0 5 0 ,2 > p > 0 , l nem  szign. nem  szign.
$ +  14,7 % +  12,4 % +  14 % - 0 , 7  % + 1 ,4  %

<? 0 ,0 5 > p > 0 ,0 2 0 ,3 > p > 0 ,2 0,01 > p nem  szign. 0 ,0 2 > p > 0 ,0 1
+  43,1 % +  13,2 % + 4 0 ,3  % — 1)9 % +  24 %

Ca + + értékek nem  szign. 0,01 > p 0,01 > p nem  szign. nem  szign.
+  5,8 % + 4 8 ,5  % + 2 5 ,2  % +  18,4 % - 1 5 ,6  %



önm agában . Az egyes csoportok a következők  v o ltak : GK — ú jszü lö tt korban 
gibberellinnel kezelt, fe lnő tt (4 hónapos) korban oldószert k ap o tt (11 db); 
G/G =  ú jszü lö tt k o rb an  gibberellint k ap o tt, fe ln ő tt korban  egym ás u tán i 
3 napon  á t  10 m g/állat gibberellint k a p o t t  1 ml o ld a tb an  (13 db):  K /K  =  ú j
szü lö tt ko rban  oldószert kapo tt, fe ln ő tt korban ugyancsak oldószert k ap o tt, 
K/G =  ú jszü lö tt ko rban  oldószert, fe ln ő tt korban 3 napon á t 10 —10 m g/állat 
g ibberellin t k apo tt. Az utolsó kezelés u tá n  2 órával az állatok sú lyát m egm ér
tü k , éternarcosisban m egnyito ttuk  m ellkasukat és a jobb p itv a r felvágásával 
v é rt v e ttü n k . A vérsavóból a Ca é r té k e t Joó (12) m ódszerével h a tá ro z tu k  meg. 
A vérvétellel egyidejűleg k ivettük  az á lla to k  m ellékveséjét, gonádjait és pajzs
m irigyét és ezek sú lyá t lem értük. A szervsúlyokat a testsú ly ra  vonatkoz
ta t tu k . A k ap o tt eredm ények szignifikanciáját S tuden t „ t ”  tesz tte l értékeltük .

Eredmények és discussio

A kísérletek eredm ényeit — a  változás % -ában  kifejezve — és azok 
szignifikanciáját az 1. sz. táb lázat m u ta tja .

A jelen  kísérletek eredményei a lá tám asz to tták  korábbi (7) észleléseinket, 
m elyek szerint az ú jszü lö tt korban a d o t t  egyetlen gibberellin kezelés h a tása  a 
fe lnő tt korban  is m érhető  és az endocrin  szervek sú lyát, illetve az egyes 
endocrin indexeket m egváltoztatja. íg y  a jelenlegi eredm ények szerin t szigni
fikánsan  csökken a here súlya, a szignifikancia h a tá rá n  nő az ovárium  és a 
m ellékvese súlya és szignifikánsan nő  a  Ca szint. Az u tóbb i a korábbi kísérle
tekben  (7) szintén növekedett, de szignifikáns eredm ényt nem  ad o tt.

A csak felnő tt ko rban  végzett gibberellin kezelés csak a mellékvese 
súlyra h a to t t  szignifikánsan. K ülönösen kifejezett v o lt a hím  állatok mellékvese 
sú lyának  gyarapodása (43,1 %). Ez fe lv e ti azt a lehetőséget, hogy

1. a p a tk án y  egyes sejtjeinek v a n  receptora a gibberellinre,
2. az állatok ontogenezise fo lyam án  az ú jszü lö ttko rban  még több  szerv

ben m eglevő receptorok felnőtt k o rra  csak a mellékvesére korlátozódnak,
3. a gibberellin aspecifikusan h a t ,  és ennek eredm énye a mellékvese 

súlynövekedése.
Jelen  kísérleteink alap ján  nem  leh e t eldönteni, hogy a három  lehetőség 

közül m elyik a reális. M indenesetre tén y n ek  látszik az, hogy a felnőttkori három
szori kezelés azonnal mért eredménye messze elmarad az újszülöttkori egyszeri 
kezelés felnőtt korban regisztrált széles körű  hatásától.

Az ú jszü lö tt és fe lnő ttkorban  egyarán t gibberellinnel kezelt állatok 
értékei az ovárium  sú lyátó l eltekintve m ég nagyobb m értékben és szignifikán
san té rn ek  el a kontrolioktól, m int a csak  ú jszü lö tt korban  kezeltek. Ez arra  
u ta l, hogy a fe lnőttkori kezelés rá rak ó d ik  az ú jszü lö ttkorira . Ez az eltérés 
azonban nem  olyan nagyfokií — különösen, ha figyelem be vesszük a csak fel
n ő tt k o rb an  gibberellinnel kezeitektől való  eltérés nem  szignifikáns v o ltá t — 
hogy ebből a receptor gibberellin-szerű idom ulására lehetne következ te tn i.

K ülön  problém át je len t a jelenség  receptor szin ten  tö rténő  értékelése. 
H a ugyanis feltételezzük, hogy a recep to r az ú jszü lö ttkori gibberellin kezelés 
ha tásá ra  m egváltozik, akkor azt is fel k e ll tételeznünk, hogy az ú jszü lö ttkorban  
jelen levő m irigysejtek utódsejtje i ez t a receptor m in táza to t öröklik. Ez akár 
a m em bránreceptorok, ak á r a cytosol recep to r esetében csak akkor volna é r t
hető, ha 1. a sejt az ú jszü lö tt kortó l a fe lnő tt korig  azonos, (teh á t nem  új
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osztódás révén jö t t  létre), vagy 2. a receptor fehérjében tö rténő  változás mélyre
h a tó  és v isszahat az RNS ill. a DNS szintre. 3. a m em brán recep to r esetében 
elképzelhető, hogy az osztódáskor létrejövő m em brán folytonosság biztosítja 
a receptor átörökítését. E kérdés tisztázására tovább i k ísérletek szükségesek.

Összefoglalás

Az ú jszü lö tt korban  ad o tt egyszeri gibberellin kezelés — a korábbi kísér
leteknek  megfelelően szám ottevően befolyásolt egyes endocrin  indexeket 
fe ln ő tt korban. Növelte a pajzsm irigy, az ovárium , a mellékvese sú lyát, illetve 
a v é r Ca szin tet és csökkentette a here súlyát. A kezelés m egism étlése fe lnő tt
k o rb an  az eltéréseket még kifejezettebbé te tte . A csak fe lnő ttko ri kezelés 
egyedül a mellékvese sú lyát v á lto z ta tta  meg — növelte — szignifikánsan, 
különösen a hím  állatok esetében.

IR O D A L O M

1. Csaba , G., L a n t o s , T .: (1973) E ffec t o f horm ones on  P ro to zo a . S tud ies on  th e  p h ag o cy to tic
effect o f h is tam in e , 5 -h y d ro x itry p tam in e  and indole ace tic  acid  in  T e tra h y m e n a  p y rifo r- 
mis. C ytobiologie 7, 361 — 365.

2. Csaba , G., B ie r b a u e r , J . :  (1974) In v e stig a tio n  on  th e  spec ific ity  o f h o rm o n e  recep to rs
in P lan arian s . Gen. Comp. E n d ocrino l. 22, 132— 134.

3. Csaba , G.: (1975) N éh án y  g o n d o la t a  h o rm o n recep to ro k  filo- és on togenezisérő l. B iológia.
23, 3 7 - 4 4 .

4. Csaba , G., B ie r b a u e r , J . :  (1975) U n iv e rsa lity  o f g o n ad o tro p ic  h o rm one effect. E ffect o f
m am m alian  F S H  on th e  o v o tes tis  o f th e  snail H e lix  p o m a tia . A c ta  b iol. m ed. germ . 34, 
2 6 9 -2 7 3 .

5. Csaba , G., L a n t o s , T .: (1975) E ffec t o f insulin  on  th e  glucose u p ta k e  o f P ro to z o a . E x p erien -
tia . 31, 1097— 1098.

6. Csaba , G., L a n t o s , T .: S pecific ity  o f horm one re ce p to rs  in  T e tra h y m e n a . E x p erim en ts
w ith  se ro to n in  an d  h is tam in e  an tag o n ists . C ytobiologie 11, 44—49.

7. Csaba , G., D a r v a s , S., L ászló , V .: (1976) N övény i h o rm o n  — gibbere llin  — ú jsz ü lö ttk o ri
a lk a lm azásán ak  h a tá sa  p a tk á n y b a n . B iológia. 24, 121 —125

8. Csaba , G., L a n t o s , T .: (1976) E ffec t o f am ino acid  a n d  p o ly p ep tid e  h o rm ones on th e
phagocytosis o f  T etrah y m e n a  pyrifo rm is. A c ta  P ro tozoo l. 37, 409 — 431

9. Csaba , G., N a g y , S. U .: (1976) P la s tic ity  o f h o rm one recep to rs  a n d  p o ss ib ility  of th e ir
d e fo rm ation  in  n eo n a ta l age. E x p e rien tia , 32, 651

10. Csaba , G., L a n t o s , T .: (1976) E ffec t o f ep inephrine  on  th e  glucose in ta k e  o f T e trah y m e n a .
E ndocrino log ie  ,68, 239 — 240

11. F a rka s , G.: (1977) H o rm o n á lis  szabályozás a  n ö v é n y v ilág b an . In : Csa ba  G. (ed.) A
biológiai szabályozás. M edicina. B u d ap est.

12. J o ó , I .:  (1975) A  v é r és v ize le t Ca ta r ta lm á n a k  m eg h a tá ro z ása  sp ek tro fo to m etriá s  m ik ro -
m ódszerrel. K íséri. O rv o stu d . 27, 316—320.

13. L a n g , A.: (1970) G ibberellin : s tru c tu re  an d  m etab o lism . A nn. R ev. P la n t.  Physio l. 21,
537— 570.

14. L eg ro s , F ., U y d e n t h o e f , P ., D u m o n t , I .,  H a n a n , B ., J ea n m a rt , J . ,  Massont , B .,
Conard , V .: (1975) Specific b in d in g  of in su lin  to  th e  u n ice llu la r a lg a  A c e tab u la ria  
m ed ite rran ea . 86, 119— 134.

130



A C T IO N  O F  T H E  P L A N T  H O R M O N E  G I B B E R E L L I N  A D M IN IS T E R E D  IN  PO ST N A T A L
OR A D U L T  AG E IN  R A T S.

G. Csaba, V. László  and Zs. D arvas  
In s ti tu te  o f  B iology, Sem m elw eis U n iv ersity  o f  M edicine, B u d a p es t

I n  agreem ent w ith  ea rlie r e x p erim en ts , one single dose  o f  g ibberellin  g iven  to  th e  new 
born  in fluenced  sig n ifican tly  som e endocrine  indices in th e  a d u lt  age. I t  in creased  th e  w eigh t 
o f th e  th y ro id  gland, o f th e  o v a ry  and  of th e  ad ren a l g lands as w ell as th e  Ca level in  th e  blood 
while decreasing  the  w e ig h t o f  th e  tes tis . R e p ea tin g  the  t r e a tm e n t  in  a d u lt age m ad e  th e  d iffe
rences e v en  sharper. T h e  a d m in is tra tio n  o f  th e  horm one on ly  in  a d u lt  age a lte red , sign ifican tly , 
nam ely  increased , th e  a d re n a l w eight exclu siv e ly , f irs t of all in  m ales.

131





A MEMBRÁN-SZERKEZET, VALAMINT A KÉT 
FOTOKÉMIAI RENDSZER AKTIVITÁSÁNAK 

ÖSSZEFÜGGÉSE NORMÁLIS ÉS MUTÁNS 
TRADESCANTIA KLOROPLASZTISZOKBAN

K E R E S Z T E S  Á R O N , M IK E  R . D A V EY  és L Á N G  F E R E N C  
E L T E  N ö v én y szerv eze ttan i T an szék , B u d a p es t 

D e p a rtm en t o f B o ta n y , U n iv e rsity  o f  N o ttin g h a m , N o ttin g h a m , E n g lan d  
E L T E  N ö v é n y é le ttan i T an szék , B u d a p e s t

B eérkeze tt: 1976, április 8 -án

K u lcssza va k : k lo rop lasztisz, m em b rán , fo to sz in téz is , u l tra s t ru k tú ra

1. Bevezetés

A fotoszintetikus m em brán finom szerkezete, ezen belül is főként a fa 
gyasztva m aratás u tá n  lá tható  különböző m em brán-partiku lum ok elrendező
dése és funkciója, je lenleg is élénk v ita  tá rg y á t képezi az irodalom ban. A rntzen 
D illey  és Crane (2) a tilakoid-m em brán belső rétegéhez tartozó  kb. 170 A 
m ére tű  p artiku lum okat a 2. fotokém iai rendszer (P S II.) „m arkere inek” , a 
külső réteghez ta rto zó  kb . 110 Á-ös p artik u lu m o k at az 1. fotokém iai rendszer 
(PSI.) „m arkereinek”  tek in ti. Sa n e , Goodchild és P ark  (28) k im u ta tja , 
hogy a sztróm a-m em bránok és a term inális gránum -m em bránok csak 110 Á-ös 
partiku lum okat ta rta lm azn ak , a g ránum ban  az összekapcsolódott m em brán- 
régiók (partitionok) m em bránjai v iszon t m ind a 170 A, m ind a 110 Á m éretű  
p artiku lum okat ta rta lm azzák . N evezett szerzők — A rntzen és m unkatársa i 
eredm ényeit m egerősítve — m egállapítják  to v áb b á , hogy a p artitionokban  
m indkét fotorendszer m űködik, a sztróm alam ellákban  és a term inális gránum - 
m em bránokban ellenben csak a P S I., m ely i t t  főként a ciklikus fényfoszforilá- 
ciót végezheti.

E nnek  az összefüggő koncepciónak ellen tm ondanak  H all, E dge és 
K a lin a  (12) vizsgálatai, melyek fentiekhez hasonlóan szintén spenót-kloro- 
plasztiszokon tö rtén tek . Idézett szerzők elektronm ikroszkópos festési eljárás 
a lap ján  arra  következ tetnek , hogy a P S II. ak tiv itás  nem  korlátozódik a gránu- 
m okra. Goodenough és Staehelin  (9) Chlamydomonas m utánsokkal dolgozva 
azt ta lá lták , hogy a 160 +  10 Á partiku lum ok  h iánya nem  je len ti a P S II. 
ak tiv itá s  kiesését, de együ tt já r  a  m em brán-kapcsolódás elm aradásával.

F en ti problém a tisztázásához k ív án tu n k  hozzájárulni a Tradescantia 
albiflora cv. aureo-vittata m utáns p lasztiszainak finom szerkezeti és fiziológiai 
vizsgálatával.

I B i o l ó g i a ,  24, 1976, 1 3 3 -1 4 7

2. Anyag és módszerek

2.1. A nyag és mintavétel

V izsgálatainkat a Tradescantia albiflora cv. aureo-vittata K u n th  em. 
B rückn. (7) variegált levelein, illetve izolált norm ális és m utáns p lasztiszain 
végeztük . Olyan esetben, amikor a  p lasztiszokat egyedileg v izsgálha ttuk
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(fagyasztva m aratásos elektronm ikroszkópia), csak fia ta l levelekkel dolgoztunk, 
m inthogy ezek m utáns szegm entjeiből m ind m akrogránum os, m ind m akro- 
gránum  nélküli plasztiszok nyerhetők  (18, 19). Levéldarahok, vagy homogená- 
tum ok globális vizsgálata esetén (alacsony hőm érsékletű fluoreszcencia, 0 2- 
fejlesztés, P 700 fotooxidáció, 14C 0 2-beépítés) összehasonlítás céljából szükség 
v o lt idős levelekre is, melyek m utáns szegm entjeiben a m akrogránum os plasz- 
tisz-típus hiányzik .

2.2. Fagyasztva maratásos elektronmikroszkópia

A norm ális levéldarabokat N obel (26) gyors módszere szerin t hideg 
m ozsárban eldörzsö ltük  kevés 0,01 M Tris — HC1 (pH  7,9) pufferrel, m ely 0,25 
M szaharózt ta r ta lm a z o tt. M utáns plasztiszokhoz az izolációs m édium  0,5 M 
Tris — HC1 (pH  8,0) puffer vo lt, mely 0,5 M szaharózt, 0,001 M MgCl2-ot és 
0,2 %  szérum a lbum in t ta rta lm az o tt (17). A hom ogenátum ot asztali centrifugán 
frakcionáltuk , m ajd  a plasztisz ü ledéket a Tris kiküszöbölése céljából az izo
lációs m édium hoz alkalm azott összetételű foszfát-pufferrel reszuszpendáltuk 
(6). Fixálás azonos térfogatú  2 %-os g lu táraldehid  o lda tta l (GA 0,1 M foszfát- 
pufferben, m elynek összetétele az előbbiekhez igazodik) m inim um  30 percig 
szobahőm érsékleten. K étszeri m osás tisz ta  0,1 M foszfát-pufferben, m ajd  azo
nos térfogatú  50 %-os g licerin t ad tu n k  a szuszpenzióhoz.

A fagyasztva m aratásos rep lik ák a t Moor és Mühlethaler  (24) szerint 
kész íte ttük  Balzers BA 360 M készülékben, 1 perces m ara tás t alkalm azva, 
—100 €°-on. A p la tin a  réteget QSG 201 kvarck ristá ly  m onitor segítségével 20 Á 
vastagságúra á llíto ttu k  be. A rep likákat 5 %-os h ipoklorit o ldatban  és 70 %-os 
kénsavban tisz títo ttu k  3 — 3 óráig, m ajd A E I Corinth 275 elektronm ikroszkóp
ban  vizsgáltuk.

A m éréseket n ag y íto tt fényképm ásolatokon végeztük 2 mm-es osztás
vonalú objektív-m ikrom éter segítségével Zeiss sztereo-m ikroszkópban. A parti- 
kulum ok szélességét az árnyékvonalnál m értük , kétes esetben a minim ális 
értéket v e ttü k .

2.3. Alacsony hőmérsékletű fluoreszcencia

A leveleket k é t transzparens m űanyaglap közé helyeztük, m elyek folyé
kony  n itrogént tarta lm azó  foncsorozatlan Dewar-edénybe m erültek . A gerjesztő 
fényforrás 200 W-os nagynyom ású higanygőzlám pa volt. A fluoreszcencia ger
jesztésére a h igany  435 mm-es v o n alá t használtuk  (BG 7, BG 12 szűrők közbe
ik ta tásával). A fluoreszcencia fény t KG 1 filteren  keresztül H ilger-W atts  D 
330 rácsos m onokrom átor bem enő résére fókuszáltuk és fotoelektron-sokszoro- 
zóval (FEU-38) detek tá ltu k . A fotoelektron-sokszorozóról a kim enő je le t egy 
erősítőre, m ajd  egy Kipp-Zonen M icrograph BD-5 típusú  regisztrálóra v ittü k .

