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I. Az () hatéanyag izoladldsanak és hatdsdnak vazlatos bemutatasa

Szarvasmarha mellékpajzsmirigypor zsirtalanitott vizes extraktumanak
fehérjementesitése és a fehérjelecsapdszer (trikldrecetsav) extrakcioval tor-
ténd maradéktalan eltavolitasa utan nyert liofilizatum patkanyban térténé
vizsgalata széles kor( élettani hatdst mutatott [40]. A tovabbiakban célul
tiztik ki a feltételezett Gj, parathormontél mentes bioaktiv anyag mellék-
pajzsmirigyb6l torténd izolalasat, szerkezetének felderitését és szintézisét.
Az izolalasi munka Furka Arpaddal, Sebestyén Ferenccel (Eétvés Lorand
Tudomanyegyetem Szerves Kémiai Tanszék), valamint Hercsel Imrénével
(CHINOIN Gyobgyszergyar) egyluttmikodve, sikerre vezetett. Az izolalt anyag
szerkezeti képletének felderitését és szintézisét Furka Arpad és Sebestyén
Ferenc végezte. A szarvasmarha mellékpajzsmirigybdél izolalt 4j hatdanyag
kémiai szerkezetét illetéen gamma-L-glutamyl-taurinnak bizonyult, mely
a litoralon elnevezést nyerte.

H2N—Cl|-i—Q)OH
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|
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CO-nh- ch2—ch2s6n

Gamma-L-glutamyl-taurin (litoralon)

Az izolalds soran nyert, kilénbdz6 tisztasagi fokld koncentratumok,
vegytiszta hatéanyag, illetve szintetikus készitmény minden tekintetben azo-
nos élettani hatast fejt ki, mint a természetes eredetli mellékpajzsmirigypor
oralis dozirozasban. (llyenkor a mirigyporban lev6 ismert kalciumaktiv parat-
hormon hatéstalan, mert mint polipeptidet, az emésztéenzimek elbontjak.)

Itt szdmolunk be a litoralon felfedezését és széles korld élettani hataséa-
nak felismerését lehet6vé tev6é munkahipotézisrél, valamint a kisérleti ered-
meények tikrében az ezzel kapcsolatos tovabbi meggondolasokrdl. Ennek
ismertetése el6tt rovid felsoroldsban bemutatjuk a litoralon legfontosabb élet-
tani, biokémiai és klinikai terapias hatasait az elméleti rész kell6 megvilagi-
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tasa céljabdl. A felsorolas két f6 csoportban torténik: A-vitaminszer( és nem
A-vitaminszer( hatdsok csoportositasaban, mert a litoralon f6 hatasa az A-vita-
min metabolizmust érinti. Ennek részletesebb értelmezésére a munkahipotézis
targyalasa sordn a kés6bbiekben keril sor.

Ki szeretnénk még hangsulyozni, hogy az dsszeallitds mintegy negyven
egyetemi, illetve orszagos intézet, klinika és kutatohely sokéves intenziv és
kooperativ jellegi munkajat csupan tartalomjegyzékszerl témorséggel sorolja
fel. Az egyes eredmények a kés6bbiek soran keriilnek majd szakfolydiratokban
referdlasra.

A litoralon A-vitaminszer( farmakolégiai és biokémiai hatasai

Noveli a jelzett szulfat beépiilést patkany kardporcban, csirkeembrio
szemlencsében, maj-, tid6- és csontszdvetben, valamint patkany peritoneéalis
hizosejtben. El8segiti patkanyban a chondroitinszulfat szintézist. Véd a pat-
kdnyban el6idézett experimentalis lathyrismus tiineteivel szemben. El&seqgiti
az implantalt vatta granuloma kifejl6dését patkanyban és fokozza az A-vita-
min ilyen irdny( hatdsat. Actinomycin-D-vel felfliggeszthetd mind az A-vita-
min, mind a litoralon ilyen irdny( hatésa. El6segiti a sebgyo6gyulést és antagoni-
zalja a kortizon sebgydgyulast gatlé hatasat patkanyban és kutydban. Mér-
sékli a stressz ulcerogén hatasat. Fokozza a hamosodast.

Befolyasolja a nyomelemhaztartast patkanyban: emeli a szérum szili-
cium, réz, cink és mangan koncentraciojat, mérsékli a fluor- és kadmium-toxiko-
zis tlneteit. Hat4st gyakorol a szérum szabadzsirsav-tartalméra és a d6zis fiigg-
vényében emeli, vagy csdkkenti azt. Fokozza patkdny thymus szévet- és sejtte-
nyészetben a thymocytak, valamint az epithelialis trabeculdk névekedését és
utébbiak fascicularis elrendez6dését. Véd az adrenalin thymusinvoliciét el6-
idéz6 hatasaval szemben. Fokozza makrofagokban a lizoszomak szamat és
méretét. Tuberculin és DNCB (dinitro-kldrbenzol) bérreakcié-kiesés esetén
hatasara az elmaradt valasz Gjbdl megjelenik.

Patkanyban fokozza a térdiziiletet alkot6 csontok képz&désének litemét,
az epifizis kalcifikaci6jat. Ebihalak esetében mérsékli a csontosodasi.

Emeli a szérum A-vitamin szintjét, potencirozza, illetve el6segiti az
A-vitamin hatasat experimentalis A hypo-, illetve hyper-vitamindzisban,
patkdnyban és csirkében.