2.4. 0 2-fejlesztés

Az oxigénfejlődés sebességét oxigén elektróddal m értük, áram oltatásos 
módszerrel. A méréshez p latina és ezüst-ezüstklorid elektródot használtunk , az 
áram olta tó  folyadék 0,1 N KC1 o ldat vo lt (22). Az elektródokról a je le t K utesz 
170 típusú kom penzográfra v ittü k .
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2.5. P 700 fotooxidáció

A plasztiszok izolálásához a levéldarabokat az A vron (3) á lta l a ján lo tt 
m édium ban eldörzsöltük (0,05 M p H  7,8 Tris-HCl, 0,4 M szaharóz, 0,01 M 
NaCl, 0,02 M N a-aszkorbát, m elyet Miflin  és H agem ann  (23) szerin t 0,005 
M cisztein HCl-el egészítettünk ki). A m űanyag szöveten á tszű rt hom ogenátum - 
ból k iü lep íte ttü k  a k ristá lyokat és a tö rm eléket, m ajd  1500 g-vel 20 perc a la tt 
e lőállíto ttuk  a plasztisz-üledéket. E z t az A nderso n  és B oardman (1) által 
m egadott m édium ban (0,05 M pH  7,4 foszfát-puffer, 0,3 M szaharóz, 0,01 
M KC1) felszuszpendáltuk, majd 3,5 ml szuszpenzióhoz hozzáadtunk  1 ml 
AvRON-médiumot (hogy annak aszk o rb á t-ta rta lm a redukálja az oxidált 
P700-at), valam in t 0,5 m l 0,6 %-os digitonin o ldato t. A P 700fotooxidációt Aminco 
DW-2 UY/YIS spektrofotom éteren m értü k  700 nm -nél, „sp lit beam ” beállítás
ban. Hogy az egyik k ü v e ttáb an  levő szuszpenziót a gerjesztő kék fénnyel meg
világíthassuk, a k ü v e tta -h áza t nyílással lá ttu k  el.

2.6. CO^-beépítés

A m érés izotóp jelzéses m ódszerrel tö rtén t. Z árt térben B a3 * * * * * * * * * * 14C 0 3-bó^ 
HC104-val 14C 0 2-t szabad íto ttunk  fel. A gáztérben a C 0 2 koncentrációja 0,5 
térfogat-%  volt, a specifikus ak tiv itása  pedig 100 uCi/'ml. Expozíció e lő tt a 
leveleket norm ális és m utáns szegm entekre vág tuk , ezeket m űanyaglapra he
lyeztük és m űanyaghálóval rögzíte ttük . Néhány szegm entet fekete pap írral 
le tak a rtu n k  a sötétfixálás m eghatározása céljából. A m űanyaglapot h igany
záron keresztü l ju t ta t tu k  az izotópos gáztérbe. Az expozíció ideje 15 perc vo lt 
5000 lux  m egvilágítás m ellett. A szegm entekből azonos m éretű korongokat 
vág tunk  ki, ezeket vasalással k iszáríto ttuk , m ajd  ak tiv itá su k a t B eckm ann 
LS-100C folyadékszcintillációs berendezéssel m értük .

3. Eredmények

3.1. Fagyasztva maratásos elektronmikroszkópia

Normális kloroplasztiszok: Jó lleh e t nagyobbrészt sérült h á tá rh á rty á jú
plasztiszokat k ap tu n k , a gránum és sztróm a régiók világosan elkülöníthetők,
a tilakoidok a gránum okban együtt m arad tak . A partitionok  középvonalában 
keskeny árnyékvonal húzódik, elkülönítve a p a rtitio n  2 rétegét, és jelezve a 
két réteg  közö tti állom ány nagyobb v íz ta r ta lm á t (1. ábra). A m em brán felszí
neket — B ranton és P ark  (5) általánosan  elfogadott koncepciója szerin t
hasadás ú tjá n  felszínre kerü lt belső tö rési síkokként értelm eztük. B izonyít
hatóan  sztróm a — lam ellából szárm azó felszínt csak néhány  esetben sikerü lt 
kapnunk, ezeken átlagosan  kb. 110 Á szélességű partik u lu m o k at ta lá ltu n k  (1.
ábra). A partiku lum ok m érete viszonylag i t t  a legváltozatosabb (I. táb láza t).
A gránum -lam ellákban a C felszín partiku lum ai kb . 110 Á, a B felszín parti- 
kulum ai kb. 170 Á szélességűek (2. áb ra). A m in ták  egy csoportjában  (am ely
a legrövidebb ideig, kb . 12 óráig v o lt glicerinnel in filtrálva) erős jég k ris tá ly 
képződés tö r té n t. Az ebből származó m em brán-törési felszíneken a p a r tik u lu 
mok 15 — 20 % -kal k isebbek, m int egyebü tt. E zeket nem  v e ttü k  tek in te tb e  a
felszínek jellemzésénél.
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1. ábra. R ész le t n o rm ális  k lo rop lasz tiszbó l. G =  k e resz tb e  t ö r t  g ránum , F  =  sz tró m a-lam ella . 
E ze n  és a köve tk ező  fe lvé te leken  a b a l alsó sa ro k b an  levő  n y íl a  p la tin a-szén  á rn y ék o lás  irá n y á t

jelz i. 71 400 x .
F ig . 1. P a r t  o f a  n o rm al ch lo ro p las t. G =  c ro ss-frac tu red  granum , F  =  f r e t  m em brane . 
I n  th is  an d  th e  fo llow ing m ic ro g rap h as a rro w  in  low er le f t  c o rn er in d ica tes d irec tio n  o f  p la tin u m -

carbon  shadow ing . 71 400 x . 2

2. ábra. R ész le t no rm ális  k lo ro p lasz tisz  g ránum ábó l. E z e n  és a  to v áb b i fe lv é te lek en  B =  B
felszín , C =  C felszín. 107 000 x.

Fig. 2. P a r t  o f a  g ra n u m  in  a n o rm al ch lo rop last. I n  th is  a n d  th e  following m ic ro g rap h s B =  B
face , C =  C face. 107 000 x .
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3. ábra. K eresztbe  tö r t  m ak ro g rán u m  (M ) és d ik tioszóm a (D ). 71 400 X . 
F ig. 3. C ross-fractured  m acrogranum  (M ) a n d  d ictyosom e (D ). 71 400 x

4. ábra. R észben  d ila tá lt  m ak ro g rá n u m  részlete. 71 400 X 
Fig. 4. P a r t ly  d ila ted  m ac ro g ran u m . 71 400 X
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I. Táblázat. Membrán-partikulum méretek

Szegment Membrán Partikulum (lyuk*) méret Á-ben

G ránum B  felszín 171 +  4,8
C felszín 111 +  5,6

N orm ális
Sztróm a C felszín 106 +  7,7

B felszín 1 4 4 + 6 ,6

I n ta k t  m akro-
g rán u m

C felszín 113 +  5,1
M u tán s

D ila tá lt  m akro-
B felszín 1 1 0 + 6 ,9 *

g rán u m C felszín 89 +  3,4

M utáns kloroplasztiszok: G yakorlatilag tiszta  m akrogránum frakció t 
izoláltunk, a r itk án  előforduló szennyeződés (pl. diktioszóma) m indig világosan 
felism erhető v o lt (3. ábra). A m akrogránum okban a tilakoidok  belső te re  
általában teljesen  redukálódo tt, így a p artitio n o k  szorosan egymás m elle tt 
fekszenek. B elsejükben árnyékvonal á lta lában  nem  lá tható . S a já t vastagságuk 
árnyékuk m ia tt  pontosan nem  m érhető ugyan , de nem lehet nagyobb, m in t 
3/5-e a norm álisnak. Több esetben m egfigyeltünk d ila tá lt tilakoidokat is, fő 
ként a m akrogránum ok szélén (4. ábra). K orábbi elektronm ikroszkópos v izs
gálataink (19) alapján úgy véljük, hogy ezek nem p rep ara tív  m űterm ékek, 
hanem a m akrogránum ok kezdődő destrukció já t jelzik.

5. ábra. R ész le t in ta k t  m ak ro g rán u m b ó l. 107 000 X 
Fig. 5. P a r t  o f  an  in ta c t m ac ro g ran u m . 107 000 X
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6—7. ábra. R észletek  d i la tá l t  m ak ro g rán u m o k b ó l. Me =  m éd iu m . 107 000 X 
F igs. 6— 7. P a r ts  o f  d ila ted  m ac ro g ran a . Me =  m ed iu m . 107 000 X

A kétféle törési felszín a m akrogránum okban is világosan m egkülönböz
te th e tő . In ta k t  m akrogránum ban (5. áb ra) a C felszín képe megegyezik a 
norm álissal, a B felszín partiku lum ai ellenben kb. 30 Ä-gel kisebbek, m in t a 
norm ális gránum ban (I. táb láza t). D ila tá lt m akrogránum okban (6. és 7. ábra) 
m indkét tö rési felszínen szignifikánsan csökken a partiku lum ok  m érete (I.
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8 . ábra. A  7. á b ra  középső részének  v á z la tra jz a  részle tesebb  jelöléssel. A  tö ré s i síkok p o z íc ió ja
a ny íl m en té n  fe lv e tt á tm e tsze tb e n

F ig . 8. The c e n tra l  p a r t  of F ig . 7 in  d raw ing , w ith  m ore d e ta iled  labelling . P o s itio n  of f ra c tu re  
faces in  cross section along th e  arrow

táb lázat), a B felszínen a szám a is. A B felszín csaknem te ljesen  sima, csak 
igen kevés partiku lum  és ugyanolyan m éretű bemélyedés figyelhető  meg ra jta .. 
Az eltávolodott partitionok k ö zö tti médium törési felszíne e lté r a m em bránoké
tó l és megegyezik a m akrogránum on kívüli m édium  felszínével. Egyes esetek
ben  a m em brán-felszínek azonosítása pozíciójuk alapján is elvégezhető. Íg y  
pl. a 7. áb ra  elemzéséből (m elyet ra jzban  a 8. ábrán ad u n k  meg) k itű n ik , 
hogy a C felszínek mindig a fagyasztva m a ra to tt  partitionok  felszínét alko tják , 
a B felszínek pedig a partitionok  belsejéből szárm aznak, vagy is o tt jelennek 
meg, ahol a p artitio n  2 m em bránja nem egy vonal m entén  tö r t  el. Ezek a 
megfigyelések megerősítik a felszínek eddigiekben ism erte te tt értelmezését..

3.2. Alacsony hőmérsékletű fluoreszcencia

A klorofill molekulák állapo tának  v izsgálatára fe lvettük  a normális, v a la 
m int a f ia ta l és idős m utáns levélszegm entek fluoreszcencia-spektrum át a fo lyé
kony N 2 hőm érsékletén (9. ábra). A fluoreszcencia m axim um ok norm ális 
levélben 740, 696 és 685 nm -nél, fia ta l m utánsban  735, 696 és 680 nm-nél, idős 
m utánsban  735 és 680 nm -nél vannak. A hosszabb és röv idebb  hullámhosszú 
fluoreszcencia m axim um ok a rán y a  normális levélben kb. 3,5, f ia ta l m utánsban  
kb . 1,0. Idős m utáns levelek fluoreszcencia-spektrum ában a hosszú hullám ú 
m axim um  in tenzitása  m inim ális, a 696 nm-es sáv eltűn ik , egyidejűleg a 680' 
nm-es sáv dom inálóvá válik . Ez a spektrum  jellegében hasonló a klorofill
oldatok spektrum ához.

3.3. 0 2-fejlesztés

A norm ális levelek 0 2-fejlesztése az irodalom ból ism ert jellegzetes k in e ti
k á t m u ta tja . A m utáns szegm entek közül még a legzöldebbekben sem le h e te tt
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9. ábra. N orm ális (----------), f ia ta l  m u tá n s  ( ------- --—) és idős m u tán s  ( — • — • —) levélszegm en
te k  a lacsony  hőm érsék le tű  fluo reszcen c ia  sp e k tru m a

F ig . 9. Low  tem p e ra tu re  fluorescence spectra o f  n o rm a l (----------), y o u n g  m u ta n t ( — — —)
and  ag ed  m u ta n t  ( — • — • —) lea f segm ents

0 2-term elést detek tá ln i (10. ábra). E tek in te tb en  h a tá s ta lan  m arad t a v a s tag  
epidermisz óvatos roncsolása is dörzspapírral, am ely eljárás egyébként norm ális 
leveleknél észrevehetően elősegítette a d iffúzió t.

10. ábra. Az 0 2-fejlesztés k in e tik á ja  norm ális (-----------) és m u tán s ( -------------) levé lszegm en tek 
ben . ON =  fé n y  bekapcsolása, O F F  =  fény k ik ap cso lása

Fig. 10. K in e tic s  o f  0 2 ev o lu a tio n  in  norm al (-----------) a n d  m u ta n t ( -------------) leaf seg m en ts .
O N  =  lig h t on, O F F  =  ligh t off

141



3.4. P700 fotooxidáció

Mint a 11. ábrán lá th a tó , a zöldes m u tán s levelek vag y  levélszegm entek 
kloroplasztiszai szignifikáns P 700 jelet ad n ak , ami az t m u ta tja , hogy ezek a 
plasztiszok rendelkeznek P S I. ak tiv itással. Ezzel szem ben a színtelen m u tán s  
íevélszövet plasztiszaiban P 700-at nem le h e te tt  k im u ta tn i. A jelek am plitúdó ja  
fenazin-m etoszulfát hozzáadására nem növekedett.

3.5. CO^-beépítés

A 14C 0 2-fixálás m éréséhez mindig a lehető  legzöldebb m utáns szegm en
tek e t használtuk . A II . táb láza tb an  fe ltü n te te tt  adatok o lyan  levelekből szá r
m aznak, m elyek m utáns szegm entjeiben az össz-klorofilltartalom  298 fig/g friss 
súly volt. Ez a maxim ális érték , am it eddig m utánsban  m értünk. (19,7 % -a 
a kontrollnak). A m utáns szegmentek 14C 0 2-fixálása (F — S) egyik mérési so ro 
za tb an  sem adódo tt tö b b n ek , m int a norm ális érték 0,4 % -a.

A o n  .

1 í

11. ábra. A  P 700 fé n y in d u k á lt abszo rp c ió -v á lto zása  7 0 0  nm -nél. A  =  no rm ális levelek  k lo ro 
p lasztiszai; B =  zöldes m u tá n s  levélszegm entek  ill. levelek k lo ro p lasz tisza i; C =  sz ín te len  
m u tán s  levé lszegm entek  ill. lev e lek  k lo rop lasz tisza i. A szuszpenziók k lo ro fill-k o n cen tráció i: 
A  =  1 0 ,9  n m ó l/m l, k i—a /k l— b  =  2 ,4 9 ;  B =  1 3 ,1  nm ol/m l, k i— a /k l—b =  1 ,8 4 ;  C — 1 ,5  
nm ol/m l, k i— a /k l—b =  1 ,8 9  O N  =  gerjesztő fé n y  bekapcso lása , O F F  =  gerjesz tő  fé n y

k ik apcso lása
F ig . 11. L ig h t (induced a b so rb an c e  changes o f P 700 a t  70 0  nm . A =  ch lo rop lasts fro m  n o rm a l 
leaves, B =  ch lo rop lasts fro m  l ig h t  green  m u ta n t  leaves or lea f  seg m en ts , C =  c h lo ro p la s ts  
fro m  colourless m u ta n t  leaves o r  le a f  segm ents. C hlorophyll c o n ce n tra tio n s  in th e  su sp en sio n s: 
A  =  1 0 .9  nm ole /m l, chi—a /c h l— b  =  2 .4 9 ;  B =  1 3 .1  nm ole/m l, ch i— a /c h l—b =  1 .8 4 ;  C =  1 .5  

nm ole/m l, ch i— a /c h l—b =  1 ,8 9 ; O N  =  lig h t on, O F F  =  lig h t off
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4. M egvitatás

Mind a norm ális, m ind a mutáns anyagró l készült replikáinkon a lam ellá- 
ris rendszer elrendeződése megegyezik azza l, ami u ltrav ék o n y  m etszeteinkben 
lá th a tó  (19, 11).

I I .  Táblázat. Izolált f ia ta l  levél-szegmentek UC 0  ̂ -beépítése cpm-ben kifejezve

Normális Mutáns

F é n y  (F ) 250 60 2  +  1 7  09 9 1 7 3 6  +  5 6
S ö té t  (S ) 1 3 3 9 +  97 1 0 0 9  +  2 7 0

F -S 2 4 9  2 6 3 7 2 7
100  % 0 ,2 9  %

A norm ális sz tróm a-ésg ránum -lam ellákpartiku lum ain  végzett m éréseink 
eredm ényei összhangban á llnak  a sztróm a- és gránum -m em bránok eltérő  felé
pítésére u taló  vizsgálatokkal (28, 29, 8). Az általunk m egállap íto tt p artik u lu m  
m éretek egybeesnek az id éze tt szerzők, v a lam in t B ranton  és Park (5) á lta l 
spenótba m ért értékekkel, jóllehet u tó b b i szerzők leírásából k itűnik , hogy 
nem  a partiku lum ok szélességét, hanem az árnyékok hosszúságát h a tá ro z ták  
meg. Az a következtetésünk , bogy a p artitio n o k  középső rétegének v íz ta rta lm a  
viszonylag m agas, nem tám asz tja  alá W e ie r  és B en so n  (34) nézetét ennek  
a rétegnek a hidrofób karak terérő l. Ö sszhangban van v iszo n t azokkal a k ísér
leti eredm ényekkel, melyek szerin t a m em brán-kapcsolódás (stacking) a közeg 
sókoncentrációjátó l függő fo lyam at (16, 9).

Goodenough  és St a eh elin  (9) és S taeh elin  (32) a m em brán-kapcsoló
dást a k o n tak t régiók B felszíneinek 160 +  10 Á m éretű partiku lum aival hozza 
összefüggésbe. Az általunk  vizsgált m u tán s  plasztiszok m akrogránum aiba 
k ite rjed t és szoros m em brán-kapcsolódás á ll fenn, jó llehe t a B felszíneken a 
norm álisnál szignifikánsan kisebb partiku lum ok  figyelhetők meg. A m akro- 
gránum ok d ilatációja során a B felszín gyakorlatilag  partiku lum -m entessé 
válik, a partitionok  szétválása azonban csak  a plasztisz-destrukció későbbi 
szakaszában következik be. A m em brán-kapcsolódás, v a lam in t a nagy p a r t i 
kulum ok megléte, illetve h ián y a  között m ás szerzők sem ta lá ltak  összefüggést 
(27, 30). Ú jabban  Chlamydomonasban s ik e rü lt elkülöníteni egy 24 000 d a lto n  
m olekulasúlyú polipeptidet, Streptanthusban  pedig egy 33 000 dalton m ole
kulasúlyú polipeptidet, m elyek szerepet já tsz h a tn a k  a m em brán-kapcsolódás
ban  (25, 31). Ezek konform ációja és elhelyezkedése a m em bránban azonban  
egyelőre nem  ism eretes. V izsgálataink a la p já n  valószínűnek látszik, hogy  a 
dilatálódó m akrogránum okban a tilakoidok  térfogatváltozása összefügg a 
tilakoid-m em brán szerkezetváltozásával.