Fokozza patkény peritonedlis hizdsejtek degranuldci6jat. Nagy doézisban
csOkkenti a pajzsmirigy jelzett jod megkotését és a szérum jédkoncentraciot.
Emeli a véralvadasi id6t. El6segiti a Rana dalmatina metamorfdzisa sordn az
ebihalak faroklysisét.

Elektronmikroszkopos vizsgalatok eredményei szerint aktivalja a Golgi-
apparatust.

A litoralon A-vitaminszer{ klinikai terapidas hatasai, illetve olyan kdrképek,
melyekhez hasonl6 tlinetek experimentélis A-hypovitamindzissal kivalthatok

['Exokrin mirigy dysfunkciok: keratoconjunctivitis sicca, Sjogren-synd-
roma, rhyno-pharyngo-laryngitis sicca, ozaena, galactorrhea, mastopathia
fibrocystica, mucoviscidosis.

A bdr- és nyalkahartyak fokozott fert6zési hajlama: aphta recidivans,
herpes recidivans, verruca plana juvenilis, candidiasis, gyermekkori bronchitis



chronica, sinobronchitis. Alkati pneumopathiak. Kedvez6 hatdst gyakorol az
iz- és szagérzés csokkent allapotéra, a pruritusra és a kortizon altal kivaltott
periférias kot6észoveti artalmakra.

Nem A-vitaminszeri farmakoldgiai és biokémiai hatasok

Patkanyokon végzett kisérletek eredményei alapjan megallapithaté volt,
hogy a hatéanyag atmeneti vércukor- és szérum-kalcium csdkkenést okoz,
fokozza a foszfaturiat, ndveli a 800 R-rel teljestest-besugérzott patkdnyok tal-
élési idejét, csokkenti a célbajutdsi iddt labirintkisérletekben. Csokkenti a
veékonybélb6l a glukéz felszivodast. Parenterélisan adagolva akut kisérletben
patkanyban szignifikdnsan emeli a plazma renin-szintjét.

Nem A-vitaminszer( klinikai terapias hatasok

Litoralonnal kedvez6en befolyasolhatok voltak az aldbbi kdrképek:
vitiligo, izombypotonia, spondylosis ankylopoetica, scleroticus fundus és
amyloidosis. Emellett azt talaltuk, hogy pszicboenergetizalé hatassal rendel-
kezik és kedvez8en befolydsolja a mnesztikus funkcidkat. S-35 jelzett litoralon
autoradiogréafids vizsgalatok szerint gyorsan és tartésan kot6dik a hdmszo-
vetekhez.

A litoralon dozisbatasgorbéje hasonld az A-vitaminéhoz, lapos lefutasu
és nagy adagolds esetén hataselGjel-valtas is bekdvetkezhet.

Az A-vitamin széles kor(i élettani hatdsaira vonatkozéan elsdsorban
Osszefoglalo kézikonyvekre és cikkekre utalunk [91, 142, 130, 6, 13, 11, 51].

I1. A munkahipotézis filogenetikai alapja. A mellékpajzsmirigy
kapcsolata a D- és A-vitaminnal

A litoralon felismerését és széles korl farmakoldgiai, biokémiai és klinikai
terdpids hatasanak felderitését jelentésen segitette egy filogenetikai és onto-
genetikai megfontolasokon alapulé munkahipotézis [40]. Ennek megalkotasa-
hoz az a tény adott inditékot, hogy a gerincesek evolucidja sordn a mellék-
pajzsmirigy kialakuldsa a szarazfoldi gerincesek megjelenésével szorosan egybe-
esik. A halaknak még nincs mellékpajzsmirigyuk, a kétéltliekt6l a féemldsokig
és az emberig viszont mar minden szarazfoldi gerinces rendelkezik mellék-
pajzsmiriggyel [137, 8, 41, 50].

A mellékpajzsmirigy a pharingealis epitheliumbdl fejlédott ki, ami a
vizi életben még légzési funkciot teljesitett. Feltételezhetd volt tehat, hogy a
mellékpajzsmirigy a szarazfoldi életmddhoz vald genetikus adaptacié nélki-
16zhetetlen eleme. Szerepe a szérazfoldi gerinces életfeltételek biztositasdhoz
szilkségszerlien kialakult szervek, szdvetek, esetenként funkcidk 6sszességé-
nek — amelyet 6sszefoglaldan Aerobioszferikus Genetikus Adaptaciés Rend-
szernek (AGAR) neveztem el — endokrin iranyitéasa.

Az AGAR alkot6 elemei:

1. A bioszféra-valtozas altal l1étrejové nagymérvi felhajtéer6- és kdzeg-
ellenallas-cs6kkenés kovetkeztében szikségessé valt tarté és véddé csontrend-
szer.



2. A szarazfoldi helyvaltoztatashoz sziikséges teherhordé gémbiziletek,
tartészalagok, inhuvelyek, tovdbba fokozottabb izomténus és &sszetettebb
mozgas-koordinacid.

3. Légutak és tudé.

4. A szarazfoldi életmodhoz alkalmazkod6 kiiltakard és jarulékos kép-
letei. Fellép ugyanis a kiszaradas-, megnovekszik a sugarkarosodas-, fokozdédik
az ektodermalis trauma veszélye és ennek kdvetkeztében fokozottabb a mikro-
bialis fert6z6dés lehetdsége.

5. A napszaki és évszaki nagyobb ardnyd hd&mérséklet-ingadozéashoz,
valamint egyéb meteorolégiai valtozasokhoz valé alkalmazkodas.

6. Azer6teljesebb stresszhatasokhoz valé alkalmazkod6 készség, méasrészt
veédekezés az ezaltal létrejovd, tulsdgosan magas szérum-kortikoid szintek peri-
férids karositd hatasdval szemben.