Az izolált m utáns levélszegmentek fény-stim ulált CO ó-fixálása e lh an y a
golhatóan csekély a normális levélszegm entekéhez képest. H ogy C 02-m egköté- 
sük fényben m indig több valam ivel, m int sö tétben , az m agyarázható  egyrészt 
azzal a ténnyel, hogy epiderm iszük norm ális sztóm a-zárósejteket ta rta lm az  
(18, 33), m ásrészt esetleg szám ításba jö h e t egy fény-stim ulált sötét-fixációs 
m echanizmus is. Ezek az ad a to k  nincsenek összhangban ko rább i m éréseinkkel
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(19), m elyeket in tak t leveleken végeztünk. Az ellentm ondás oka ny ilvánvalóan  
az, hogy in ta k t  levelek h aszn á la ta  esetén a m utáns szegm entek m ár az ex p o 
zíció a la tt je len tős m ennyiségű jelzett te rm é k e t vesznek á t  a norm álisakból, 
így jelölődésük inkább a tra n sz p o rt m értékére, semmint s a já t  fotoszintézisükre 
n y ú jt inform ációt. Ennek felismerése arra  in d íto tt  benn ü n k e t, hogy m egvizs
gáljuk a fény  szerepét a je lz e tt  p roduktum ok tran szp o rtjáb an , amire a n y a 
gunk ideális objektum nak bizonyult. E zekrő l a vizsgálatainkról egy k éső b b i 
közlem ényünkben szám olunk be.

M éréseink szerint (11) a fotoszintézis b lokk ja nem a ribu lóz-l,5 -d ifoszfát 
karboxiláz enzim m el kapcso latos, m inthogy ez az enzim, b á r  erősen csökken t 
m ennyiségben, de jelen v an  és mérhető ak tiv itá sú  a m u tán s szegmentekben.. 
H asonlóképpen nem lehet felelős a m űködésképtelenségért a k lorofill-tartalom  
csökkenése sem , tekintve, hogy  ez a fiatal m u tán s szövetekben mérsékelt m eg 
világítás m e lle tt nem olyan m érvű, ami k izárn á  a fotoszintézis lehetőségét. 
E z t tám asz tja  alá H e r r m a n n  és H a g e m a n n  (14) vizsgálata a Pelargonium zonale  
k é t m utánsán . A „Cloth of G old” nukleáris m utánsnak a levelei 14 % k lo ro fillt 
ta rta lm azn ak  a normálishoz képest, mégis fo toszin tetizálnak . A „Mrs. P o l
lock” plasztom -m utáns 41 % -ny i k lorofilltartalm ával k ép te len  fotoszintézisre. 
Ugyancsak m űködésképtelen az A ntirrh inum  május en: alba-1 m utánsa (13), 
valam int az en: viridis-1 m u tán sa  (15), m elyek szintén plasztom  m u tán so k . 
Figyelemre m éltó ezzel kapcso la tban , hogy  vizsgálati anyagunkban  „ m ix e d  
cell” -ek előfordulása a lap ján  ugyancsak p lasztom -m utációt valószínűsíte ttünk  
( 18).

A fotoszintézis-blokk helyeként az 0 2-fejlesztés h ián y a  alapján a P S I I .- t  
jelö lhetjük  m eg. Az alacsony hőm érsékletű fluoreszcencia-m axim um ok helyébő l 
és arányából úgy tűnik, bogy  a PSII. ak tiv itá sán ak  h ián y áé rt a fiatal m u tá n s  
levelekben nem  a klorofillok állapotváltozása a felelős, m ivel ismeretesek o ly an  
m utánsok, m elyekben hasonló jellegű spek trá lis  eltérések ellenére is k im u ta t
ható  P S II. ak tiv itás  (21, 20). A P SI.-t a P 700 reverzibilis fotooxidációja a la p já n  
in tak t m akrogránum os plasztiszokban épnek  m inősíthetjük, a m akrogránum  
nélküli destruá lódo tt plasztiszokban azonban  a PSI. is deficienssé v á lik . A 
fotoszisztém ák állapotával szoros korrelációt m utatnak  a fagyasztva m a ra to tt  
m em brán-felszínek, am ennyiben a B felszín partiku lum ai m ár az in tak t m ak - 
rogránum ban is szignifikánsan kisebbek, m in t a kontroliban, a C felszín p a r t i 
kulum ai v iszon t csak a d ilatálódó m akrogránum okban (teh á t a destrukció  
m egindulásával) válnak abnorm álissá. E zek az eredm ények egyértelm űen a lá 
tám asz tják  A r n t z e n , D i l l e y  és Crane  (2) v i ta to tt  koncepcióját, mely sze rin t 
a PSII. a k tiv itá s  a B felszín 170 Ä m éretű  partiku lum aival, a PSI. a k tiv itá s  
a C felszín 110 Á m éretű partiku lum aiva l függ össze.

E bben  az esetben azonban  joggal m erü l fel a kérdés, hogyan m ag y aráz 
ható mégis bizonyos m érték ű  PSII. ak tiv itá s  olyan plasztiszokban, m elyek  
nem  ta rta lm azn ak  g ránum okat és 170 Á partiku lum okat ( Chlamydomonas 
ac-5 m utáns (9), Zea nyalábhüvely-plasztiszok (4). Ennek az ellentm ondásnak 
a m agyaráza tára  feltételezzük, hogy a 170 Á partiku lum okat felépítő a leg y 
ségek (5) dezaggregált á llap o tb an  a nem  kapcsolódó m em brán-rég iókban  is 
jelen lehetnek , és o tt k o rlá to zo tt PSII. a k tiv itá s t b izto sítha tnak . Aggregálódni 
és m axim ális in tenzitással m űködni azonban  csak a gránum okban  képesek .

A gránum -fejlődés so rán  a dezaggregált alegységek a sztróm a-m em brá- 
nokból b e ju th a tn ak  a gránum -m em bránokba és o tt n ag y  partik u lu m o k at 
képezhetnek. E rre m ódot ad  egyrészt az a körülm ény, hogy  minden g rán u m -
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tilako id  egy vagy  tö b b  sz tróm a-tilako iddal kon tinuusan  összefügg (10), más
részt a partiku lum ok la te rá lis  mozgási lehetősége a m em bránban (32).

A m ennyiben a genetikai defektus ezeket az alegységeket (vagy  ezek 
v alam elyikét) érin ti, ak k o r P S II. ak tiv itá s  sem az összekapcsolt, sem a kapcso- 
1 ódás nélküli m em bránokban nem észlelhető. Ügy gondoljuk, hogy ez az eset 
áll fenn  az á lta lunk  vizsgált m utáns T radescantia plasztiszokban.

összefoglalás

Szerzők a Tradescantia albiflora cv. aureo-vittata normális és m utáns 
p lasztisza iban  v izsgálták  a m em brán-szerkezetet és a fo toszintetikus ak tiv i
tá s t.  M egállap íto tták , hogy a m utáns plasztiszok összekapcsolt m em brán-régiói
ban  (a m akrogránum okban) a B törési felszínről h iányzanak  a 170 Ä m éretű 
partiku lum ok  és nincs P S II . ak tiv itá s . U gyan itt a C felszín norm ális k ialaku
láséi (110 Á átlagos p a rtik u lu m  m éret) és a PSI. ak tiv itá s  is hasonló a kontro li
hoz. A d ila tá lt m akrogránum okban  a C felszínen is szignifikánsan csökken 
a partiku lum ok m ére te , és a plasztisz-destrukció előrehaladtával megszűnik 
a P SI. ak tiv itá s  is.

Ezek az eredm ények  a rra  m u ta tn a k , hogy a B felszín nagy partiku lu - 
m ainak  k ialakulása nem  szükségszerű velejárója a m em brán-kapcsolódásnak, de 
szükséges a P S II. ak tiv itásh o z . H asonló összefüggés á llh a t fenn a C felszín 
partiku lum ai és a P S I. ak tiv itá s  kö zö tt. Szerzők jav a s la to t tesznek a gránu- 
mon kívüli P S II. a k tiv itá s  értelm ezésére.

K ö szö n e tn y ilv án ítá s

E  m u n k a  fa g y a sz tv a  m ara tá so s  része az  első szerzőnek az  A ngol—M agyar K u ltu rá lis  
C serep rogram  k e re téb e n  t ö r t é n t  ang lia i ta n u lm á n y ú t ja  során  k é sz ü lt. K öszönet i lle ti ezért a 
leh e tő ség é rt a  m ag y a r O rszág o s Ö sztöndíj T a n á c so t, a B ritish  C ouncilt, to v áb b á  P ro f . E . C. 
C ockingot a  N o ttin g h a m i E g y e te m  N ö v é n y tan i T anszékének  v e z e tő jé t,  v en d ég sze re te téé rt és 
m egértő  tám o g a tá sá é r t .  A szerzők  k ö sz ö n e tü k e t fejezik  ki D r. F a lu d i-D án iel Á g n esn ek , aki a 
Szegedi B iológiai K ö z p o n tb a n  seg ítsége t n y ú j to t t  a P700 m érésében.
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F R E E Z E  E T C H E D  M E M B R A N E  FA C ES A N D  P H O T O S Y N T H E T IC
A C TIV ITY  IN  N O R M A L  A N D  M U TA N T T R A D E S C A N T IA  C H L O R O PL A ST S

A . Keresztes, M . R . Davey, F . L á n g

M em brane s tru c tu re  a n d  p h o to sy n th e tic  a c tiv ity  w as in v es tig a te d  in  norm al a n d  
m u ta n t  p las tid s  o f Tradescantia  albiflora cv. aureo-vittata. I t  h a s  b een  show n t h a t  in  th e  s tack ed  
m em b ran e  regions o f th e  m u ta n t  p la s tid s  (in  th e  m acro g ran a) th e  B frac tu re  faces lack b o th  
170 A p artic les  a n d  P S II . a c t iv ity . T he C face  seem s to  be  n o rm a l (11Ö Á p a rtic le s )  and P S I . 
a c t iv ity  is also s im ilar to  th e  co n tro l. In  d ila ted  m ac ro g ran a  th e  p a rtic le  size s ign ifican tly  
decreases on th e  C face to o , an d  b y  p ro g ressin g  p la s tid  d e s tru c tio n  also P S I. a c t iv ity  d isappears.

I t  has b een  concluded  t h a t  th e  in te g r i ty  o f  B face p a r tic le s  is re la ted  to  P S I I .  a c tiv ity  
ra th e r  th a n  to  m em b ran e  s ta ck in g . S im ilar co rre la tio n  seem s to  be  va lid  fo r C face  p a rtic les  
a n d  P S I. a c tiv ity . T he p o ss ib ility  o f P S II . a c tiv ity  w ith o u t m em b ran e  s ta ck in g  is discussed.
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K u lcsszavak:  evo lúc ió , szexuálfiz io lógia , m orfológia, ren d sze rtan , term ék en y ü lésb io ló g ia ,
te ra to ló g ia

A növényi szexualitás alakulása az evolúció során

Az euanthium -elm élet ( H a l l i e r  1878) szerin t a porzó- és term őlevelek 
sporofillum nak tek in thetők , a v irágot a harasztok  sztrobiluszára vezeti vissza. 
Íg y  a k é tiv arú  virág, a k e ttő s  v irág takaró , a rovarm egporzás, az apokarp 
m agház és a m arginális placentáció  az ősibb jellem vonás.

A pszeudanthium -elm élet ( W e t t s t e i n  1908) szerint v iszon t a term őle
velek a Graeíum-féléknek a v irágaiban  ta lá lh a tó  m urvalevelek összenövésével 
a lak u ltak  ki, mégpedig m agházzá záru ltak , a m agkezdem ények a magház k ö 
zéppon tjában  ülnek. A porzós virágokból lesznek a porzók, m urvaleveleikből 
pedig az egyszerű v irág takaró . K étivarú  v irág  úgy alakul ki, hogy a porzós 
v irág  közepébe egy csupasz term ős virág illeszkedik. E szerin t az egyivarúság, 
az egyszerű v irág takaró , a szélmegporzás, az epipetál porzók és a m agkezde
m ények centrális p lacentációja az ősi sajátosságok.

Term észetesen a zárvaterm ő virág  eredetére nézve még számos más elm é
le t, elképzelés van , de ezek ism ertetésére je len  m unkában  nem  térünk  ki, 
v iszont annál részletesebben tá rg y a lju k  Soó (1969) elm életét és egyben az álta la  
közölt ad a to k a t változta tás nélkül átvesszük, ezek nagy segítséget je len te ttek  
az egyes virágszerkezeti disztinkciók k ia lak ításában .

M ielőtt errő l tá jék o z ta tá s t adnánk, érdem es röviden á ttek in ten i a v irág
tak aró , a porzó táj és a te rm ő tá j fejlődéstörténetének fontosabb állom ásait. A 
sztrobiláris elm élet szerint a v irág takaró  levelek a porzók á ta laku lása  ill. a 
v irágba k erü lt fellevelek m odifikációja révén a lak u ltak  ki. A csészelevelek a 
leginkább m ódosult m urvák, a szirm ok viszont a porzók ellevelesedéséből vezet
hetők  le ( T r o l l  1948). Az ősi családok esetében elég nehéz éles h a tá r t  vonni a 
porzók és a v irág takaró  közé, hisz végső soron levelekből le ttek  a porzók is, 
m elyek tovább i átalakulása fo ly tán  ism ét levélszerű képletekké fejlődtek, csak 
a funkciójuk v á lto zo tt meg. N éha a csészelevél és a sziromlevél egy arán t fellevél 
eredetű, ilyenkor köztük nincs lényeges a lak tan i különbség ( Magnoliaceae, 
Paeoniaceae stb .).

Míg a v irág takarónak  „csak  védelm i”  funkciója van, addig a porzótáj, 
a porzók „ a k tív  szerepet já tsz a n a k ” az illető faj fennm aradásában . A mikrospo- 
rofillum  és a porzó egyre inkább  elveszíti levélj eilegét. M orfológiailag igen 
változatos fo rm ákat produkál a porzótáj, hisz lehetnek hajtásszerűek  vagy, 
szabályos porzókhoz hasonlóak, de a fenyőknél a porzós virágok barkaszerűek. 
A Taxaceae porzója pajzsalakú, te h á t ú jra  dorziventrális (porzó) levél jelenik 
meg. Gnetumnál m ár szabályos porzó van, az Angiospermaenél viszont m ár 
egyálta lán  nem  levéljellegűek a porzók, a pollenzsákok száma 4-re csökken. A 
porzó evolúciója nagy ugrásnak  szám ít, egyben azonban reverzibilis is, m ert

B io ló g ia ,  24 , 1976 , 1 4 9 - 1 6 6
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bizonyos horm onális, genetikai és ökológiai okok fo ly tán  — főként — az ősi 
kétszikű családoknál könnyen  a laku lnak  a porzók steril stam inódium okká 
( Magnoliaceae, Winteraceae, Degeneriaceae, Rosaceae) ,  r itk áb b an  elágazóak 
(Betula, Corylus), többszörösen összete ttek  (R icinus)  is lehetnek.

T ovábbi „evolúciós lépés” , hogy a kezdeti h a tá ro za tlan  portokszám  
( Cycas, Bennettites)  egyre h a tá ro zo ttab b an  k o n k ré ttá  válik  (fenyők, Gnetum ), 
sőt még az egyik portok  is elcsökevényesedhet (C anna). A porzók egym ással 
(porzószálak, portokok), vagy  valam elyik  más virágrésszel is összenőhetnek, 
leginkább a term ővel. — A porzók eredetileg spirálisan helyezkedtek el a v irág 
tengelyen (Nymphaeaceae), később 2 v . 3 körben (ciklikus). H allier (1878) 
elmélete szerint a sok porzós virág az ősi, a legfejlettebb családokban ( Alism ata- 
les-Poales) a redukció nagyon szem betűnő: az Iridaceae kétkörös lepellevelei 
csak egykörű po rzó tá ja t vesznek körü l, vagy  az Orchideaceae fam íliának m ár 
csak egy porzója van.

H a a porzók összenőnek egym ással, falkásságnak nevezzük: egyfalkás 
a Malvaceae, kétfalkás a Fabaceae, többfalkás a Rutaceae és a Cucurbitaceae. 
A Compositaenál csak a portokok n ő tte k  össze, m áskor a porzók a term ővel 
nőnek össze (Aristolochia, Orchideaceae).

Leggyakoribb porzó-m etam orfózis, a m ár em líte tt szirom levéllé-alakulás 
(stam inódium , anterofillia), vagy a virágszirom  csalogató funkciójával analóg, 
más érzékszervi hatás révén  csalogatják  a rovarokat, nevezetesen a porzók 
nek tárium okká m ódosulnak. A n ek tá riu m  elhelyezkedhet a v irágban  (in tra- 
florális- Ranunculaceae), a virág szélein (cirkumflorális-jEup/toráia) ,  a virágon 
kívül, de a v irágzatban  (extraflorális- Marcgraviaceae), esetleg veg e ta tív  szer
veken (extranuptialis- Vicia faba, Saxifraga aspera, Viola tricolor). É rdekes 
módon egyes fajokra pedig á lnektárium  jellemző (Ranunculaceae) .

A term őlevelek a Cycadopsida osztálynál nagyon hasonlítanak  a lom b
levelekre, morfológiailag változáson m egy keresztül a Zamiaceae család, fokoza
tosan csökken a m agkezdem ények szám a is. Az evolúció következő lényeges 
családjai olyan fa jo k a t foglalnak m agukba, m elyeknél az egész term őlevél 
m agkezdem énnyé a lak u lt (Bennettites, Cordiates, Ginkgo), a fejle ttebb fenyők
nél ism ét megjelenik (Taxaceae). Term észetesen nem  ennyire szim plifikált a 
fenyők term őlevele, változa tos fo rm ák at produkál, anny i azonban közös ben
nük, hogy a term őpikkely  h a tá ro zo ttan  levéljellegű.

A term őtáj egy vag y  több term őlevélből alakul ki. A term őlevelek á lta lá 
ban felfelé széthajlanak  egym ástól, a m agház alul m ég szinkarp, fe le tte  m ár 
parakarp , a csúcsán pedig  szabad bibeszálakat visel.

A v irág takaró  a szaporító szerveket védi, ennek fe jlődéstörténete p árh u 
zamos a v irág m egporzásával. A Gymnospermae nagyrészt szélm egporzásúak, 
noha a BennettitesA.né\, Ephedráknál, Welvoitschiaknkl megjelenik a rovar- 
m egporzás. Ezzel szem ben az Angiospermae törzsben először a rovarm egporzású 
virág a lak u lt ki. A m ezozoikum ban soha nem  tap asz ta lt — a földi élet fejlődés- 
tö rténe tében  — m értékben  terjed tek  el a rovarok, m ad arak , melyek a — külö
nösen — rovarm egporzású növények hallatlan  nagy  változa tosságát ered
m ényezték. Ennek a következm énye, hogy az ak tinom orf v irágokat fe lv á lto t
ták  az ágazatok legm agasabb csúcsán a zigomorf virágok ( Boraginales, Sola- 
nales, A ster ales, Zingiberales, Orchidales) .  Egyes csoportok — a virág redukció ja  
m iatt — visszatértek  a szélm egporzásra, amely lehetővé te tte  e fajok nagyki
terjedésű  felületen a m egjelenésüket, m a is uralkodó fa jok  Földünk növény- 
tak aró jáb an  (Gramineae, Cyperaceae, Fagaceae, Betulaceae).
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A szélmegporzás hatással v an  az ivarjellegre: a ké tiv arú  virágból egy- 
ivarú  lesz, de a legtöbb esetben m egtaláljuk benne a másik sporofillum  csöke- 
vényeit ( Quercus, S a lix ) . így  a lak u lt ki a rovarm egporzású Caryophyllalesbő 1 
a szélporozta Urticales; vagy a Magnolialeshől a szélporozta Platanusob., m ajd 
a barkás fák. Jól követhető  a virág egyszerűsödése az Egyszikűeknél, legősibb 
típusai a Polycarpicaeből vezethetők le, noha az Alismatales rendben  még kettős 
v irág takaró jú , apokarp m agházú típusok  vannak , m in t az A lism a , Sagittaria, 
a Lilialesszel bezárólag. Az evolúció során a tovább i fejlődés k é tirán y ú : a zigo- 
m orf sorozatok tovább  differenciálódnak ( Bromeliales, Orchidales,Zingiberales) ,  
a m ásik irán y  pedig redukció révén a szélporozta Cyperalesbez, m ajd  Comme- 
linales sorozat Restionaceae, Flagelliaceae családjain á t  a Gramineaehez vezet 
(Soó 1965).