7. Az immun surveillance fokozédasa. A szarazfoldi gerincesek bonyolul-
tabb szervezeti felépitése miatt a spontan szomatikus mutaciék szdama megné,
igy a faj genetikus stabilitasanak megérzése céljabdl a ,,sajat” és ,nem sajat”
struktarak kozotti kulonbségtétel képessége fokozodik. A korokozdkkal szem-
beni fokozott védelmet igényelnek a szekretoros tevékenységet végzé, a kilsé
kornyezettel érintkezé nyalkahartyak is.

8. Az aerobioszférahoz alkalmazkodd érzékszervek.

9. A megvaltozott bioszférahoz igazodé ionregulacio. (A kopoltyu iono-
citdi helyett kizardlagosan a vese és vékonybél transzepithelialis iontranszlo-
kacidjanak biztositdsa.) Az Gj légzésforma kovetkeztében a sav—bazis egyen-
suly fokozott biztositasa.

A széarazfoldi élet kialakulasakor megjelen6 mellékpajzsmirigy ismert
hatéanyaganak: a parathormonnak f6 funkciéi — 0. m. az osteolysis, valamint
a vékonybél mikrovillusain és a vesetubulusokon keresztil torténg transzpithe-
lialis kalciumfelszivddéas és urilés szabalyozdsa — szoros 6sszefuggésbe hoz-
hatok az AGAR 1. és 9. pontban emlitett alkotéelemeivel. llyen médon a mel-
lékpajzsmirigy ismert hormonja, a parathormon is a szadrazféldi gerincesek
genetikus adaptacidjat szolgalja. Biztositja a fokozott kalciumsziikségletet a
reprodukcids idészakban (pl. hill6k és madarak mészhéju tojasai, magzati
csontosodas, laktacids id6szak), amikoris a parathormon elvalasztéas jelent6sen
fokozodik [111, 23, 99], masrészt az Uj légzésforma kialakulasa teszi sziksé-
gessé a sav—bazis egyensuly fokozott biztositasat. A kopoltyu felliletérél a
széndioxid kénnyen tadvozik a hidroszférdban val6é oldddassal, a tidd feluleté-
rél ez nehezebben kovetkezik be, ugyanakkor védeni kell a szervezetet a hyper-
ventillaciés tetanidval szemben is. A parathormon fokozza a vesén keresztiil
a hidrokarbonat ionok eltdvozasat [97] és alapvet6en hat a foszfatpufferrend-
szer célszer(i kialakulasara is [150].

A munkahipotézis szerint a parathormonnal 6sszefiiggésbe nem hozhaté
AGAR elemek viszont a mellékpajzsmirigy eddig ismeretlen hatéanyagaval: a
litoralonnal kell, hogy kapcsolatban legyenek. Anélkil, hogy részletekbe bocsat-
koznank, kézenfekvének latszik az a megallapitas, hogy jol felismerhet6 parhu-
zam van az AGAR-nak a parathormonnal 6sszefiiggésbe nem hozhat6 elemei,
az A-vitamin-hatas jellege és a litoralon bioldgiai és terdpias hatasai kdzott.

E kérdés megvilagitasara emlitjik meg, hogy szadmos olyan kérkép és
szindrdma van, melyek tiinetei csak az AGAR altalanos sérilésével hozhaték
logikailag Osszefiiggésbe. Vegyilik szemiigyre az egyik ilyen szemponthdl leg-
jellegzetesebb kérkép, a Sjogren-syndroma tiineteinek totdlképét:



Keratoconjunctivitis sicca.

Xerostomia.

Oesophagitis.

Rhino-pharyngo-laryngitis sicc?.

Fokozott caries hajlam.

Parodontosis.

Tracheobronchitis sicca.

Sinusitis.

Eustachius-kirt dugulés, rekedt hang, vordses beldvellt hangszalagok.

Tuddéfibrozis, atelectasia. (Valdszinlileg a tid6alveolusok ,surfactant” ned-
vesitd anyaganak hianyan alapul6 tinet.)

Faggyu- és verejtékmirigy hypofunkcio.

Vulvovaginitis sicca.

Pigmentacios zavarok.

Achylia, atrophias gastritis, pancreatitis.

Obstipacio. (A bélrendszer kehelysejtjeinek hypofunkciojan alapuld tinet.)

Urethritis.

Arthritis. (A synovialis folyadék termelésének zavaran alapul6 tiinet.) A para-
vertebralis kotészovetek kalcifikacidja.

iz- és szagérzési zavarok.

Vese tubularis felszivodasi zavarok. Diabetes insipidus, aminoaciduria, foszfatu-
ria, renalis tubularis acidosis.

lzomgyengeség, izomhypotonia.

Immunhomeostasis zavar: hyperglobulinaemia, beta-microglobulinaemia,
autoimmun megbetegedésekkel valé kapcsolat, allergiara vallé prae-
disposicid, autoantitestek jelenléte, lymphoreticularis neoplazia kiala-
kuldsra val6o hajlam.

Raynaud-kor.

Subfebrilitas.

Neuropathiak [59, 17, 112, 88].