Az ivarm egoszlás közvetlen befolyásolja a m egporzást, legtöbbször m ind
k é t iv a r (bimnős), egyik ivar csak (egyivarú virág), vagy  egy növényegyeden 
2 — 3-féle virágtípus (felem ásvirágú) ta lálható . H a  a term ő- és porzólevelek 
egyidőben érnek, hom ogám iának nevezzük; aszinkronia esetén dichogám iáról 
van szó: a porzók fejlődnek ki előbb (protandria), viszont ha  a term ő érik 
meg előbb, akkor protogíniának nevezzük. A felnyílva term ékenyülő  virágok 
kazm ogám ok, a v irág kinyílása e lő tt m ár m egterm ékenyülő virágok  kleiszto- 
gámok. Az allogámia lehet szomszédos mcgporzás (geitonogám ia), k é t kü lön
böző egyed virágai k ö zö tt idegen beporzás (xenogám ia), más fa jta , fa j, nem zet
ség v irágpora által m egterm ékenyülő virág h ib ridet eredm ényez (basztardo- 
gámia).

Á llandó önbeporzás folytán a faj egyedei lerom olhatnak b á r az önter- 
m ékenyülő (kazmogám, kleisztogám ) fajok még sem  pusztu ltak  k i a törzsfej
lődés során, pl. Hordeum vulgare, Armeniaca vulgaris, Medicago sativa. Nagy 
általánosságban tényleg az idegen beporzás dom inál a növényvilágban. Rész
ben időbeli (dicbogámia), részben szerkezeti (herkogám ia) tényezők akadályoz
zák az önm egporzást. A bibére nem ju th a t  ugyanazon virágból szárm azó v irág
por, ill. nem  fog term ékenyíten i; vag y  a sporofillum ok m éretbeli különbsége 
nem  teszi lehetővé (heterom orfia- Prim ula, L ythrum ) ( M o e w u s  1950).

L i n n é  (1751) a következőket írja  ta rta lm ilag  a Phylosophia botanicában: 
Nem ezt meg am azt a növényt kell összehasonlítani teh á t, hanem  a porzóik 
szám át, a kehely a lak já t, a portokok helyzetét, a porzók és a b ibék arán y át. 
Végső soron m inden növény  ábrázolható  ad o tt szám ú és arányú  elem összessé
geként. Az elemek m indegyike végtelenül változhat m indegyik jellem zője sze
rin t, s m inden elem m indegyik v á lto za ta  végtelen sokféle összetételben egye
sülhet a több i változatokkal. S a i n t - H i l a i r e  (1816) m ár nagyszerűen tu d ta  
a rendellenességeket is m agyarázni: „ H a  egy szerv rendkívüli m ódon megnő, 
hatása  érezhető a szomszédos részekben is, m elyek ezentúl nem  képesek szo
kásosan fejlődni; de e ttő l függetlenül m egm aradnak .”  De ezt tovább  b ő v ít
hetjük  G o e t h e  (1831) megfigyelésével: „A  term észet h áz ta rtásáb an  a költség- 
vetés végösszege rö g z íte tt, de a részösszegeket szabadon osztja el neki te tsző  
k iadásokra. Ha egyik terü le ten  költekezni akar, takarékoskodnia kell a m ási
kon, ezért nem  adósodik el, és nem  m ond csődöt soha a term észet.”

M int lá tjuk , a tera to lógia révén viszonylag h am ar kezdtek a rendellenes
ségekkel foglalkozni. A legnagyobb jelentősége ab b an  van, hogy a k o r b o ta 
nikusai felism erték benne a bonyolult koordinációs, korrelációs, szubordinációs 
szabályokat, ú jabban  a bo tan ikában  — és álta lában  a biológiában — a te ra to 
lógia ism ét fontos résztudom ánnyá v á lt.
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M o n o d  (1974) könyvében hosszadalm asan (esszészerűen) foglalkozik a 
növényi szexualitással, elm élkedik róla. Az alacsonyabbrendű szervezetben 
még a reprodukció felesleges, de „am ióta u szexualitás kötelező, a genetikai 
program  nem egyetlen program  m ásolata többé, hanem  két különböző program 
újrarendeződése. T ehá t ez a közös alap, ez a nem iség á lta l egyesíte tt populáció 
képezi az evolúció egységét . . .  A szexualitás a rra  kényszeríti a program okat, 
hogy végigpróbálják a genetikai variációk lehetőségeit.”

A fran c ia  N obel-d íjas MoNOD-nál sokkal a v a to tta b b a n  tá r ja  fel a növé
n y e k  ev o lú c ió ján ak  s a já ts á g a it  S t e b b i n s  (cit. B á l i n t  1967) a la p v e tő  kézi
k ö n y v n ek  szám ító  m u n k á já b a n . E n n ek  ism e rte té sé tő l azonban  m o st e lte 
k in tü n k , m ivel je len  ta n u lm á n y  csak bev eze tésn ek  te k in th e tő  a Z á rv a te rm ő k  
sz ex u a litá sán ak  evolúciósbiológiai v iz sg á la ta ib an .

Kísérleti eredmények a Prunoideae alcsalád „ivari” viszonyaival kapcsolatban

Lényegében a növényi szexualitás problém ájához a P runusok  „ivari”  
vizsgálatain keresztül „ é r tü n k .”  A kérdés rendkívül fontos és m ég ma sem 
kellően fe ltá rt te rü le t, a találkozás a tém ával fiziológiai, m orfológiai, termé- 
kenyülésbiológiai aspek tusban  tö rtén t. Nevezetesen, az „ ivari” m egnyilvánu
lásokat a növényekben az endogén növekedésszabályozó anyagok re la tív  
szintje befolyásolja: a re la tíve  m agas stim u lá to r-ta rta lom  a nő iv ar szám ára 
kedvező. A jelenségnek a m agyaráza ta  az, hogy a lazán  m eghatározo tt ivari 
m egnyilvánulásokat az ad d itív  gének szabályozzák; az additív  géneket pedig 
az endogén horm onok m ennyisége regulálja ( R e s e n d e  1967).

A génikus szinten h a tó  elváltozások indukálásának  egy szép példája a 
Sclerotinia laxa  gomba; ak u t moníliás fertőzések u tá n  egyáltalán  nem  a k a j
szira jellemző virágok képződnek a fe rtőzö tt fákon, veszélye abban  áll, hogy 
a term ékenyülés m ia tta  e lm aradhat ( S u h Á n y i  1975). Hasonló, de nem  genetikai 
változásokkal m agyarázhatók  a jellegzetes virágrendellenességek Prunus 
fajoknál pl. K irke szilvája 3 — 6 term őlevelet foglal a virágba, a Yiolaszínű 
ringló porzói ellevelesednek . . . O lyan bőséges ad a t gyűlt össze, hogy ennek 
rövid ism ertetése sem lehetséges jelen publikációban ( S u r Á n y i  1972).

K örnyezeti tényezők, így az alany is h a t az iv ari m egnyilvánulásokra: 
az erős növekedési erélyű fajokból szelektált alanypopulációk nőiesítik a nemes 
fa jtá t  ( S u r Á n y i  1974a), hasonlóan m int a nedves viszonyok, m etszések, sebzé
sek stb. A változások jó l in te rp re tá lh a tó k , ha azt egy korláto lt növekedésű, 
nagyban m ódosult hajtásrendszer-relációba helyezzük. így  lehet csak köny- 
nyen értelm ezni a hajtás- és virágszerveződés kapcso la tá t, m égpedig az erős 
csúcsi dom inanciát jelző hosszabb szártagok olyan fáknál alaku lnak  ki, ame
lyek egyú tta l fem inínebb jellegű v irágokat is differenciálnak; a törpésítő 
alanyok az androeceum  v ita litá sá t fokozzák ( S u r Á n y i  1971a).

A fen tieket a lá tám asztan i látszik sok indukciós vizsgálat is. Növekedés
serkentőkkel m inden esetben — virágszerveződés idején, vagy korábban  a 
term ésritk ítás idején — a te rm ő tá ja t erősíteni lehet. Ennek nagy  jelentősége 
van  olyan fajoknál, fa jták n ál, m elyek term ékenyülési zavarai csökevényes 
term őkre vezethetők  vissza ( S u r Á n y i  1977). Szintén a növekedésszabályozók 
erős gradác'ójával a szexuális potencia ingadozását a növényi te s t  különböző 
részein: az alapi és csúcsi rész inkább önm eddő (hím  v. nőjellegű) virágok,
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a középső rész — esetenkén t a bazális régió is — potenciálisan hím nős virágok 
szám ára kedvezőbb ( R u h l a n d  1967). v

K övetkező jelen tős felismerés v o lt, hogy az egyértelm ű n eg a tív  eredm é
nyek  dacára (korábban nem  ta r to t tá k  valószínűnek) kapcsolato t, összefüggést 
ta lá ltu n k  a v irágszerkezet és az illető  virág term ékenyülési lehetősége között. 
E z t pedig nem  lehet különösebben v ita tn i, m ivel a virágszerkezet genetikai 
kon tro ll a la tt  áll. Az sporofillum ok ellentétes tendenciája  b izo n y íto tt, é rth e
tően  konkré t esetben  a P runusoknál — k o rre la tiv  h a tá s t fe lté te leztünk . 
Az eredm ények teljes egészében igazo lták  a várakozást, sőt az is k itű n t, hogy 
az önterm ékenyülő és önmeddő Prunusoh. „ iv a r i”  korrelációja minőségileg 
eltérő, m atem atikailag  a korrelációs egy ü tth a tó b an  (b-érték) szignifikáns 
különbség m utatkozik  ( S u r á n y i  1973). Ha egységnyi term őhosszúságra eső 
porzószám ot k iszám ítjuk , specifikus bélyeget k ap u n k  az önterm ékenyülési 
viszonyokra. F ajonkén t, teh á t egyes fa jták n á l optim um -görbékkel m egadható 
az ideális kvóciens-intervallum  ( S u r á n y i  1971b).

Am ennyiben az „ iv ari”  korreláció t k ite rjesz tjük  a Prunoideae alcsaládra, 
akkor az „ivari trend'1'’ lényegében a szexualitás evolúciós irá n y á t m u ta tja ; 
m égpedig a nőies virágok (önmeddő m andula) az önterm ékenyülő fajokon ke
resztül (kajszibarack, őszibarack, szilva) a cseresznyefélékkel záru lnak  (hímjel- 
legű, önm eddő virágok). T ehát az „ivari trend'’’’ felfogható minőségi sornak is 
( S u r á n y i  1974b), am ely  — m int lá tn i fogjuk — nem csupán a Prunoideae 
alcsalád specificitása, érvényes az Angiospermaera .

M int azt a publikáció elején m ár em líte ttük , az egyes csoportokat Soó 
(1965 és 1969) á lta l fontosnak í té l t  szem pontok szerint v e ttü k  fel. A 110 
legfontosabb növénycsalád esetében a következő disztinkciót alkalm aztuk: 
v irág takaró , csésze, szirom , porzók és term ők jellem ző sajátosságai, m elyeket 
alább ism ertetünk :

A N G I O S P E R M A E

DICOTYLEDONOPSIDA K c A G

I. Polycarpicae-Rubiales

M agnoliaceae P  C* oo oo oo
A nnonaceae P  3 + 3 + 3 oo 1— oo
L auraceae 3 3 3 + 3 + 3 (3)
M enisperm aceae 3 +  3 3 +  3 3 +  3

3 +  3 3 +  3 3— oo
B erberidaceae P  3 + 3 3 +  3 1
Paeoniaceae 5 5 OO 1 - 1 5
H elleboraceae 5 5 oo OO

R anuncu laceae 5 5 oo OO

N ym phaeaceae 4 — 5 3— oo OO--6 3— oo

A ristolochiaceae P  (3) 6 - 1 2 ( 4 - 6 )
P iperaceae 0 0 2 - 3 3
H am am elidaceae 4 — 5 4— 5 4 - 5 (2)
R osaceae

Spiraeoideae 5 5 10 +  10 +  10 ( 2 - 5 )
Pom oideae 5 5 10 +  10 +  10 ( 2 - 5 )
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K c A c

Rosoideae 5 5 oo oo

Prunoideae (5) 5 1 0 + 1 0 + 1 0 1
Crassulariaceae 5 5 5 2 - 5
Saxifragaceae 5 5 5 ( 2 - 4 )
H ydrangaceae 4— 10 4 - 1 0 5— co ( 2 - 1 0 )
G rossulariaceae 5 5 5 w
M im osaceae 4 - 5 4 - 5 4 - 5 1
Caesalpinaceae 4 - 5 4 - 5 2 - 1 0 1
F  abaceae 5 5 5 -{- 5 1
E laeagnaceae 2— 4 0 4 1
L yth raceae 4 — 6 4 - 6 6 ( 2 - 6 )
M yrtaceae 4 - 5 4 - 5 OO ( 2 - 8 )
Punicaceae 5 - 7 5 OO (3)
O nagraceae 2— 4 2 - 4 2 - 4 - 8 (4)
T rapaceae 4 4 4 (2)
H aloragaceae 4 4 4 + 4 ( 1 - 4 )
R u taceae 4 - 5 4— 5 4 + 4 , 5 +  5 2 - 4 - 5
Sim aroubaceae 5 5 5 +  5 ( 3 - 5 )
Polygalaceae 5 3 (4 + 4 ) 1
A nacardiaceae 2 - 5 2 - 5 5 ( 3 - 5 )
A ceraceae 4 - 5 4— 5 4 + 4 (2)
H ippocastanaceae 5 4— 5 5 - 8 (3)
Sapindaceae 4 4 8 (4)
B alsam inaceae 3— 5 5 5 (5)
A quifoliaceae 4 - 5 4— 5 4 - 5 ( 2 - 4 )
C elastraceae 4 - 5 4 - 5 4—5 ( 2 - 5 )
Staphyleaceae 5 5 5 ( 2 - 3 )
R ham naceae 4 - 5 4 - 5 4 - 5 ( 2 - 5 )
V itaceae 3— 7 3— 7 3 - 7 ( 1 - 8 )
Araliaceae 5 5 - 1 0 5 ( 1 — o o )

Cornaceae 4 4 4 (2)
Um belliferae 5 5 5 (2)
R ubiaceae 4 - 5 - 8 4 - 5 — 8 4—5— oo (2)
Caprifoliaceae (5) (5) 5 ( 2 - 5 )
V alerianaceae 3 3— 5 1 - 4 ( 1 - 3 )
D ypsacaceae 0 ( 4 - 5 ) 4 (2)

I I .  M alvales-Plantaginales
Tiliaceae 4 - 5 4— 5 0---OO (2— oo)
M alvaceae (5) 5 (o o ) (3— ° ° )
Linaceae 5 5 5— oo (5)
O xalidaceae 5 5 5 +  5 ( 3 - 5 )
G eraniaceae 5 5 5 +  5 ( 3 - 5 )
T ropaiolaceae 5 5 5 +  3 (3)
Z ygophyllaceae 5 5 5 + 5 ( 3 - 5 )
E uphorb iaceae P 0 OO—  1 3
B uxaceae 4 - 8 0 4—  oo ( 2 - 4 )
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K c A G

O leaceae 4 (4) 2 (2)
G entianaceae 4 - 5 ( [ 4 - 5 ] 4— 5) (2)
A pocynaceae 4 - 5 ( 4 - 5 ) 4 — 5 2
A sclepiadaceae 5 (5) 5 2
Loganiaceae 4 - 5 ( [ 4 - 5 ] 4 - 5 ) (2)
C onvolvulaceae (5) ([5) 5) ( 2 - 5 )
Polem oniaceae (5) (5) 5 ( 2 - 5 )
H ydrophy llaceae (5) (5) 5 (2)
B oraginaceae (5) ([5) 5) (2)
V erbenaceae (5) 5 2 +  2 ( 4 - 5 )
L ab ia tae (5) (5) 2 +  2 ( 4 - 5 )
Solanaceae (5) ([5] 5) (2)
Scrophulariaceae (5) (5) 2 ,4 ,5 (2)
B ignoniaceae ( 2 - 5 ) (5) 2 ,4 (2)
L entibu lariaceae ( 2 - 5 ) (5) 2 (2)
G lobulariaceae 5 (5) 2 ,4 (2)
A canthaceae 5 (5) 2 ,4 (2)
O robanchaceae (2) ( 4 - 5 ) 2 +  2 ( 2 - 3 )
G esneriaceae (2) ( 4 - 5 ) 2 +  2 ( 2 - 3 )
P lan tag inaceae 4 (4) 4 ( 1 - 2 )

I I I .  Rhoeadales-Asterales

P apaveraceae 2 2 +  2 OO (2—oo)
Fum ariaceae 2 2 +  2 4 (2)
C ruciferae 2 +  2 4 2 +  4 (2)
C apparidaceae 4 4 4—6— oo (2)
R esedaceae 4—8 4 - 8 3— oo ( 2 - 6 )
N epen thaceae  q P  2-f  2 4 — 16

9 P 2 +  2 (4)
C ephalotaceae P 6 6 + 6 (6)
D roseraceae 4 - 5 4 - 5 4— 5 ( 3 - 5 )
T am aricaccae 4 - 5 4 — 5 4 - 5 ( 2 - 5 )
C istaceae 3 - 5 3 - 5 ( 3 - 1 0 )
Y iolaceae 5 5 5 (3)
Passifloraceae 5 5 4— 8 ( 3 - 5 )
Caricaceae 5 5 5 +  5

9 5 5 3 - 5
B egoniaceae <$ 2 2— 6 4— oo

9 2 - 5 2 - 5 W
A ctin idaceae 3 ,5 5 OO— 10 oo — 1
H ypericaceae 5 5 ( 2 - 5 )
T heaceae 4 - 7 4 — 8 5— oo ( 3 - 5 )
C ucurbitaceae (5) (5) 5 ( 3 - 5 )
C am panulaceae (5) (5) 5 ( 3 - 5 )
C om positae 5 (5) (5) (2)
E ricaceae 4 - 5 ( 4 - 5 ) 4 +  4 (4 + 5 )
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K c A G

IV. Caryophyllales
Monochlamydeae

Santalaceae P  2 1-2 3 - 5 2 3
L oran thaceae P  2 + 2 4 (2)
Proteaceae P  2 +  2 4 1
Phytolaccaceae P  4 --5 4 - 5 1— CO

N yctaginaceae P ( 5 ) 1 - 5 1

Aizoaceae P  4 --5 5, co OO— 2
P ortu lacaceae P  4 -- 5 4 - 5 ( 2 - 8 )
C aryophyllaceae 5 5 5 +  5 2— 5
Chenopodiaceae P  5-- 3 —2 1 - 5 (2)
A m aran thaceae P  4--5 1 - 5 ( 2 - 3 )
Cactaceae OO CO OO ( 4 - 8 )
Prim ulaceae ( 5 ) ([5] 0 + 5 ) (5)
Plum baginaceae 5 ( 5 ) 5 (5)
Polygonaceae P  3 - - 6 3 + 3 ( 2 - 4 )
Moraceae P  2 +  2 4 (2)
C annabinaceae r j P ( 5 ) 5

s P  (5) (2)
U rticaceae P  2 + 2 2 + 2 (2)
Ulm aceae P  4-- 8 4—6 (2)
B etulaceae ( J P  2 +  2 2 + 2

¥ P  2 +  2 (2)
Fagaceae P  4-- 7 4 - 7

¥ P  (3 - 6 ) 3
Juglandaceae  q P  3 - 5 3 - 4 0

¥ P  4 (2)
Salicaceae P  0 2 ,3 ,5 (2)

M O N O C O TY LED O N O PSID A

Y. Alism atales-Poales

A lism ataceae 3 3 6 6 — o o

B utom aceae 3 3 3 - 9 6— OO

Liliaceae P  3 +  3 3 +  3 (3)
A m aryllaceae P  3 + 3 3 +  3 (3)
Iridaceae P  3 +  3 3 + 0 (3)
Juncaceae P  3 +  3 3 +  3 (3)
Musaceae P  3 +  3 3 + 3 J 3 )

Orchidaceae P  3 +  3 1 + 0 (3)
Cyperaceae P  3 A3 3 (3)
Brom eliaceae 3 3 3 + 3 (3)
Com melinaceae 3 3 3 + 3 _(3)
G ram ineae P  0 3 ,3 + 3 3

V I. Spadiciflorae-Pandanales

Palm ae <J P  3 + 3 3

? P  3 + 3 (3)_
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K C A G

Araceae P O , 3 +  3 3 - 4 ,  6 - 9
? P  0 1 .(3 )

P andanceae  a P  0 OO

? P  0 OO---  1

T yphaceae $ P  0 2 - 5 ~

¥ P  0 1

A vizsgált növénycsaládok virágszerkezetének biom etriai értékelése

Soó (1965) könyvében szereplő fon tosabb  növénycsaládok alap ján  szám í
táso k a t végeztünk annak  m egállapítására, hogy a fe jle ttség  (evolúciós szint) 
szerint m iként alakul az egyes családok esetében a csészelevelek, szirom levelek, 
porzók és term őlevelek szám a.

Az 1. áb ra  és I. táb lá z a t jól dem onstrálja , hogy a csészelevelek száma 
legnagyobb a szabadcsészéjű és forrtcsészéjű, különösen az összenőtt porzójú 
v irágokban; a többinél lényeges eltérés nincs. A változó ismétlésszám szerint 
végzett variancia-analízisből — term észetesen — több  esetre k ap tu n k  szigni
fikáns eltérést, részletesen az I. táb láza t tarta lm azza.

Jóval kisebb nivellálódás figyelhető meg a sziromlevelek tek in te téb en , 
egyedül a szabad term őjű  virágok em elkednek ki szirm ok számában, az összes 
többi v izsgált csoportot 1 %-os szinten felülm úlja. Alsó állású term őtől a sza
bad term őig bezárólag csak nagyon m inim ális növekedés figyelhető m eg (2. 
ábra és I I .  táb lázat).

CALYX

1 .  á b r a .  A  csészelevelek szám szerű  in g ad o z ása  a v izsgált szem pontok  a la p já n
F i g .  1 .  N u m erica l f lu c tu a tio n s  o f th e  caly x -leav es in  fu n c tio n  o f  th e  aspects e x am in ed

157



’ A ca ly x  v izsgála tának  eredm ényei
I .  t á b l á z a t

Virág
Csészelevél Család

dbSzám a Rangsor

S zab ad  term ő 4,22 í 32
K ü lö n n em ű  v irág tak aró 4,40 2 72
S zab ad  porzók 4,43 3 101
A lsóállású  term ő 4,46 4 84
Ö sszen ő tt term ők 4,49 5 78
S zabad  szirom 4,51 6 27
F elsőállású  term ő 4,54 7 26
F o r r t  szirom 4,55 8 83
Ö sszenő tt csészék 4,72 9 92
S zab ad  csésze 4,79 10 18
Ö sszen ő tt porzók 4,85 11 9
E g y n em ű  v irág takaró — — 38

5 % -os sz in ten : K + C — K , K + C — (A), K —A, K — G; 
10 % -os sz in ten : K + C  (K), K - C ,  K — (G), K -"G .

Evolúciósbiológiailag és a fajok fennm aradása szem pontjából igen izgal
mas kérdés tisz tázn i a porzótáj és a term őtáj fejlődéstörténetével kapcsolatos 
tendenciákat. A szabad csésze, a szabad szirm ok, a szabad term őlevelek n a 
gyobb porzó sokaságot predesztinálnak, m in t a nekik megfelelő forrtcsészéjű, 
forrtszirm ú és összenőtt te rm ő jű  virágok. A  K  - f  C és P egybevetéséből a rra  
lehet következ te tn i, hogy a v irág takaró  és a porzótáj szoros kapcso la tban  v an ; 
ez tényszerűen is így van, erre  u ta lnak  M a s t e r s  (1886) és W o r s d e l l  (1916) 
könyvében szereplő adatok, de szintén em ellett szól F i l a r s z k y  (1911) m unká-

COROLLA

2 .  á b r a .  A  szirom levelek szám szerű  ing ad o zása  a v izsgált sze m p o n to k  a lap ján
F i g .  2 .  N u m erica l f lu c tu a tio n  o f th e  p e ta ls in  fu n c tio n  of th e  a sp e c ts  exam ined

158



A corolla v izsg á la tán ak  eredm ényei
I I .  t á b lá z a t

Virág
Szirm ok Család

dbSzáma Rangsor

A lsóállású term ő 4,57 V  1 84
K ülönnem ű v irág tak aró 4,60 2 72
Szabad csésze 4,63 3 18
Ö sszenőtt te rm ő k 4,68 4 78
Felsőállású  term ő 4,70 5 26
S zabad  szirom 4,74 6 27
Ö sszenőtt csészék 4,75 7 92
S zabad  porzó 4,76 8 101
Ö sszenőtt porzók 4,78 9 9
F o r r t  szirom 4,79 10 83
Szabad term ő 5,61 11 32
E g ynem ű v irág tak a ró — — 38

G  1 % -os sz in ten  nagyobb m indegyiknél

jáb ó l v e tt  példák töm ege. Az összenőtt porzós, az összenőtt term őlevelű, felső 
állású  term őjű  virágok alig különböznek, vagyis nincs értelme „ iv a r i” korre
láció t keresni a term őtáj v irágban való  helyzete irányában . L egjobban prog
resszív, kis porzószám ot képező különnem ű v irág takaró  azt is je lzi, hogy a 
v irág b an  meglevő főkorreláció (a te rm ő tá j és a porzó tá j között) és m ellékkorre
láció (a csészelevelek és a porzók k ö zö tt, vagyis nem  „ivari” ) m elle tt egyéb 
ko rre la tiv  hatások  is érvényesülnek, vagyis az ivari korreláció in k áb b  közvet
len és k ö zv e te tt részre bontható , m ivel a m ellékkorreláció sem független a 
sporofillum októl; hisz létezik kapcso la t a term őtáj és a csésze; porzótáj és 
szirom , ill. a term őtáj és szirom, porzó táj és csésze között (3. áb ra  és I I I .  
táb láza t).

ANDROECEUM

3 .  á b r a .  A  porzók  szám szerű  in g ad o zása  a v izsg á lt szem pontok  a la p já n
F i g .  3 .  N u m erical f lu c tu a tio n  of th e  s ta m in a  in  fu n c tio n  o f  the  asp ec ts  exam ined
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Az androeceum  v izsg ála tán ak  eredm ényei
I I I .  t á b l á z a t

Virág
Porzók Család

db
Száma R angsor

K ülönnem ű v irág tak a ró 4,75 1 72
F o rrt szirom 4,79 2 83
Ö sszenőtt csészék 6,58 3 92
E gynem ű v irág tak a ró 6,60 4 38
Ö sszenőtt p o rzók 8,43 5 9
Alsóállású te rm ő 8,56 6 84
Ö sszenőtt te rm ő k 8,70 7 78
Felsőállású te rm ő 8,86 8 26
Szabad porzó 8,95 9 101
Szabad csésze 10,71 10 18
Szabad szirom 11,05 11 27
Szabad te rm ő 11,27 12 32

1 % -os szin ten: K-f-C— K , K  +  C— G, K — (C), C—(C);
5 % -o s szinten: K  +  C— C, P —K , P —C, (C)— A, (C)—G;

10 % -os szin ten: K + C - A ,  K + C - G ,  P - G ,  K - ( K ) ,  ( K ) - ( K ) - C ,  ( K ) - G ,  (C ) - ( G ) ,  ( C ) - G

Közel 3 és 9-nél valam ivel tö b b  term őlevél-szám  tarto m án y b an  ingadoz
nak  az egyes csoportok te rm ő tá já ra  k ap o tt eredm ények. A legősibb családok 
csoportjában  a különnem ű v irág takaróval a legtöbb term ő já r. Sokkal kisebb 
a term őlevelek szám a a szabad te rm ő jű  virágok esetében. A felső állású ter- 
m őjű és az összenőtt porzójú v irágok  5 — 6 term őlevelet foglalnak m agukba, 
m ár a 4 term őlevelet sem érik el a következő csoportok családjai (legalábbis

GYNOECEUM

4. á b r a .  A te rm ő lev e lek  szám szerű  ing ad o zása  a v iz sg á lt szem pontok  a la p já n
F i g  4 .  N um erical f lu c tu a tio n  o f th e  carpels in fu n c tio n  o f th e  aspects exam in ed
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A gynoeceum  v izsg á la tán ak  eredm ényei
I V .  t á b l á z a t

Virág
T ermők Család

db
Száma Rangsor

F o rr t  szirom 2,93 1 83
A lsóállású  term ő 3,87 2 84
E g y n em ű  v irág takaró 4,16 3 38
Ö sszenő tt term ő 4,18 4 78
Ö sszen ő tt csészék 4,39 5 92
Szabad porzó 4,63 6 101
Ö sszenő tt porzók 5,14 7 9
S zabad  szirom 5,64 8 27
Szabad csésze 5,66 9 18
Felsőá llású  term ő 5,74 10 26
S zabad  term ő 7,39 11 32
K ü lö n n em ű  v irág takaró 9,34 12 72

1 % -o s szinten: K  • C m indegyiktől e lté r, C—(C):
5 % -o s szinten: (C)— G, G—(G), G— G;

10 % -o s szinten: P — G, K - ( C ) ,  K — G , C— G, (C) G. A — G;

az á tlag  alapján), legkevesebb term ője  van az alsó állású te rm ő k e t és forrtszir- 
m o k at képező családoknak (4. áb ra  és IY. táb láza t).

H a ezek u tá n  a csésze-, szirom -, porzó- és term őlevélszám ra k ap o tt ran g 
so roka t átlagoljuk, a főrangsor inform atív  jelentéségű lesz evolúciósbiológiai 
szem pontból. Vagyis együttesen lehet vizsgálni, egységesen lehet á ttek in ten i

ANDROECEUM

5. ábra. Az Angiosperm ae  c sa lá d ja in a k  v irág k ép le téb ő l sz á m íto tt „ iv a r i”  korreláció  
F ig . 5. „S ex u al” co rre la tio n s  calcu la ted  fro m  the  flow er fo rm u lae  of th e  fam ilies o f th e  A n g io 

spermae
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A rangsoro lások  ö sszesíte tt eredm énye
V .  t á b l á z a t

Virág Rangsor átlag Fő rangsor

Alsó állású  term ő 3,25 i .
E g ynem ű v irág tak a ró 3,50 i i .
K ü lönnem ű v irág tak a ró 4,25 n i .
Ö sszenőtt term ő 5,00 IV.
F o rr t  szirom 5,25 V.
Ö sszenőtt csészék 6,00 V I.
Szabad porzó 6,50 V II.
Felsőállású  term ő 7,50 V III .
Szabad szirom 7,75 IX .
Szabad csésze 8,00 X .
Ö sszenőtt porzók 8,00 X I.
S zabad  term ő 8,75 X II .

az egyes csoportok szerinti ősibb és fe jle ttebb  csoportokat. P éldakén t álljon 
a forrtszirm úság és az összenőtt porzójú virágok m egítélése, a k e ttő  közül 
m elyiknek egyszerűsödött jo b b an  a virágszerkezete. Az V. táb lázatbó l k itűn ik , 
bogy a forrtszirm ú virág a fe jle ttebb  (5,25), míg az összenőtt porzók kisebb 
evolúciós chance-szal rendelkeznek. A példákat nem  szükséges to v áb b  foly
ta tn i, bár jónéhány  v i ta to tt  p o n tja  lebet — és van  — a rendszertannak , ennek 
eldöntésében az „ iv ari”  korreláció ism eretével könnyebben célt tu d u n k  érni
V. táb lázat).

A VI. táb láz a t ta rta lm azza  a korrelációs szám ítások végeredm ényeit, 
kü lön  kiem eltük a különnem ű és egynem ű v irág tak aró ra  vonatkozó ad a to k a t

A korrelációszám ítások  eredm ényei
V I . táblázat

összefüggés r-érték p % F-érték E gyenlet

K ülönnem ű  virágtakaró 

K - C + 0,2591 2 5,83 + y ’ =  2 ,9 0 + 0 ,4 9  x
G - A + 0 ,5 4 4 5 0,1 27,14 + + + y ’ =  5 ,2 1 +  0,87 x
K - G + 0,0971 0,77
C - A + 0 ,2085 10 3,68 y’ =  4,82 +  0,96 X
K - A + 0 ,0 6 5 4 0,30
C - G + 0 ,2615 2 6,39 + y ’ =  1,27 +  0,74 x

E gynem ű virágtakaró 

P - A + 0 ,7 0 7 5 0,1 32,38 + + + y ’ =  0 ,8 2 + 0 ,9 6  x
G - A +  0,5507 1 28,27 + + + y ’ =  4 ,1 5 + 0 ,5 9  X
P - G +  0,5121 1 11,90 + + y* =  0 ,6 1 + 0 ,5 9  x

E gyütt

G - A + 0 ,5 1 5 2 0,1 3,94 + + y ’ =  5 ,0 2 + 0 ,8 0  x
G —A  körök + 0 ,9 2 3 2 0,1 611,96 + + + y ’ =  2 ,2 0 + 0 ,2 3  X
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és összegezve az „ iv a r i”  korrelációt. Így a K —C, G—A, C— G között szoros, 
a C — A esetében lazább összefüggést k ap tu n k . Az egynem ű v irág takaró ra  
m indhárom  korrelációs vizsgálat b izonyítható  kapcsolatot a d o tt. A közvetlen 
„ ivari”  korreláció 0,1 %-os szin ten  bizonyos a term őlevelek és a porzók szám a 
k özö tt, egészen elképesztően szoros az a term őlevelek száma és a porzókörök 
szám a között. Nem hiábavaló, h a  ennél a p o n tn á l ismét v isszatérünk  az iv a ri 
m egnyilvánulások hormon-oki m agyaráza tára , m ivel i t t  m ár egészen m egle
pően biztos horm onális szabályozást tudunk  csak  elképzelni.

Az ősi v irágban  a v irágtagok, így a porzók is, spirálisan helyezkednek el, 
szinte korlátlanu l áll rendelkezésre hely, vagyis összenövés nem  fordul elő. 
M ihelyt a spirálszerkezetet fe lv á ltja  az örvös elrendezés, a rendelkezésre álló 
hely csökken; részben csökken a porzószám, részben  összenövések keletkeznek. 
Vagyis a term őlevelekhez képest számszerűen a porzókörök szám a válik elsőd
legessé, m ert egy-egy körben á lta láb an  azonos szám ú porzószál ta lálható .

Ism ét előkerült a csúcs (term őtá j) és az oldalszervek (porzótáj) kérdése. 
A lényegi korreláció a „m ásik iv a r t”  gyengíteni igyekvő tendenciá ja  morfológiai 
és fiziológiai s terilitásban  csúcsosodik ki. A potenciális ivari helyzetet nö v é
nyen  belül a potenciális horm onális állapot határozza m eg (G imesi e t al. 
1950). Képes h a tn i az „ivari”  m egnyilvánulásra az energiaállapot változása 
is: lelevelezés, v irág ta lan ítás (Aw a d a  1967), a term ésnek a következő virágok 
te rm ő tá já t gyengítő hatása (L enz  1970) stb.

A k u ltú ráb a  véte l genetikailag, bo tan ikai teljesítőképességébe^ gazda
sági értékében m egváltoztatja  a növényeket (S chwanitz 1967). Pontos m eg
figyelések révén igen értékes a d a to k a t k ap h a tu n k  hímnős, egyivarú  v irágokat 
képező fajokra egyarán t. A porzós spenót m indig  kisebb hab itu sú , m in t a 
nőegyedek, akárcsak a kender esetében. A gabonaféléknél értékes tu lajdonság 
az önterm ékenyülés, akkor tu d n a k  saját v irágporuktól m egterm ékenyülni, 
ha  a bibe nem  em elkedik ki, p e ly v ája  a virágzás idején zárva m arad. Szintén 
ism ert változás a vadfajhoz képest a ku ltú rfajoknál a bibeszál ill. az egész term ő 
m éretének növekedése a te rm esz te tt paradicsom  esetében. Schwanitz (1967) 
nem  hallgatja  el, hogyha a v eg e ta tív  jelleg nagyon  túlsúlyba k erü l, a term őtáj 
olyan m értékben m egerősödik, hogy vegeta tív  szervvé módosul (csészeszerű, 
lom blevélszerű term őlevelek), esetleg a porzótáj teljesen elcsökevényesedik. 
E zeknek a megfigyeléseknek v an  még egy n ag y  fontossága, nevezetesen az 
,,iv ari”  m egnyilvánulásokat az em ber kényszerűségből, vagy k ifejezett szán
dékkal (tudatosan) vizsgálni kezd te , ez pedig nyilvánvalóvá te t te ,  hogy a vege
ta t ív  jellege a virágszerveknek m ás és más: calyx (K ) —* ginőceum (G) —*■ corol
la (C) —»■ andrőceum  (A) irányban csökken, te h á t a legkevésbé v eg e ta tív  é rték ű  
a porzólevél; vagyis a törpe hab itu ssal, törpeszártagúsággal együ ttjáró  erős 
porzó tá j ezek szerint evidens (R e s e n d e  1967).