A tlinetek — melyeknek 0sszessége természetesen sohasem fordul eld
egy betegen —mazt mutatjak, hogy kozos funkcionalis eredete van latszdlag
igen kulonb6z6 széveteknek, illetve szerveknek. Ha a tiineteket csoportositani
kivanjuk, megallapithatjuk, hogy a szindréma Ggyszdlvan valamennyi exokrin
rgir(i!gy funkcidjat érinti. Ez mindjart két kdvetkeztetés levonasat teszi lehe-
tove:

a) Az A-hypovitaminézis ugyanilyen mértékben érinti az exokrin miri-
gyek funkciojat.

b) A gerincesek szarazfoldi életkérilményekhez val6 alkalmazkodasaban
kitintetett szerepe van szamos exokrin mirigy kialakuldsanak (kénny-, nyal-,
faggyu-, veritékmirigyek, valamint a légutak és emésztd traktus nyalkater-
mel8 mirigyei, a tid6alveolusok ,,surfactant”-ot termeld sejtjei, a nemiszervek
nyalkatermeld mirigyei stb.). Ez természetes is, ha meggondoljuk, hogy az
ektoderma 0j bioszféraval érintkez6 teljes feliletének (b6rfelszin, kornea és
konjunktiva, légutak és tiidd) védenie kellett az él61ényeket az aerobioszféra
hidroszfératol eltér6 karos hatdsaival szemben. (Kiszaradas, fokozott sugar-
és h6hatas, szaraz taplalék nyelése és emésztése, az ivaros szaporodas szaraz-
foldi feltételeinek biztositasa stb.). Az exokrin mirigyek kézll talan kalén

matoid panaszok oka Sjogren-syndroma esetében. Itt figyelembe kell ven-



nink, hogy a viz felhajtoerejének megsziintével a teherhorddé gombiziletek
surlodasmentes mozgadsa a szarazfoldi életben alapvet6 fontossagot nyert.
A Sjogren-syndroma emellett érinti a transzepithelidlis transzportot is (tubu-
laris reszorpcios zavarok), valamint a szarazfoldi életben ugrasszeriien fej-
16d6 immunapparatust is. Termoregulaciés zavarok is megfigyelheték, vala-
mint a vazizomzat tonus-zavara és neuropathidk. Az A-vitamin-hiany vala-
mennyi felsorolt funkci6zavart is képes kivaltani, beleértve az iz- és szagér-
zési zavarokat is.

Nem meglep6 tehat, hogy a Sjogren-syndroma aetiopathogenesisé-
nek vizsgalata sordn Stahel [128] mar 1938-ban a korkép létrejottéért az
A-vitamin-hianyt tette felelgssé. (5, tartds, természetes eredetli A-vitamin
koncentratum kezeléssel betegén az alabbi javulasokat észlelte: laztalansag,
az iz- és szagérzési zavarok, a rekedtség megsziinése és a hangszalagok
feltisztulasa, a szadraz kdhogés, a székletszorulds, az urethra és a vagina égé
fajdalmanak megsziinése. A beteg meglep&déssel tapasztalta, hogy Ujra iz-
zad. A szemében az idegentest-érzés megsz(int. Elmondottakkal kapcsola-
tosan megjegyezziik, hogy Stahel eredményei kivételesek a Sjogren-synd-
romanak A-vitaminnal tortén6 eredményes kezelésében. Ennek oka a ké-
szitményben levd esetleges bioaktiv A-vitamin metabolitok jelenléte lehe-
tett. A Sjogren-syndroma tlnetei normalis, illetve tébblet A-vitamin-ella-
tottsag esetén is kifejlédnek, aminek oka az A-vitamin metabolizmus zava-
rdban keresend6. Az atény, hogy a Sjégren-syndroma tinetei litoralon kezelés-
sel bizonyitottan kedvez&en befolyasolhaték (a reumas panaszok is), azt fel-
tételezi, hogy a korkép létrejotte vagy az A-vitamin metabolizmus kdzvetlen
zavaraval, vagy a litoralon-termelés zavaraval fligghet 6ssze, vagy pedig els6-
sorban a menopauzaban kifejl6d6 korképeknél (ez a leggyakoribb), els6sorban
a hipofizis-gonadotropinok elvélasztasi zavardnak kovetkezménye, melyek
feltehetden litoralon antagonista hatassal rendelkeznek. Figyelmet érdemel itt
az a megfigyelés, hogy hipofizis implantacidval a Sjogren-syndroma kezelése
esetében j6 eredményeket értek el [10]. Val6szinlsithet6, hogy az a mai fel-
fogas, mely szerint a Sjogren-syndroma autoimmun koéreredetli megbetegedés,
reviziora szorul. A kétségtelen immunhéztartasi zavarok méasodlagosan fej-
I6dnek ki és egyébként sem magyarazzak a meghetegedés lényegét.

Annak lehetéségét, hogy a mellékpajzsmirigy a parathormonon kivil
egy masik bioaktiv anyag termeléséért is felel6s, tobb kisérleti tapasztalat is
alatdimasztja. Ezek a kovetkez6k:

a) Tremblay és mtsa. [134] 1959-ben a mellékpajzsmirigy sz6vetekben
mar régebben kimutatott oxyphyl sejtek tiizetesebb vizsgalata soran megalla-
pitotta, hogy azok mitokondriumokban igen gazdagok és erds oxidativ
tevékenységet fejtenek ki. Minthogy fliggetlenek a kalcium héaztartas szabalyo-
zasatol (az oxyphyl sejtek hyperplaziaja, illetve tumora nem jar a hyperpara-
thyroidismus ismert tlineteivel), feltételezték eddig ismeretlen endokrin sze-
repét. Azota ennek lehet6sége masok részér6l is felmeralt [53].

b) A mellékpajzsmirigy extraktum szamos élettani hatadsa kulonbozik
a tiszta parathormontél, illetve a kilonbdz6 modon készilt extraktumok ko-
zOttis két jellemz6 hatds viszonyaban (szérum kalcium-szint emel6 és foszfatu-
rids hatas) eltérések tapasztalhaték. Hiatt és mtsa [56], valamint Widrow és
mtsa [147] a vese vératadramlasaban és a glomerularis filtraci6 mértékében ta-
laltak emelkedést, ezzel szemben tisztitott parathormon felhasznalasaval Agus
és mtsai [2] ilyen hatdst nem tudtak kimutatni. Stewart és mtsa [129] azt ta-



pasztalta, hogy a mellékpajzsmirigy extraktumok formaldehides kezelés utan
kalcium-aktivitasukat elvesztették, mig az extraktum foszfaturias hatésa
megmaradt. Ziegler €s mtsai [158] néhany gydgyszergyar parathyreoidea ké-
szitményét vizsgaltdk és azt taldltdk, hogy azok a kalcium-aktivitdsukhoz vi-
szonyitottan eltér6 foszfaturias hatast mutatnak. Ez utébbi hatds ACTH-val
és kortizonnal ellenstlyozhato volt. (A litoralon a szérum kalcium szintet gyen-
gén csokkenti és foszfaturias hatéssal rendelkezik.)

McCredie és mtsai [84] legujabb vizsgalataik alapjan azt talaltdk, hogy
mellékpajzsmirigy extraktum (E. Lilly, USA) i. v. adagoldsa kutyan gyors és
szignifikdns plazma-renin aktivitds ndvekedést okoz, mig tisztitott parathor-
mon készitmény (700 gamma/mg) nem mutatott ilyen hatast. Vegytiszta lito-
ralon 0,1 jUg/tskg i. v. adagolasaval patkanyban gyors és szignifikans plazmare-
nin-szint emelkedést talaltunk, igy az extraktumban levd ismeretlen kisér6
anyagot sikerilt azonositani.

c) Hypoparathyroidismus esetén szamos olyan tinet taldlhato,
nem hozhaté osszefliggésbe a kalcium homeostasis zavardval, ugyanakkor a
tinetek A-vitamin metabolizmus-zavarra emlékeztetnek. llyenek: a b&r- és
nyalkahartyak fokozott fert6zési hajlama, hyperkeratosis, rekedtség, latasi,
szaglasi és izérzési zavarok, papilloedema és pigmentacids zavarok [105 149,
55, 45]. Emellett hypoparathyroidismusban megfigyelhet6 a transzepithelialis
transzport zavara is, mint pl. malabsorptio és cystinuria [136, 19].

A parathormon D-vitaminszer(i hatasjellegét, valamint a litoralon A-vi-
taminszer( hatasjellegét a kisérleti tényeken alapulé munkahipotézis alapjan
a kovetkez6 moédon értelmezhetjuk: arra vonatkozéan, hogy a D3vitamin
polaros karakter(i metabolitja: az I,25-dihidroxi-D3egy hormonnak tekinthetd
vegyllet, amely szteroid hormondlis hatasmdddal rendelkezik, ma mar a véle-
mények egyetértéek [133, 103]. Génaktivalo, DNS-transzkripcidt kivalto
hatasat az alabbi tények igazoljak:

a) Kezdetben cytosol receptorhoz kotédik.

b) Csontreszorpciés hatdsa felfliggeszthet6 Actinomycin-D-vel.

¢) Fokozza a 3H-timidin DNS-be valo beépulését.

d) Stimulalja a calcium binding protein szintézisét.

A felsorolt hatasokkal a D3vitamin is rendelkezik, ez azonban éppen
metabolizadlédasanak kovetkezménye (b, c, d) [133, 103]. Az A-vitamin mind
ab) [113, 155], mind a c) [156, 64] pontban ismertetett hatassal rendelkezik.
lgazolt az A-vitamin fehérjeszintézist befolyésolé transzlaciés szintl hatésa
is [34],

Fenti kisérleti tények alapjan feltételezhetd egy A-vitamin metabolit
hormon létezése is. E feltételezést tAmasztja ala az A-vitaminnak a mastocyta
degranuléacié fokozasara kifejtett hatdsa is [127], mely ugyancsak génaktiva-
cion, transzkripcion alapul [31].

Vizsgéalataink szerint a litoralon az A-vitaminnal azonos mdédon segiti
el6 a mastocytak degranulalédasat. Ez a tény, valamint a litoralon szérum A-
vitamin-szintet emel6, A-vitamint potencirozo hatasa valdszin(siti a litoralon
szerepét az A-vitamin metabolit hormon és a retinol binding protein (RBP)
képzésében. Ezt latszik alatdmasztani, hogy a litoralon hatdsa — hasonldan
az A- és D3vitaminhoz — Actinomycin-D-vel felfliggeszthet6 (lasd hatastani
Osszeallitast). Ez utobbi lehet6ség mellett sz6l még a litoralon kedvezd klinikai
hatdsa olyan megbetegedésekben, ahol az RBP-képzés zavardt maéar sikerilt
igazolni, mint pl. mucoviscidosisban [125] és retinitis pigmentosaban [82].

mely



A mucoviscidosis tarsulhat tipikusan A-vitamin hidnytinetekkel, mint
pl. anosmia, conjunctiva- és cornea xerosis, hemeralopia, ataxids zavarok stb.
[72] és mellékpajzsmirigy hypofunkcidval is [86]. Itt emlitjuk meg, hogy kro-
nikus maj-megbetegedéseknél jellegzetes szemészeti A-vitamin hidnytiinetek
allapithatok meg: sotét adaptacids hiany, szinlatési és fuzids frekvencia zava-
rok. Ezek a tiinetek A-vitamin kezeléssel nem befolyasolhatok, igy ebben az
esetben is RBP-szintézis zavarrol, vagy egyéb A-vitamin metabolizmust érintd
zavarrol lehet sz6 [67].