Az „ iv ari” m egnyilvánulások genetikai vonatkozásaiból csupán néhány 
közvetlenül idevágó részletet érdem es kiemelni, m ár csak a z é rt is, mivel a 
génikus determ ináció problém ája m ég ma sem kellően tisz tázo tt az egyivarú 
és hím nős virágok esetében. D a r w i n  (cit. B á l i n t  1967) írta  le először a hete- 
rom orf inkom patib ilitást, amely összefügg a virágm orfológiai különbségekkel. 
Szerinte k é t csoportra oszthatók a heterosztilis fa jo k : pin (m egnyúlt) és th ru m  
(törpe). A m egnyúlt típusú  v irágok  bibeszála hosszú, porzói rövidek, míg a 
th ru m n ál rövid bibeszál és hosszú porzószálak fordulnak elő. Csak a m ásik 
típussal tö rtén ő  beporozásból szárm azhat mag szin te  a saját v irágpor a fejlő
dés folyam án „testidegenné válik .”  A gátlást az S/s allélpár irán y ítja ; a zömök
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növények tarta lm azzák  a domináns allélokat, a p inek pedig a hom ozigóta 
s/s-ek. Vagyis a kétféle genotípus a következő:

pin =  gsa és th rum  =  GSA (Moew us 1950). 
gsa gsa

Másik izgalmas kérdés, hogy m ennyire specifikus az egyes fa jok  porzó
száma, am i közism erten genetikailag rö g z íte tt tu la jdonság  (Hask ell  1954a 
és b, 1962). Morrison (1964) pedig az t v izsgálta, hogy  a porzószám alap ján  
lehetséges-e a szilvahibrideket elkülöníteni, milyen kapcso la t van a ploidfok, 
valam int a vigor és a porzószám  között? Nos, a te rm esz te tt gyüm ölcsfajok fa j
tá i a lap ján  bizonyítható  a porzószám s tab il volta, v a lam in t a vigor gyengíti a 
porzó tá jat. A szerző egyik táb lázatábó l korreláció-szám ításokat végeztünk, 
eszerint a krom oszóm aszám  — 2n =  16-tól 2n =  64 és e fe le tt — növekedésével 
a porzószám csökken. A korrelációs r-é rték  —0,3602, am i alig kisebb a 10 %-os 
szintre m egado tt k ritikus r-értéknél (0,4209). Még nem  fejeződtek be a növény
családokra vonatkozóan az ilyenjellegű szám ítások, de az eddigiek a rra  enged
nek következ te tn i, hogy a tendencia h a tá ro zo ttan  m egvan  és ehhez génikus 
m agyarázato t is lehet adni. Nevezetesen a kromoszómaszám növekedésével 
ill. a ploidfokkal a porzószám  genetikai determ inációja nehezebben érvényesül, 
de még inkább  úgy fo g h a tju k  fel, m in t ellentétes génhatások (kontrakciós) 
következtében  előálló krom oszóm aszám -redukciót.

A Zárvatermő családok sporofillum ainak evolúciós modellje

Végül a sok-sok családról összegyűjtö tt adatok  alapján (E n g ler  1898, 
Soó 1965) és sa já t k ísérleti adatokból m odellt szerkesztettünk az „ iv a r i”  evolú
cióra, ami a közvetlen , ,ivari” korreláció trendjével megegyezik. A term őlevelek 
száma és a porzók szám a pozitív összefüggést m u ta t, viszont az „evolúciós 
irány” a koord ináta-rendszer origója felé ta r t .  Ha m ost családokra disztingvá- 
lunk, úgy a családok egyes fajaiból — megfelelő szem pontok választásával 
mindig negatív  korrelációt kapunk. A látszólagos ellentm ondás, nevezetesen 
a fajok összességére pozitív , családon belül pedig n eg a tív  korreláció érvényes, 
ami spirális trenddel o ldható  fel. L ehetnek meglepően hasonló virágszerkezetű 
családok, b ár azok evolúciós értéke lényegesen különbözik; végeredm ényben 
a spirális görbe térbe helyezve — a p illana tny i vizsgálatok alapján — egységes 
modellt ad a sporofillum ok kapcso la tára. A háromdim enziós összefüggéssel a 
visszatérések m agasabb fokon is ábrázolhatóvá v á ln ak . Maga a m odell pilla
natnyilag  még nem teljesen , minden részletében kidolgozott, de m ár ebből is 
látszik, hogy horm onális, élettani a lapon újszerű „ iv a r i” evolúciós koncepció 
rajzolódik ki, ami számos és egyben fontos konklúzió levonását teszi lehetővé. 
U gyanakkor pedig  lehetőséget n y ú jt a rra  is, hogy k o n k ré t növénycsalád pél
dákra külön-külön vizsgálhassuk a veg e ta tív  jelleg és reproduktív  jelleg foka 
közti különbség nagyságát, a „m eg te tt evolúciós fejlődés” m értékét. Ennek 
nem az önm agáért való vizsgálódás a célja, hanem  hogy konkrét segítséget 
adjon a ku ltúrnövények  nemesítési m unkáihoz és s a já t  vizsgálataink folyta
tásához is, hogy ezek ism eretében az egyes fajok esetében milyen m érvű  hor
m onális, kém iai beavatkozások árán leh e t m egváltoztatn i — a k ív á n t irány
ban — az „ iv ari” m egnyilvánulásokat.
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E V O L U T IO N A L  A S P E C T S  O F T H E  F L O W E R  O F  A N G IO S P E R M A E

D. S u rá n y i

H o rtic u ltu ra l  R esearch S ta tio n , Cegléd, H u n g a ry

A fter sev e ra l years o f  in v estig a tio n s in  sex  physio logy, rep ro d u c tiv e  b io lo g y  an d  
te ra to lo g y  th e  a u th o rs  a tte m p te d  to  ex ten d  th e  sex  corre lation  m ak in g  use o f th e  e v o lu tio n a l 
sy stem atics o f  Soó.

T he m a le  and  fem ale sexes becom e a n d  m ore  h id d en  d u rin g  phylogenesis, i.e ., th e  
dip lo id  stage (sp o ro p h y to n ) becom es d o m in an t o v e r  th e  hap lo id  s tag e  (g am e to p h y to n ); e ssen 
tia lly , th e  se x u a l organs o f h a p lo id  value live  u p o n  th e  d ip lo id  gen era tio n . T he sp o ro p h y lla  
d iffe ren tia te  acco rd ing  to  d e fin itiv e  ru les; th e  androeceum  is genetica lly  fix ed , th e  gyoec- 
eum , on th e  o th e r  hand , d e p en d  h ighly on  en v iro n m en ta l fa c to rs . T he c o o rd in a to ry , su b o r- 
d in a to ry  a n d  co rre la tio n a l s i tu a t io n  w ith in  th e  flo w er proves, ho w ev er, th e  d o m in a n t fe a tu re  
o f  th e  gynoeceum , like th e  a p e x  in  a  sh o o t-e longation . T he flow er organs are  v e g e ta tiv e  
organs tra n s fo rm e d  to  v a ry in g  ex te n t, w ith  th e  v e g e ta tiv ity  decreasing  in  th e  fo llow ing 
d irection : c a ly x  —•> gynoeceum  —*■ corolla —-> androeceum , th e  s ta m in a  hav e  th e  less v eg e
ta t iv e  fea tu re .

On th e  b asis  of a n u m b er o f  experim en ts i t  h a s  been  p ro v ed  th a t  th ere  is a n  u n e q u iv o c a l 
negative  c o rre la tio n  be tw een  gynoeceum  a n d  androeceum ; fro m  th is  we fo rm ed  a quotient 
being  a specific  m ark e r o f fo r  se lf-fertiliza tion . T h e  q u o tie n t m ean s good fe rtiliz a tio n  o n ly  in a 
w ell-defined re g io n ; im p o r ta n t dev ia tio n s fro m  th is  la t te r  cause te ra to lo g ic  ev en ts , d iso rd e rs  
o f  concep tion  (s te rility , in co m p a tib lity ) . I n  m a n y  cases th e  d iso rd ers are due to  e x te rn a l 
(ecological fa c to rs , fungi, v iru se s , ab n orm al v e g e ta tiv e  co n d itio n  e tc .), th e  re su lt  o f  th is  
all confirm  w ell th e  „sex u al”  co rre la tiv e  effects.

T he p ro b le m  of p ro je c tiv ity  em erged d u rin g  th e  e x am in a tio n  o f th e  „sex u al”  co rre la tio n . 
O ur calcu la tio n s based  on th e  flo w er s tru c tu re  fo rm u lae  of th e  in d iv id u a l p la n t fam ilies c learly  
estab lished  t h a t  th e  „ sex u a l”  co rre la tio n  is v a lid  fo r th e  m o st im p o r ta n t  110 p la n t fa m ilie s ,  
to o . The n u m erica l co rre la tio n  betw een  p is til  a n d  stam in a  is  po sitiv e , th e  cu rv e  te n d s  
tow ards th e  c e n te r  o f the  sy s te m  o f co-ord ina tes, co inciding w ith  th e  d irec tion  of th e  e v o lu tio n . 
T here  are „ b a lk in g s”  in  b e tw ee n  — a t th e  b e g in n in g  of ra m ifica tio n s  — th a t  can  b e  d ep ic ted  
in  the  space. T h e  curve re p re se n ts  a  special sp ira l trend, b ecause  we ob ten ed  v e g e ta tiv e  
corre lations fo r  th e  species w ith in  th e  fam ilies, a n d  th e  species b e a rin g  a m ore fem in in e  flow er 
is alw ays th e  less developed w ith in  the  sam e fam ily .

A lth o u g h  th e  m odel is n o t  fu lly  dev elo p ed , b u t  i t  c an  a lre ad y  be e s tab lish e d  t h a t  
th e  co rre la tion  o f  th e  sp o ro p h y lla  can  be re p re se n te d  b y  a  new  w a y  on  a  ho rm onal-physio log ical 
basis w hich en ab les  us d raw ing  a  n u m b er o f im p o r ta n t  conclusions. I n  th e  sam e tim e  i t  m ak e s  
possible to  e x am in e  th e  d ifference  betw een th e  degree of th e  v eg e ta tiv e  an d  re p ro d u c tiv e  
featu res , th e  deg ree , of th e  „ev o lu tio n a l p a th  co v ered ” , th e  goal o f w hich  is to  p re se n t a b asis 
fo r p lan t im p ro v em en t, to  y e a ld  in fo rm atio n  a b o u t  w hich degree  o f horm onal o r chem ical 
in te rv en tio n s m ig h t evoke th e  changes desired  in  th e  „ sex u al”  m an ifes ta tio n s o f th e  p l a n t s .
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ÉLET ÉS INFORMÁCIÓ
A fiz ikai v ilá g u n k a t felépítő  a n y ag i rendszerek  eg y ik  a lapvető  je llem v o n ásán ak  tű n ik  az  

a  tö rek v és, am elyet az E ntrópia  fo lya m a tá n a k  n ev ezh etn én k .
Az ö ssze te tt fiz ik a i ren d sze rek e t fe lép ítő  elem i f iz ik a i rendszerek  — sp o n tán  — a leh e tő  

leg s tab ilab b , legegyszerűbb , en erg e tik a ilag , term o d in am ik a ilag  legvalószínűbb  á llapo t e lé résére  
tö rekszenek . Ö ssze te tt rendszerek  k a p cso la ta i esetén  e tö rek v é s  irán y a  az  energetikailag  azonos 
jellegfiség, a  k ieg y en líte ttség , az egyenstíly i helyzet fe lé  m u ta t.

E g y  ö ssze te tt rendszerre — m in t  in d iv id u u m ra  — egy o lyan ren d eze ttség  jellem ző, egy  
o ly an  rend, am ely  k ö rn y eze téb en  n in cs m eg, s am ely  a  ren d szer eg y ed iség ét b iz to sítja  ille tv e  
jellem zi.

E g y  ily en  ren d sze rn ek  az E n tró p ia  fo ly am atáh o z  való  v iszo n y á t k ife jezh e tjü k  a r e n d 
szer re n d ez e tt á llap o táb ó l a  ren d eze tlen  á llap o t felé v a ló  á tm en ete  készségével, a re n d ez e tlen 
ségre — m in t  az en erg e tik a ilag  legvalószínűbb  á lla p o tra  — való  h a jla m á v a l: az e n tró p iáv a l (S), 
am ely  — term észe tesen  — szoros k a p cso la tb a n  áll m ag á v a l a rendszer ren d ezettségével.

(E z t fejezi k i az  e n tró p ia  (S) ú n . s ta tisz tik u s  é rte lm ezése  a lap ján  a  k ö v e tk ező  összefüggés:

S =  k.log D , (1)

aho l k  k o n stan s , a  B o ltzm an n  á llan d ó , D pedig egy  ren d sze r rendezetlenségének  m érték e .)
E g y  rendszer so rsa  az E n tró p ia  fo ly am a tá n ak  so d rá b a n  nem  m ás, m in t a lehetséges leg 

va ló sz ín ű b b , legrendeze tlenebb , m ax im ális  e n tró p iá jú  á lla p o t felé v a ló  közeledés; a re n d sz e r  
e n tró p iá já n a k  növekedése , ren d eze ttség én ek  csö k k en tése ; azonosulás a k ö rn y eze tte l, az  
egyediség, az in d iv id u u m  p u sz tu lá sa . E zen  á lta lános é rv én y ű n ek  m o n d h a tó  fo ly am at m ia t t  
fiz ik a i v ilág u n k  fo k o zato san  e lveszítené ind iv iduális je lleg ű : sa játos ren d ezettség g el fe lé p íte tt  
rendszere it.

De az U n iv erzu m b an  é rvényesü l egy  ezzel e llen té tes jellegű tö rek v és is, m elynek végső fo r-  
m á ja  nem  m ás, m in t az É le t: a h o m ogen itásbó l, rendezetlenségbő l jelleg telenségből a re n d e z e tt  - 
ség, egyediség, in d iv id u u m  kiem elése és fe n n ta r tá sa , e llen tm o n d ás az E n tró p ia  k ih ív ásán ak .

E z t a  re n d e z e tt , élő rendszer k ia la k ítá sá ra  va ló  — s ebből k ö v e tk ező en  en tró p ia  csök
kenéssel já ró  — tö re k v é s t nevezhfetjük Szyn tróp iának, s b á tra n  m o n d h a tju k : a S z y n tró p ia  
— szem ben az E n tró p ia  fo ly am a tá v a l — eddig ism ert v ilá g u n k , m ásik  határozott és egyetemes 
jellem vonása.

Az éle t élő ren d szerek b en : é lő lényekben  n y ilv án u l m eg. E gy élő ren d szerre  a re n d e z e tt
ségre való  tö rek v és készsége jellem ző, a m e ly e t — az en tró p iáh o z  (1) h a so n ló an  — le írh a tu n k  a

n e g a tív  e n tró p iáv a l (— S), am ely a ren d szer ren d eze ttség n ek  m érték év e l v an  szoros-

k a p cso la tb a n :

— S =  k.log (2>

Az élő ren d szerek et, az é lő lények  szervezetét is elem i fizikai ren d sze rek  ép ítik  fel, s  
te rm észe tesen  az é lő lények  sem k iv é te le k  az E n tró p ia  fo ly am ata  alól, de  egyedi re n d e z e tt
ségükkel és a  rendeződésre  való képességükkel egy ú j d im enzió t kép v ise ln ek : a S z y n tró p ia  
á ra m la tá n a k  rendszerei.

Az élőlények é le tm eg n y ilv án u lása ik k al e lk e rü lik  az  en tró p ian ö v ek ed és fo ly am atá t*  
jo b b a n  m on d v a  „k ü zd e n ek  ellene” . É lő  rendszerekben  á llandó  „ h a rc b a n  áll”  egym ással a 
S z y n tró p ia  és az E n tró p ia  fo ly am ata .
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M indadd ig , am íg egy é lő lényre  az en tróp iacsökkenésse l le írh a tó  S zy n tró p ia  a je llem ző , 
az élőlény él, ám  ha  az élő ren d szeren  belül az e n tró p ia  a növekedés irán y á b a  m u ta t ,  az élet 
á ta d ja  h e ly é t a  p u sz tu lásn ak .

M ily m ódon  győzik le az é lő lények az e n tró p ia  növekedését?
Az élő lények  — n y ílt ren d sze rek  révén  — állandó  anyag- és energ iacserében  á lln ak  

k ö rn y eze tü k k e l, s ezek rév én  fokozzák  re n d ez e ttsé g ü k e t (vagy h a  p u sz tá n  fe n n ta r tjá k , az is 
elég) — S ch röd inger szerin t — o ly  m ódon, hogy „ k ö rn y eze tü k b ő l n e g a tív  en tró p iá t v o n n a k  el, 
m in tegy  a rendeze ttség g el tá p lá lk o z n a k ” , s e re n d eze ttség b ő l sa já tos képességük  rév én  k ia la k ít
já k  és növelik  s a já t  re n d eze ttség ü k e t. H a  e k ép ességük  valam ilyen  o k n á l fogva csökken , m ajd  
k im erü l, az e n tró p ia  csökkenését fo k o zatosan  az e n tró p ia  növekedése v á lt ja  fel.

De mi b iz to s ítja  az á lta lu n k  ism ert é lő lények  e képességét?
E g y  ö ssz e te tt  rendszer egyedisége össze tevő  elem i részeinek sa já to s  ren d eze ttség é tő l 

függ. E g y  ren d sze r annál in k áb b  in d iv id u u m , m inél egyedibb  m ódon re n d e z e tt  — k ö rn y eze té tő l 
e llen té tben .

E g y  ren d sze r ren d eze ttség én ek  m értéke  m in d ig  összefüggésben áll egy m egfelelő in fo r
m ác ió ta rta lo m m al, és v iszon t: egy bizonyos in fo rm áció  egy annak  m egfelelő ren d sze rt ír (h a t)  
le, ,,a  re n d  m érték e  az in fo rm áció” .

re n d  in fo rm áció . (3)

íg y  (1), (2) és (3) a la p ján  lá th a tju k , hogy az E n tróp ia  fo ly am ata  információcsökkenésseU  
a Szyntrópia  információnövekedéssel já ró , ille tve je llem ezh e tő  fo ly am at eg y  rendszer sz e m p o n tjá 
ból.

M inden ö ssze te tt ren d sze r h o rd o zh at o ly an  — sa já to s  rendeze ttség éb ő l fakadó  — tö b b 
le tin fo rm áció t, am ely  — megfelelő körülm ények között — egy m ásik , tő le  függő ren d sze r ren d e 
zettségére  v o n a tk o z ik  vagy  v o n a tk o z h a t. E zen  tö b b le tin fo rm ác ió  k ap cso la ta  az in fo rm ác ió t 
hordozó e red e ti ren d sze r ren d ezettség év e l igen sokféle lehet, a k v a li tá s á b a n  is e lté rh e t  az in 
form ációhordozó  rendszer elem i ren d eze ttség é t je llem ző  inform áció k v a litá sá tó l.

íg y  le h e tn ek  o lyan  in form ációhordozó  ren d sze rek , am elyek  in fo rm á c ió ta rta lm a  m eg
felelő k ö zegben  és kö rü lm én y ek  k ö z ö tt képes az e red e ti in form ációhordozó ren d sze rn é l n a 
gyobb , ö ssze te tteb b , ső t m ás je lleg ű  ren d szernek  e le in te  időben történő rendeződését, m a jd  ren
dezettségét b iz to s ítan i.