A retinitis pigmentosa ugyancsak szamos olyan szindromaval tarsul,
ahol tipikus A-vitamin hianytiinetek mutathatok ki. Ilyen pl. a Refsum-synd-
roma, az alabbi tinetekkel:

retinitis pigmentosa

hemeralopia

ichthyosis vulgaris

kronikus periférias polyneuritis

cerebellaris ataxia

nystagmus

sensoneuralis siketség

anosmia

testis atrophia

a liquorban nagy az 6sszfehérje-tartalom és sejtszam

izomgyengeség.

A megbetegedésre jellemz& a phytan isoprenoid szarmazék (tetrame-
til-hexadekansav) felhalmozodasa [107, 49]. Megjegyzend6, hogy az A-vi-
tamin befolyasolja az isoprenoidok szteranvadzas vegyuletekké valo at-
alakuldsat [151, 154]. A-vitamin taladagolas esetén a vérkoleszterin szint
emelkedik [70].

A parathormonnak a D3-vitamin metabolizmus iranyitdsdban val6 rész-
vétele mellett — az indirekt szérumfoszfat szabalyozason [132] tilmenfen —
szamos mas tény is sz6l. Figyelemre mélté példaul, hogy szdvettenyészetben
a parathormon csontreszorpcids hatasa is felfliggeszthet6 Actinomycin-D-vel
[42, 113], valamint, hogy az osteoclastokban parathormon hatdsara is erds
RNS-szintézis indul meg [104] és hogy D2-vitamin adasa, mely énmagaban
csontszovetkultdraban a csontreszorpcidra nem hat, potencirozza a parathor-
mon ilyen hatasat [48, 114]. A parathormonnak a D3-vitamin egyéb, az 1,25-
dihidroxi-Dg metabolitndl polarosabb karakter( szarmazékaira [16, 44] Ki-
fejtett hatdsa ez ideig nem ismeretes.

Az |,25-dihidroxi-D3képzésre kifejtett szuverén parathormon hatast [33]
a kisérleti tények mellett azon elméleti meggondolas is kizarja, hogy a 25-hid-
roxi-D3l-alfa-hidroxildz enzim mar a csontos halak veseszdvetében is meg-
taldlhaté [103], melyek pedig nem rendelkeznek mellékpajzsmiriggyel. Fi-
gyelemre mélté viszont, hogy a csontos halak 25-hidroxi-D3 parenteralis ada-
goldsra nem reagalnak szérum kalcium emelkedéssel [24].

Fentiekb6l megallapithat6, hogy a parathormon modulalja a D3vita-
minnak és hormonjainak hatasat és befolyasolja, de nem kizardlagos jelleggel
e vitaminhormon hatasat. Egyéb, polarosabb karakterli D3-vitamin metaboli-
tokra kifejtett hatdsa még nem tisztazott.

Az A-vitamin eddig ismeretlen bioaktiv metabolitjaival, illetve egy
A-vitamin hormon esetleges létezésével szamos kutaté foglalkozott mar a 60-as
évek el6tti id6északban is. Err6l roviden az alabbi ¢sszefoglalast adjuk:
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Le Gallic [76] patkdnyokban, kilénb6z6 id6pontokban inditott A-vita-
min-hidnyos diétaval hianytineteket idézett el6. Azoknak a patkdnyoknak
a vére, melyek még nem mutattak hidnytineteket, de vériuk mar nem tartal-
mazott A-vitamint és karotint, fel tudta fliggeszteni a kordbban A-vitamin
hianyos tapon tartott patkanyok hianytineteit. Ugyancsak megallapitast
nyert, hogy a szalonna egy A-vitamin hatasl anyagot tartalmaz, ami nem azo-
nos az A-vitaminnal és amit ,lard factor”-nak neveztek el. Randoin és Le
Gallic [115] ezekbdl a megfigyelésekbdl mar 1948-ban azt a kdvetkeztetést
vonta le, hogy a karotin és A-vitamin egy , A-vitamin hormonalis faktor”-on
keresztil fejti ki hatdsat az allati szervezetben.

Dubouloz és mtsai [39] A-vitamint tartalmazé ételek tartdés tarolasa
sordn — bar azokbdl oxidacié kovetkeztében A-vitamin és karotin mar a leg-
gondosabb vizsgalatokkal sem mutathaté ki — gyenge A-vitamin hatast tud-
tak kimutatni biol6giai meghatarozasok alapjan.

Az A-vitamin bioaktiv metabolitoknak a szarazféldi gerincesek szerve-
zetében folyd képzédésével szdmos kutatd foglalkozott az elmualt méasfél év-
tizedben is [152, 37, 131, 119, 157, 153, 6, 79, 85, 130, 36, 116]. A vizsgalatok
alapjan megéllapitast nyert, hogy az A-vitamin (retinol) a retinaion és retinoil-
savon keresztill metabolizalédik egy tovéabbi bioaktiv, polarosabb karakterd,
oxigénben gazdagabb, eddig még pontosan nem definidlt metabolitta [157,
153]. Valészin(sithetd, hogy in vitro egyes esetekben csak az A-vitamin meta-
bolitja fejt ki hatast [131, 119]. A litoralon A-vitamin metabolizmusaban fel-
tételezett szerepének tovabbi aldtamasztasat adja, hogy a Sjogren-syndroma-
ban targyaltakon tilmendéen azok a klinikai megbetegedések, melyek analdgjait
experimentalis A-hypo-, illetve avitamin6zisban ki lehet valtani (pl. keratocon-
junctivitis sicca, laryngo-pharyngitis sicca, ozaena, fokozott ektodermalis fer-
t6zési hajlam stb.), A-vitamin adagolasra nem, vagy alig, litoralon kezelésre
pedig jol reagalnak. Ezek a kdrképek tehat az A-vitamin metabolizmus zava-
rdval (transzport vagy atalakulds) hozhatdk csak Osszefiiggésbe. A litoralon
terapids hatdsa kisddzisi — onmagaban hatdstalan — A-vitamin egyidejd
adasaval fokozhaté (pl. rhino-pharyngitis sicca).

El6zetes litoralon-kezelés utan patkédny bélnyélkahartyajabol olyan
viz- és éteroldhatd koncentratumot nyertiink, mely a kezeletlen allatok ha-
sonl6 koncentratumahoz viszonyitva szignifikansan er8sebben fokozta in vitro
patkanykardporcban a jelzett szulfat beépiilést. Az anyag fizikai és fiziologiai
alaptulajdonsadgai eszerint egyeznek a feltételezett polaros karakterl viz- és
éteroldhatd A-vitamin metabolittal. (A litoralon éterben, az A-vitamin és
kevéshé polaros szarmazékai pedig vizben oldhatatlanok.) Patkanybél nyalka-
hartyabdl egyébként az utdbbi idében sikerult egy Uj retinol oxidalé enzimet
izolalni [130]. Patkany veseszdvet tenyészetben litoralon adagolas hatdsara
a rendszerhez adott A-vitamin mennyisége a kontrolihoz viszonyitva szignifi-
kdnsan valtozik. (Trifluorecetsavas kromogénnel mérve né, fluoreszcencias
maddszerrel meghatarozva pedig csokken.) E vizsgalatok is az A-vitaminnak
a litoralon hatdséra bekdvetkezd struktira valtozdsa mellett szélnak. McLaren
fluoreszcenciat nem lehet kimutatni a konjunktivaban és kornedban meég hyper-
vitaminosisos allapotban sem. Ez a paradoxon taldn azzal magyarazhat6, hogy
az A-vitamin olyan formaban van jelen, amely nem adja a karakterisztikus
fluoreszcenciat. Az A-vitaminnak az a forméaja, amely celluléaris szinten aktiv,
ez ideig ismeretlen.”
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I11. A polién szdrmazékok celluléris szinti biomembranpermeabilitast
befolyasold hatasa és biokémiai evollcidjuk. A lizoszomalis
labilizatorok és immunhomeostasis

A litoralon és A-vitamin ko6zotti batdsanalégia alapjan e fejezetben Ki-
vanjuk megvildgitani a litoralon transzepitbelialis transzportra (nyomelemhéaz-
tartas), valamint immunhomeostasisra kifejtett hatasanak felderitését. Mint
majd lathaté lesz, az evollcié a szarazfoldi élethez valé genetikus adaptacio
soran a retinoidok ezen — mar a vizi életben meglev6é — élettani hatasat kel-
lett hogy tovabbfejlessze oly mddon, hogy e hatasok a szarazfoldi életben neuro-
endokrin iranyitads ald keriultek, a mellékpajzsmirigy kdzvetlen segitségével.
Illymédon a polién struktdrak, pontosabban retinoidok biokémiai evollicidja
(metabolizmusuk fejl6dése) a gerincesek életében egy ugrasszerli valtozas
létrejottét segitette eld, azok szarazfoldre l1épésével egyidében.

Az A-vitamin iontranszlokaciés, membranpermeabilitdst befolyasold
hatdsa a vorosvérsejtek Na- és K-transzportjanak befolyasoldsaban valt leg-
ink&bb ismeretessé [81]. Az A-vitamin ilyen irdny0 hatdsan alapszik az édes-
vizi halakban az Ax- és A2-vitamin ardnyanak az A2vitamin irdnyban térténé
eltol6dasa, melyet a branchialis epithel permeabilitasdnak az édesvizhez tor-
tén6é adaptaciojaval magyarazhatunk [138, 140, 98].

E fejezetben el6szor az A-vitaminszer( struktarak ilyen irdnyl hatasat
szeretnénk megvilagitani a biokémiai evollcié szempontjabdl.

Az A-vitamin és szarmazékainak molekularis hartyakra kifejtett felszin-
aktiv tulajdonsagai Wasserman és mtsa [142] megallapitasa szerint parhuza-
mosak a biomembranokra kifejtett hatdsukkal. A retinol behatol a lecitin-
koleszterin monomolekularis hartyaba és azt szétteriti a leveg6—viz hatar-
fellileten. Ez az in vitro kolloidfizikai modell joI szemlélteti a poliének és reti-
noidok biomembran-permeabilitdst befolydsolé hatasat.

Lampen és mtsai [75] vizsgdalatai szerint az A-vitamin struktdrdhoz ha-
sonld polién antibiotikumok ugyancsak beépiilnek a biomembranok lipid ré-
tegébe és megvaltoztatjdk annak molekularis elrendezését és ezzel valtoztatjak
permeabilitasat.