E z  az id őben  tö rté n ő  ren d ező d ést b iz to s ító  inform áció m á r egy  rendszer re n d e z e tt
ségének növek ed ésé t, s így S z y n tró p iá já t is jellem zi.

m egfelelő közeg

az in form ációhordozó egy ren dszer
több le tin fo rm ác ió j a S zy n tró p iá ja

T erm észe tesen  ez a rendeződés m egfelelő, ren d ezh ető  közegben  az inform áció  m in ő sé - 
gének m egfelelően m egy végbe.

N a p ja in k  földi élő lényeinek  m agasfokú, négydim enziós (tér- és időbeli) rend ezésé t, m ajd  
ren d eze ttség én ek  fe n n ta r tá sá t ,  így  S z y n tró p iá já t egy ilyen jellegű ren d szer b iz to s ít ja , ille tve 
jellem zi. A zo n b an  az élőlények ese tében  é le tük  érd ek éb en  szükségszerű , hogy az in fo rm áció t 
hordozó ren d sze rü k  tö b b le tin fo rm ác ió t b iz to sítso n  az élő rendszer egésze felé, h o g y  an nak  
e n tró p iá ja  csökken jen  = n e g a tív  en tró p iá ja  n ö v ek ed jék . íg y  e re n d sze r ú jabb  in fo rm áció k  
fe lvéte lére , fe ldo lgozására , tá ro lá sá ra  és to v á b b ítá s á ra  is a lkalm as a n n a k  é rdekében , hog y  ily 
m ódon az é lő lények  ren d eze ttség é t, rendeződésre  va ló  tö rekvésé t b iz to s ító  inform áció n ö v ek ed 
jék , s így az é le t az időben is képes legyen ellenálln i az en tró p ian ö v ek ed és fo ly am atán ak .

E n n e k  m egfelelően az im én t v ázo lt élő re n d sze r rendezettség re  v a ló  törekvése , re n d e z e tt
ségének fo k a  ezen inform ációs ren d szer tö b b le tin fo rm ác ió ján ak  függvénye.

E rre  — a S zy n tró p iá ra  jellem ző — in fo rm áció ra  m ernénk  jav a so ln i (a k é ső b b i m eg
gondolások a la p já n  is) az érzékeny információ  k ife jezést.

Az é lő lény  érzékeny in fo rm áció ján ak  m eg v á lto zása  szoros összefüggésben áll a  Szyn tró - 
p iáva l, íg y  m ag áv a l az é le tte l.

E g y  é lő lény m egszü letésekor éle tének  fe n n ta r tá sá h o z  szükséges in fo rm áció tarta lo m m al 
lá tja  m eg a n ap v ilág o t. V izsgá ljuk  meg, hog y an  v á lto z ik  az é lőlény é rzékeny  in fo rm áció ja  az 
időben, é lete  fo lyam án! Az egyszerűség k e d v éé rt é rzékeny  in fo rm ác ió já t k é t — g y ak o rla tilag  
nem  létező  — részre o sz tjuk :

1. Az é lőlény m egszü letésekor m eglevő in fo rm á c ió ta rta lm a  — nevezzük el e z t  eredeti 
in form ációnak  — a legkülönbözőbb  káros kü lső  h a tá so k  m ia tt  (am ely ek  m in t legnagyobb
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Információ

1. áb ra: Az érzék en y  in form áció  vá ltozása

valószínűséggel n e g a tív  jellegű  sp o n tá n  és in d u k ált m u tá c ió k  s tb ., stb . je le n tk e zn e k  a g y a k o r
la tb a n )  az időben  csökken . E  csökkenést egy negatív  irán y ta n g e n sű  lineáris függvénnyel ír ju k  le.

2. U g y an ak k o r az élőlények in form ációs rendszere  ú j inform ációk fe lvé te lére  és tá ro lá 
sá ra  is képes, így  kü lső  inform ációk — különböző m ó d o k o n  — nö v e lh e tik  inform ációs re n d 
szerének  in fo rm ác ió -ta rta lm át. Az ily en  je lleg ű  — g y a k o rla tilag  te rm észe tesen  nem  e lk ü lö n ít
h e tő , az élőlény k ia la k u lá sá n ak  p i lla n a tá b a n  még m eg n e m  levő — in fo rm á c ió t nevezzük el 
d in a m iku s inform ációnak. E n n ek  v á lto z á sa  az időben a k ö v e tk ező k ép p en  k ép ze lh e tő  el:

A k ib ern e tik áb ó l jó l ism ert té n y , hog y  egy esem ény  in fo rm á c ió -ta rta lm a  összefüggésben 
áll az esem ény v á ra tla n sá g á v a l. E g y  é lő lén y  életében sz e re p e t játszó  esem én y ek , ha tások  egy  
b izonyos m eg h a tá ro zh a tó  körre cso p o rto su ln ak . Ezek az  esem ények az é lő lén y  szám ára első 
m egjelenésükkor a leg v á ra tlan a b b ak , k ésőbb  m ár ism erte b b ek , esetleg m eg szo k o ttak  lesznek.

E n n ek  m egfelelően az élőlény é le té re  legnagyobb h a tá ssa l a le g v á ra tla n a b b : egy e se 
m én y  első m egjelenése v an . Ez kom o ly  feldolgozandó in fo rm áció m en n y iség e t je len t az in fo r
m áció  rendszer szám ára . E gy esem ény m ásodik , h a rm a d ik , m ajd  to v á b b i m egjelenéseinél a 
feldolgozandó in form áció  — az in fo rm áció s rendszer sz e m p o n tjá b ó l! — eg y re  kevesebb lesz.

így  b e lá th a tó , hogy  egy é lőlény d inam ikus in fo rm áció ja  legnagyobb m érték b en  k ö z v e t
len ü l m egszületése u tá n  növekszik, s a növekedés ü tem e id ő v el fo k ozatosan  csökken.

Ü)-0)

Élőlények (egyedek)  

2. á b ra : A  Bioszféra fe jlődése
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E n n e k  m egfelelően az  é lő lények  d in am ik u s in fo rm áció ján ak  n ö vekedésé t 1 -exponenciá lis  
füg g v én n y el í rh a t ju k  le.

E zen  vá lto záso k  e red ő je  í r ja  le az é lő lén y  érzékeny in fo rm ác ió ján ak  id ő b e n  tö r té n ő  
m eg v á lto zásá t.

L á th a tó ,  hogy e le in te  az  érzékeny in fo rm ác ió  növekszik: az  élőlény fe jlő d ik , tö k é le te 
sedik, a lk a lm azk o d ik  k ö rn y eze téh ez  stb . K é ső b b  azonban az é rzé k en y  in form áció  csökken. 
I ly en k o r az in form áció  h o rd o zó  rendszer m ég jó  d a rab ig  ren d elk ez ik  az élőlény é le te  szám ára  
megfelelő tö b b le tin fo rm ác ió v a l. T o v áb b  c sö k k en v e  egyszercsak m á r  nem  lesz e legendő  az élet 
fe n n ta r tá sá h o z : az élő re n d sze rb e n  az en tró p ian ö v ek ed és k e rek ed ik  felü l, az é lő lény  e lpusztu l.

V égül m ég egy g o n d o la to t kellene fe lv e tn ü n k . Mily m ó d o n  fejlődik, tö k é le te se d ik  a 
földi é le t, a  b ioszféra?

Az é lőv ilág  fejlődése szo ro san  összefügg az  egyedek fe jlődésével, azoknak  a k ö rn y e ze t
hez való a lk a lm azk o d ásáv a l, a  kü lv ilág  in fo rm ác ió in ak  á té rték e lé sév e l s tb ., vagy is az  érzékeny 
inform áció  fejlődésével. U g y a n is  az  élőlények á lta lá b a n  é re ttség ü k  te ljéb en  g o n d o sk o d n ak  u tó 
daikró l, s e k k o r  érzékeny in fo rm á c ió ju k  — a  f e n ti  m eggondolások a la p já n  — m ag a sa b b , m in t 
m eg szü le tésü k k o r vo lt. Íg y  u tó d a ik n a k  m á r e g y  fokkal tö k é le te se b b  in fo rm áció t a d n a k  á t, 
m in t am ily en n e l ők m e g lá ttá k  a  napv ilágo t. Í g y  az u tódok  b izo n y o s  te k in te tb e n  szüleiknél 
tö k é le te seb b ek n ek  m o n d h a tó k . (E z  te rm észe tesen  tendenciózus fo ly am a tk é n t é rte lm ezen d ő , 
h iszen  szép szám b an  az e llenkező  eset is e lő fo rd u lh a t.)

Íg y  az  élővilágban, a  B ioszférában  m u ta tk o z ó  fejlődés le b o n th a tó  az e g y ed e k  fejlő
désére, az eg y ed i érzékeny in fo rm ációk  növekedésére .

Ö sszefoglalásképpen m eg á lla p íth a tju k , h o g y  az élet és az in form áció  k ö z ö tt  szoros kap 
cso lat áll fö n n . Az éle t k ia la k u lá sa , f e n n ta r tá s a  és fejlődése in form ációnövekedéssel jár. 
N ap ja in k  fö ld i élőlényeinek é le te  és fejlődése az  inform áció h o rd o z ó  ren d sze rü k b e n  tá ro lt 
inform áció  függvénye.

T erm észe tesen  az e lm o n d o tt  elképzelések — m elyek k ia la k ítá sá n á l e lsősorban S chrödinger 
és W iener n é h á n y  g o n d o la tá t v e t tü k  figyelem be — hipotézis je lleg ű e k , ezért v i tá r a  b o csá tv a  
a d ju k  ő k e t közre.

G ulyás Balázs
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KÖNYVISMERTETÉSEK

D I E T E R  G E R L A C H : Das L ich tm ikroskop . E ine  E in fü h ru n g  in  F u n k tio n , H andhabung  
u n d  Spezialverfahren f ü r  M ediziner u n d  Biologen. 311 oldal, 126 á b ra , 5 tá b lá z a t.  Thiem e Verlag, 
S tu ttgart, 1976. DM  19.80.

A z seb k ö n y v e t a  szerző e lsőso rban  o rv o so k n ak  és b io lógusoknak  sz á n ta , m e ly e t azonban  
zoológusok , b o ta n ik u so k  és a m ik ro szk ó p o t alkalm azó  m ás szak te rü le tek  m ű v e lő i is haszonnal 
fo rg a th a tn a k .

A n orm ális v ilágos lá tó te rű  m ik roszkóp  ism erte té sév el k a p cso la tb a n  a m ikroszkóp 
m ech an ik a i és o p tik a i fe lép ítésérő l, v a la m in t a  m egv ilág ítás m ódszereirő l n y ú j t  a  k ö n y v  tá jé 
k o z ta tá s t .  A  fo n to sa b b  különleges m ik roszkópos e ljá rá so k  (sö té tlá tó te rű , fá z isk o n trasz t, 
po larizác iós, in te rfe ren c ia , fluoreszcens m ik roszkóp ia) le írása , a  g y ak o rla ti m u n k a  vezérfona
lá u l  szo lgálhat.

A  felső m eg v ilág ítá sú  m ik roszkópok , v a la m in t a  m ikroszkópos m érési e ljá rá so k  ism er
te té s e  u g y an csak  h e ly e t k a p ta k  e k ö n y v b en .

A tu d o m án y o s m u n k a  és a  m in d en n ap o s ru tin v iz sg á la to k  d o k u m en tá lá sá n ak  nélkülöz
h e te t le n  eszközévé v á lt  m ikrofényképezésrő l a  k ö n y v  a rán y lag  sz ű k szav ú an  tá jé k o z ta t .  
E n n e k  ellenére a  fek ete-feh ér és a színes m ik rofényképezésre  v o n a tk o zó  leg á lta lá n o sa b b  in fo r
m ác ió k  m eg ta lá lh a tó k .

A m ik ro v e títé s  és a  televíziós m ik ro szk ó p ia , v a la m in t a  m ikroszkóp o b je k tív e k  te sz te 
lé sén ek  tö m ö r ism erte té se i képezik  az u to lsó  fe jeze teke t.

A  fe lso ro ltak n á l nem  kevésbé fo n to s  az a  tá jé k o z ta tá s ,  m ely  a k ö n y v  függelékében  a 
m in d e n n a p i g y a k o r la tra  v o n a tk o zó  ta n á c s o k a t  ta r ta lm a z z a .

A  m u n k a  érd em e, hogy lén y eg re tö rő  és d id ak tik u s. Á b rá i v ilágosak, ú jsz e rű e k , szelle
m esek . Az irodalm i á tte k in té s , az id ev o n a tk o zó  leg fon tosabb  m u n k á k  csaknem  te lje s  felsorolá
s á t  n y ú jtja .

A k ö n y v  a  m ik roszkóp ia  kezdő és h a lad ó  m űvelő inek  ö röm ére és ú tm u ta tá s á r a  szo lgálhat

D r. Szabó DezsS

E .  B A T S C H E L E T : Introduction  to M athem atics fo r  L ife  Scien tists  
(B e v ez e té s  a m a te m a tik á b a  az élő te rm észe t k u ta tó i  szám ára)
M ásod ik  k iadás Springer-Verlag, B er lin —Heidelberg— N ew Y o r k ,  1975 
643  o ldal, 227 áb ra .

A k ö n y v  cím e tök éle tesen  fed i ta r ta lm á t .  B iológus és o rvos k u ta tó k  sz á m á ra  í r t  m a te , 
m a t ik a  k ö nyv . Az u tó b b i  év tizedekben  jó  n é h á n y  ilyen  té m á jú  k ö n y v  je le n t m eg , m égis külön 
leg e se n  figyelem re m é ltó n ak  ta r to m . M a tem a tik a  k ö n y v , m égis n ag y m érték b en  kü lönbözik  a 
m a te m a tik u so k  sz á m á ra  í r t  k ö n y v ek tő l. C sak g o ndo lati fe lép íté séb en  eg zak t és ax io m atik u s, 
s t í lu s a  in k áb b  k ö n n y e d  és o lvasm ányos, m iá lta l m eg szü n te ti a  biológus és o rv o s k u ta tó k  
— és leendő k u ta tó k  •— oly  gyakori fé le lm ét a m a te m a tik a  k ö n y v ek tő l. Ig en  n eh éz  tan á cso t 
a d n i  a biológus és o rvos k u ta tó k n a k , h o g y  m ilyen  m élységig érdem es m a te m a tik á v a l foglal
k o z n iu k , m égis á llíto m , hogy  ezt a k ö n y v e t é rdem es — és n e m  nehéz — vég igo lvasn i. T a r ta l
m a z z a  az elem i fü g g v é n y ta n i ism ere tek en  k ív ü l a  ha lm aze lm éle t, a d ifferenciá l és in tegrál- 
sz á m ítá s , a közönséges d ifferenciál eg y en le tek , a v a lószínűségszám ítás, a lin eá ris  a lgeb ra  és a 
k o m p le x  szám ok e lm éle tének  leg a lap v e tő b b  fogalm ait.

M inden m a te m a tik a i fogalom  b ev ezetésénél tá jé k o z ta t ja  az  o lvasó t, h o g y  m ik o r, m ilyen 
t íp u s ú  p ro b lém ák  m ego ldásánál h a sz n á lh a tó  az ille tő  fogalom . A  m ate m a tik a i e ljá rá so k  m ind
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eg y ik é t a  b io lógiai tu d o m á n y o k  széles k ö réb ő l v á la sz to tt , n ag y szerű en  illu sz trá lt pé ld ák k al 
v ilá g ítja  m eg.

E g y  o ly an  m a te m a tik a  k ö n y v , am ely n em  e lvonja , h a n em  in k áb b  rá irá n y ít ja  a biológus 
és orvos k u ta tó k  — és d iák o k  — figyelm ét fő te rü le tü k re . E lő k ész íti a k u ta tó k a t  a m a te m a tik a  
és az e g z a k t gondolkodásm ód előnyeire, és a lk a lm assá  teszi a m a te m a tik u so k k a l való  sikeres 
k o m m u n ik ác ió ra .

T a lá n  egyetlen  h ib á ja  a  k ö nyvnek , h o g y  a  m ate m a tik a i s ta tisz tik á ró l és a  szám ítógép  
fe lh aszn álásá ró l — m elyek sz in té n  a leg fo n to sab b  te rü le tek  közé ta r to z n a k  az o rvos és biológus 
k u ta tó k  sz á m á ra  — nem  ír. M égis az u tó b b i id ő k  egyik legsikeresebb  p ró b álkozása , hogy m eg
ism ertesse  és m egszerettesse  a  m a te m a tik á t az  orvos és b io lógus k u ta tó k k a l, e zé rt m éltán  
a já n lh a to m  m indenki sz íves figyelm ébe.

F olly Gábor

M athem atical Problems in  B iology  (M a tem a tika i problémák a biológiában)
Szerkesztő : P A U L IN E  V A N  D E N  D R IE S S C H E
Springer-V erlag B erlin— H eidelberg—Neiv Y o r k , 1974. 280 o ld al.

E  k ö n y v  az 1973. m á ju s  7— 10. k ö z ö tt  a  V ictoria  E g y e tem e n  — V ic to ria , K a n ad a  — 
ta r to t t ,  M a tem atik a i p ro b lém ák  a b io lóg iában  cím ű k o n g resszuson  e lh an g zo tt e lő ad áso k at 
ta r ta lm a z z a . A kongresszuson  biológiai p ro b lém ák k a l foglalkozó m a tem a tik u so k  v e tte k  részt* 
e lő ad ása ik  m egértése te h á t  a  felsőbb m a te m a tik a i ism eretek  m e lle tt  bizonyos b io m a tem a tik a i 
já r ta s sá g o t  is igényel. A k o n fe ren c ia  a m a te m a tik u s  és b io lógus k u ta tó k  eg y ü ttm ű k ö d ésén ek  
p ro b lém áiv a l, e lsősorban a  k é tfé le  gondolkodásm ód közelítésével fog lalkozott.

A k ö n y v  — és az e lh a n g z o tt  e lőadások  — a m a te m a tik a  biológiai a lk a lm azásán ak  igen 
széles k ö ré t tá rg y a lja . T a lá lu n k  e lőadást az epidem iológiáról, az  ideg rost a k tiv itá s  egy m odell
jérő l, az  ö röklődésről, b io k ém ia i m odellekről, a  se jttan ró l s tb .

B eszám olnék  ta lá n  P . R ajagopal p ro fesszo r — Y o rk  E g y e tem , D ow nsview , O n tario , 
K a n ad a  — M atem atik a  és b io lóg ia  cím ű e lő adásáró l. E z t az e lő a d ás t nem csak ta r ta lm i m ély 
ségére és közérthetőségére  v a ló  te k in te tte l  v á la sz to tta m , h a n em  azé rt is, m e rt jó l  tük rö z i az 
egész k o n fe ren c ia  cé lk itű zéseit.

A tu d o m án y o k  a  v a ló ság o t igyekeznek  leírn i, de m ég a „p rec ízebb”  tu d o m á n y o k  is 
g y a k ran  közelítéseken  a la p u ln a k , am elyeket az illető  tu d ó so k n a k  megfelelő fe n n ta r tá s sa l kell 
fogadni. E z  a g o n d o lkodásm ód  idegen az axiom atikus  m a te m a tik a i m egközelítés szám ára.

A m a te m a tik a  csak  jó l  defin iált p ro b lém ák k a l tu d  fog lalkozni. E z é rt  a m a te m a tik a  
k a p cso la ta  m ás tu d o m á n y o k k a l a p ro b lém a  m egközelítésének p o n tosságátó l és a ttó l  függ, 
hogy lehetséges-e  o lyan  specifikáció , a m e ly e t a  m a te m a tik a  b e tű  szerin t — ax ió m ak én t — 
v ehet.

A m a te m a tik a  e g za k t v o lta  fe lté te lez i, — ha  a m a te m a tik á t  m egfelelően a k a rju k  a lk a l
m azni m ás tu d o m á n y o k b a n  — hogy a m a te m a tik u s  á lta l ese tleg  nem  lá to t t  v isszam egfele lte té - 
sei az axióm áknak  és k ö v e tk ezm én y e ik n ek  h o g y an  te ljesü l. T u d om ásu l kell v en n i, hogy a  
m a te m a tik a  á lta lá b an  csak  eg y szerű síte tt h e lyzetekkel képes foglalkozni, azaz  csak  r i tk á n  
fordu l elő , hogy  ö ssze te tt sz itu ác ió k  csak n é h á n y  dom ináló f a k to r tó l  függenek. E z  egyben az t is 
je le n ti, h o g y  a m a te m a tik a i tá rg y a lá s  r i tk á n  teszi lehe tővé, hog y  egy p ro b lém a  sok szá lá t 
egyszerre tá rg y a lju k , azaz h o g y  különböző fo rrásokbó l egy ide jű leg  tu d ju n k  u g y a n o d a  konklu- 
dáln i. B izonyos p rob lém ák  m eg o ld ásán ak  m a te m a tik a i te c h n ik á ja  csak ak k o r le h e t eredm ényes, 
ha  a k iin d u lá s i ax ióm ák jó l  le ír já k  a valódi lén y eg et. A m a te m a tik a  képes k idolgozni bárm ilyen  
— zsen iá lis v agy  abszu rd  — e lm éle te t, k ép es b riliáns és a b sz u rd  e lm éle teke t a m a tem a tik a i 
fo rm u lák  im presszív  ru h á já b a  ö ltö z te tn i. S ő t ! A tu d o m án y o s ab szu rd itáso k  a fe n ti „ ru h á b a n ” 
sokszor sok k a l m eggyőzőbbek , m in t n é lk ü lü k . H a egy e lm é le te t m a tem a tik a i fo rm u lá k b an  í r 
nak le, h a jlam o sak  v a g y u n k  kom olyan v e n n i őket, esetleges ny ilvánvaló  h ib á ik  ellenére is.

Ig en  lényeges k é rd és a  k u ta tó k  m a te m a tik a i k ép ze ttség e . Sajnos á lta lá n o s  ta p a sz ta la t ,  
hogy a m a te m a tik á b an  k ev ésb é  k ép ze tt k u ta tó k n a k , b á r m ég ese tleg  az egyetem en is h a llg a ttak  
m a te m a tik á t,  téves e lképzeléseik  v an n ak  a m a tem a tik á ró l. T a lá n  sok m in d en t el is fe le jte tte k , 
esetleg n em  veszik tu d o m á su l, hogy tu d á su k  nem  teljes, nem  b efe jeze tt. M a tem atik a i „h iányos 
sá g a ik a t”  is sok esetben  ro ssz  irán y b an  igyek ezn ek  pótoln i. N em  a z t érdem es tu d n i  egy k u ta tó 
n ak , h o g y  hogyan  kell a k ü lönböző  m a te m a tik a i te c h n ik á t a lk a lm azn i, h an em  sokkal in kább  
a p ro b lém ák  m a te m a tik a i m egközelítésének  m ó d ja it. E z  b izo n y o s m a te m a tik a i já rta s sá g o t 
igényel, és csak igen k is m érték b en  az t, ho g y  a m a te m a tik a i tech n ik á t a lk a lm azn i tu d já k .

P l.: a s ta tisz tik a i m ódszerek  ism ere te  nem  elég azok a lka lm azásához  egyéb — re n d 
sze rin t e lm éle ti — in fo rm áció k  nélkül. A h ip o téz is  v izsg á la to k n á l például fo n to s  tu d n i, hogy 
b izonyos fe lté te lek  e llenőrzése  m ilyen fok ig  szükséges, a m it egy  k u ta tó  r i tk á n  s a já t í t  el, de 
meg kell tu d n ia  érten i a h ip o téz isv izsg á la t e lv i g o n d o la tm en e té t.
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1. A jelenség  m egfigyelése és a  m a te m a tik a i le írás  m egfo rm ulázása  (valószínűségi v á lto z ó k , 
d ifferenciá legyenletek , a lg eb ra i v ag y  egyéb m odellek  fe lá llítása)

2. Á tm enetileg  m egfeledkezünk a valóságról és m eg o ld ju k  a m a te m a tik a i p ro b lém át,
3. Az e red m én y ek  v issza tran sz fo rm á lása  és az ille tő  tu d o m á n y  n y e lv én  való  in te rp re tá lá sa .

R e n d sz erin t az első a  legnehezebb , m ivel r i tk á n  ism erü n k  „ e le g e t”  egy ren d szer azon 
kom ponenseibő l, am elyek a d o tt  m eg b ízhatósággal képesek le írn i a je lenségeket. A m ásod ik  
p o n t k izá ró lag  m ate m a tik a i tu d á s t  igényel, de az első és h a rm a d ik  p o n t  v ilágosan  m u ta t ja  a 
tudósok  k o m m u n ik ác ió ján ak  szükségességét.

T e k in te tte l  a rra , hogy a k ö n y v b en  le ír t e lő ad áso k  tú ln y o m ó  része  igen  kom oly  m a te m a 
tik a i ism ere te t fe ltéte lez , o lv a sá sá t csak m a te m a tik u so k n a k  a ján lo m .

F olly Gábor

A m a te m a tik a  jó  a lk a lm azásán ak  há ro m  lépcsőfoka:

M A R T IN  B . M A TH EW S: Connective T issue. M acromolecular Structure and  Evolution. (M olecu
la r  Biology, B iochem istry  a n d  B iophysics c. so ro za t, 19. k ö te t. S ze rkesz tők : A. K le inzeller, 
G. F. S p ringer, H . G. W ittm a n n .)  318 oldal, 31 á b ra , 12 tá b lá z a t.  S p rin g e r-Verlag, B e r lin — 
Heidelberg— N ew  Y o rk , 1975. DM  78.

A k ö n y v  elsősorban a g erinc te lenek  és a  gerincesek k ö tő szö v e ti m ak ro m o lek u lá in ak  
ex trace llu la ris  o rg an izác ió jával foglalkozik. Szám os á lta lán o s k é rd ésre  igyekszik fe le le te t 
ta lá ln i, pl. a különböző  d im enzionális  sz in teken  tö r té n ő  organ izálódás fo ly am a tá ra , te rm észe 
té re , lehetséges szerepére v o n a tk o zó an .

A k o llagénnel foglalkozó fe jeze tb en  tö b b ek  k ö z t a kollagén k ém ia i szerkezetérő l, aggre- 
gációs fo rm áiró l, s tab ilitá sá ró l ta lá lh a tó  ism erte té s . E  fe jeze tb en  k a p o tt  h e lye t a bazá lis  
m em b rán  és a  v itro z in  tö m ö r le írása , v a la m in t szám os im m unológ iai v o n a tk o zású  a d a t.

Az e la sz tin t  és a s t r u k tú r  g ly co p ro te in ek et ism erte tő  fe jeze tek , b á r  a ko llagénnél 
rö v idebbek , e tá rg y k ö rö k  k ie lég ítő  á tte k in té sé t n y ú jtjá k .

A k ö tő szö v e t p o ly sacch arid a  kom ponenseirő l sze rze tt ism ere tek  az u tó b b i k é t é v tiz ed 
b en  je len tő sen  m egsokszorozódtak . N ó m e n k la tú rá ju k  m eg v á lto zo tt, ez a  m ag y a ráz a ta , hogy  
M athew s je le n  köny v én ek  id ev o n a tk o zó  fe jezete  a  „P o ly an io n ic  p ro teo g ly can s”  c ím et v iseli. 
E z  egyben a leg részle tesebben  tá rg y a lt  tém ak ö r.

A  k ö n y v  a k ö tőszövet szerkezeti és fu n k c io n á lis  összefüggéseinek tá rg y a lá sá v a l, v a la 
m in t szám os k ö v e tk ez te té s  té te le s  fe lsoro lásával fe jeződ ik  be.

A k o rsze rű , világos s tílu sb a n  m eg írt m u n k a  kü lö n  érdem e, hog y  sok g o n d o la téb resz tő  
fe ltéte lezés is h e ly e t k a p o tt  b e n n e , m elyek az o lv asó t elm élkedésre ösztönzik .

Dr. Szabó D ezső

JA N  K L E IN : Biology o f  the M ouse H istocom patib ility-2 Complex. S p rin g e r-Verlag, New  Y o rk , 
1975. 620 o ld al és 82. ábra.

J a n  K le in  könyve a n a p ja in k b a n  ro h am o san  fejlődő im m u n o g en etik a i tu d o m á n y  egyik  
legfon tosabb  és legrészletesebb tan u lm á n y o z o tt  te rü le té t  a h is to co m p a tib ilitá s i re n d sz e r t  
ism erte ti egérben . A k önyv  m egjelenésével m ár egy ré g ó ta  fennálló  h iá n y t  s ik e rü lt k iküszöböln i.

Az első bevezető  ré sz t k ö v e tő e n  a m ásod ik  fe jeze tben  a H — 2 K o m p lex  gén állo m án y  
s tru k tu rá lis  és funkcionális sa já ts á g a it  ism erte ti a  szerző. R észle tesen  foglalkozik azokkal a 
serologiai és tran sp la n tác ió s  m ódszerekkel, am ely ek  leh e tővé  teszik  a ren d sze r á lta l m e g h a tá ro 
z o tt  se jtfe lü le ti tran sp la n tác ió s  an tig én ek  v iz sg á la tá t. Ism e rte ti to v á b b á  azo k a t a g en etik a i 
analíziseket is, am elyek segítségével a H —2 génk o m p lex  s tru k tu rá lis  szerkezete  fe lism erhető  
v o lt. K ülönösen  fon tos e részb en  a  rek o m b in án s tö rzsek re  v o n a tk o zó  ism ere tan y ag . E  tö r 
zseken v ég ze tt v izsg á la to k k a l le h e t po n to san  lem érn i a H —2 g énkom plex  te rü le té re  eső locusok  
e lhe lyezkedését. A fejezet ism e rte ti to v áb b á  a m em b rán  tra n sp la n tá c ió s  an tigének  b iokém iai 
je llegzetességeit és d in am ik á já t.

J a n  K le in  könyvének  3. fe jeze te  foglalkozik  a h is to co m p a tib ilitá s i kom plex  regio k ö zép 
ső te rü le tév e l, aho l a leg ú jab b an  fe lfed eze tt B ly m p h o c y ták o n  levő l a  a n tig én ek e t, a d a g a n a to 
k a t  előidéző v íru so k k a l szem beni fogékonyságo t, v a la m in t az im m u n v á la sz t m eg h a táro zó  
locusok ta lá lh a tó k .
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E b b en  a  részb en  ism erk e d h e tü n k  m eg azokkal a  legérdekesebb  a d a to k k a l, m elyek m in d  
k ísérle tes, m in d  h u m án  v o n a tk o zásb an , a  kü lönböző  be tegségekkel szem beni fogékonyság  
im m u n o g en etik a i h á tte ré n e k  közeleb b i m eg ism erésé t tesz ik  leh e tő v é . Az im m u n v á la szb an  
szereplő se jtek  b o n y o lu lt k ö lcsö n h a tása i és a ly m p h o c y ta  recep to ro k  je len tő ség e  is ism e r te 
té s re  kerül.

A h is to co m p a tib ilitá s i k o m p lex  „ I ”  rég ió já ra  lo k a lizá lh a to k  m ég egyéb  im m unológ iai 
{com plem ent, ly m p h o c y ta  tran sfo rm á c ió , P H A  stim u lác ió , T — B ly m p h o c y ta  kooperáció , se jt  
k ö z v e tí te tt  c y to to x ic itá s t, k e v e r t  ly m p h o c y ta  r e a k tiv i tá s t  s tb .) és nem  im m uno lóg ia i (h o rm o n  
m etabo lizm us, c so n tnövekedés, cA M P a k tiv itá s  s tb .)  s a já tsá g o k a t m eg h a táro zó  gének  is.

A k ö n y v  végezetü l a h is to co m p a tib ilitá s i ren d sze r felfedezésének leg fon tosabb  á llo 
m ása it id ő ren d i so rren d b en  tá b lá z a tb a n  ism erte ti, és p e rsp ek tiv ik u san  m eg v ilág ítja  a  g én 
k om plex  b io lógiai je len tő ség én ek  k é rd ése it. Az igen  részle tes irodalm i jeg y z ék  és tá rg y m u ta tó ,  a 
k ö n y v  tu d o m á n y o s és g y a k o rla ti é r té k é t n a g y m é rté k b e n  emeli.

D r. P etrányi Győző

Y O N  H A N S G. SC H L E G E L : A llgem eine M ikrobiologie  (Á lta lános m ikrob io lóg ia). 4. á td o lg o z o tt 
k iad ás. 480 o ld al, 217 áb ra , 33 tá b lá z a t.  Georg Thiem e Verlag, Stuttgart, 1976. DM  19,80.

A  k ö n y v  első k iad ása  1969-ben  je le n t m eg. A z a zó ta  fe lgyű lt ú j tu d o m á n y o s ism ere tek  
szükségessé te t t é k  egyes fe jeze tek  á tí r á s á t  és k iegész ítésé t.

A k ö n y v  első tízo ldalas fe jeze te  a  m ik ro o rg an izm u so k  te rm észe tb en  e lfoglalt h e ly é t 
h a tá ro lja  k ö rü l. E z t  k ö v e ti egy 57 o ldalas fe jeze t a  se jt  szerkezetérő l. I t t  az  e u k a ry o ták  rö v id  
ism erte tése  u tá n  a p ro k a ry o tá k  sze rk eze té t ism e rte ti  a  Szerző n a g y o n  szép és n ag y szám ú  
illusz trác ió  fe lh aszn álásáv al. E z u tá n  a  p ro k a ry o tá k  ren d sze rtan i á tte k in té s e  k ö v e tk ez ik  egy  
40 o ldalas fe jeze t k e re téb en . E z u tá n  k e rü l sor a v íru so k  rö v id  ism erte té sé re . A  18 o ld a las  
fe jeze t első 6 o ld a la  foglalkozik  az  á lta lán o s tu d n iv a ló k k a l s a  to v á b b i rész  a  b a k te rio fá g o k a t 
tá rg y a lja . H ason ló  te rjed e lm ű  fe jeze t tá rg y a lja  a  g o m b ák a t.

A  m ik roorgan izm usok  n ö v ek ed ésé t ism erte ti a  következő  fe jeze t, eb b en  ta lá lju k  a t á p 
ta la jo k , ten y ész té s i m ódszerek , v a la m in t a  n ö v ekedés fiz io lóg iá jáva l kap cso la to s k é rd ések  
ism erte té sé t, v a la m in t a  szap o ro d ás g á tlá sáv a l k ap cso la to s m ód szerek et (sterilizá lás, k o n z e r
válás).

A  k ö v e tk ező  fe jeze tek  a  m ik ro b ák  — elsőso rban  a b a k té r iu m o k  — anyagcseréjéve l, 
energ iafo rg a lm áv al fog lalkoznak . K ü lö n  tá rg y a lja  az  erjedések , az  an ae ro b  légzés, a tö k é le tlen  
oxidáció , az an o rg an ik u s h id ro g én -d o n o ro k  és az  a u to tro p h  C 0 2-k ö tés , fo tosz in tézis, a m o lek u 
lá ris  N -kö tés, v a la m in t a kü lö n b ö ző , te rm észe tb en  előforduló  an y ag o k  m ik ro b ás leb o n tá sán a k  
fo ly am ata it.

A  b a k té r iu m o k  g e n e tik á já t  egy 37 o ldalas fe jeze t tá rg y a lja . E z t  k ö v e ti az any ag cse re  
reg u lác ió jáv a l foglalkozó fe jeze t, m a jd  a szervezetek  evo lúció járó l szóló 5 o ldalas fe jeze t z á r ja  a 
k ö n y v e t.

A k ö n y v  p u h afed e lű , m ű an y a g b o rítá sú  a la k b a n  je le n t m eg, íg y  k ö n n y en  keze lh e tő . 
Ig en  h aszn o sn ak  lá tsz ik  a k ö n y v  v égén  ta lá lh a tó  sz ó tá r , m ely a la t in  és görög nevek , k ife jezé 
sek  fo rd ítá sá t a d ja  m eg. A k ö n y v  n ag y o n  alapos és m o d ern  an y ag o t n y ú j t  e lsőso rban  b a k te r io ló 
gusok  szám ára . F o to - és á b ra a n y a g á b a n , szám os e lső ran g ú  e lek tro nm ikroszkópos fo tó t és n a g y o n  
jó l  m egra jzo lt és sze rk esz te tt, v ilágos, jó l é r th e tő  á b rá t  ta lá lu n k , am i n a g y b an  elősegíti a  tö m ö r  
szöveg m eg é rté sé t. A k ö n y v  h a ta lm a s  b iokém iai ism ere tan y a g o t ta r ta lm a z , ez m ajd n em  fe lé t 
teszi k i a  k ö n y v  terjed e lm én ek . E h h ez  kép est a m yko lóg ia  is, de e lső so rb an  a  v iro lóg ia  ig en  
kevés. E z t m ag y a rázza  a k ö n y v  te rjed e lm én ek  k ö tö ttsé g e . Ily en  fo rm án  ez a k itű n ő  k ö n y v  is 
a r ra  m u ta t ,  h o g y  a v iro lógia önálló  ága a te rm észe ttu d o m á n y n ak , s h a  „ te ljesség re  tö re k e d 
v é n ” , a m ik ro o rg an izm u so k k a l e g y ü tt  k ív á n já k  ism erte tn i, úgy  ez az  ism erte té s  csak n a g y o n  
vázla to s leh e t. A  b ak te rio ló g ián ak  legkülönbözőbb  á g a it  m űvelők  v iszo n t nag y o n  jó , m o d ern  
ism ere tek e t ta lá lh a tn a k  a k ö n y v b en .

Dr. N ász Is tv á n

A  k ia d á s é r t  felel az  A k ad ém ia i K ia d ó  ig azg a tó ja  
M űszak i szerkesz tő : A gócs A ndrás

A  k é z ira t n y o m d á b a  é rk e z e tt:  1976. X I I .  22. — T erjed e lem : 8,4 (A /5) ív  

77.3964 A k a d é m ia i N y o m d a , B u d a p e s t — Felelős v ezető : B e rn á t  G y örgy
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