Gale [43] polién antibiotikumok fungicid hatdsat vizsgalva Candida albi-
cans-on megallapitotta, hogy a mikroorganizmusok szuszpenziéjahoz amphote-
ricin-metilésztert adva, fokozod6 kaliumkidaramlas figyelhet6 meg a sejtekbél.
Az antibiotikum ezen hatdsa csdkken a kultira ndvekedésével és minimumAat
a ndvekedés stacionarius fazisaban ériel. Egér LS fibroblaszt kultaraja harminc-
szor kevéshé érzékeny az amphotericin-metilészter, az amphotericin-B és a
nystatin hatasara, mint a Candida albicans, ezzel szemben filipinre érzéke-
nyebb. Kiilénbdz6 szterinek antagonizaljdk a polién antibiotikumok fenti
hatdsat. Leghatasosabb a zymoszterin, utdna az ergoszterin és legkevéshé a
koleszterin.

Szerz§ ezzel magyarazatat tudja adni, hogy a polién antibiotikumok miért
fungicid hatadsuak és miért nem rendelkeznek baktericid hatdssal. Az antago-
nizmus szempontjabol leghatdsosabb szterinek: a zymoszterin és ergoszterin,
ugyanis a gombak sejthartydjaban talalhaték, mig a baktériumok sejthartya-
jdban a koleszterin.

A polién antibiotikumok sejtmembranok permeabilitasdra kifejtett
hatasa fligg a polién kett6skotések szamatél, a laktongy(iri nagysagatél,
illetve a molekulasulytdl.
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igy a kisebb molekuladk altaldnosabb sejtmembréankarosodast okoznak,
mig a nagyobbak szelektivebb hatastak. A viszonylag kisebb molekula-
salya filipin példaul kalium-, szervetlen foszfat-, aminosav- és szorbéz-, a
nystatin csak kalium- és szervetlen foszfat-, mig a succinylperimycin csak ka-
liumszivargést okoz [74, 14].

Nielsen [102] magasabb rend( él6lényeken vizsgalta a polién antibioti-
kumok ionpermeabilitdst befolydsoldo hatdsat. Megallapitotta, hogy polién
antibiotikumok (amphotericin-B és filimarisin) megsziintetik az aldoszteron
altal kivaltott aktiv natrium-transzport géatlasat izolalt békabdron. Az aldo-
szteron visszadllitja a b6ron keresztili elektromos potencialt, melyet a polién
antibiotikumok csdkkentettek. Szerz6 véleménye szerint mindkét tipusu hato-
anyag befolyasolja (nyitja, illetve zéarja) a stratum corneumon elhelyezkedd
ionpermeabilitast szabalyz6 pecséteket. Crabbe [28] amphotericin-E-vel az
aldoszteron aktiv, natrium transzportot kivaltdo hatdsat csékkenteni tudta. Hsu
Chen és nitsa [58] vizsgalatai szerint ampbotericin-B az emberi vorosvérsejt
membranpermeabilitasat jelent6sen valtoztatja és megfelel§6 koncentracidban
in vitro haemolysist okoz.

Az A-vitamin, illetve azzal analdg polién antibiotikumok ionpermeabili-
tadst befolydsold hatdsa azonos hatdsmechanizmuson alapszik, mint a szubcellu-
laris membranpermeabilitdst befolydsolé hatds. A lizoszomadlis szivargast, a
lizoszomalis enzimek felszabadulasat el6idéz6 beavatkozas egyébként befolyas-
sal van a sejtosztdédésra és ezzel az antikarcinogén hatas kivaltasara is.

Elmondottakat igazoljadk Shamberger [124] vizsgalatai, aki polién anti-
biotikumokkal (pl. filipin) mind a dimetilbenzantracénnel, mind a kroton-
olajjal indukalt tumorok szamat egérben szignifikansan csékkenteni tudta,
méghozza az A-vitaminnal azonos mértékben. Ugyanebben a kisérletben mind
a filipin, mind az A-vitamin hatasara n6tt a savanyii foszfataz és arilszulfataz
lizoszomalis enzimek mennyisége is, ellentétben a hydrocortison és cbloroquin
hatasaval. Ugyanakkor a lizoszomalis stabilizator hydrocortison és chloroquin
az experimentalis tumorok szamat szignifikansan novelte. Itt jegyzem meg,
hogy Diengdok és mtsa [35] azt talaltdk, hogy phytohaemagglutinin hatdsara
a human periférias lymphocytak szovettenyészetében a lizoszomak szadma és
mérete szignifikansan megnovekszik. Ez a valtozas megel6zi az RNS szinte-
titazoladasat és a mitdzis meginduldsat. Oxazolonnal és tuberculinnal szenzi-
bilizalt patkanyok nyirokcsomo6 lymphocytadiban hasonlé jelenség volt meg-
allapithat6. Ugyanakkor kdzismert tény, hogy a lizoszomalis stabilizator gyul-
ladasgatlok (pl. kortizonszarmazékok) cs6kkentik az immunvalaszt, gatoljak
az antigéntermelést és kulonb6z8 fert6zésekre hajlamositanak.

Wang és mtsai [141] azt igazoltak, hogy egérmdj lizoszdmakbol
az A-vitamin és analdgjai beta-glukoronidazt, N-acetil-beta-glukozaminidazt
és egyéb hidrolazokat szabaditanak fel. Ez a hatas chloroquinnal és cAMP-al
felfuggeszthet6 volt. Bourne és mtsai [15] kisérleti tényekre épult elméleti
cikkiikben megallapitjdk, hogy a cAMP—cGMP mérleg szabalyozza az im-
munhomeostasist €s sejtosztédast. Ezt a megallapitdst a legutobbi idében
Wattson [143] kisérletesen isigazolta. Néhany vasoaktiv hormon szabalyozza
a gyulladdsos-és immunreakcidk jellegét és intenzitasat, melyek ciklikus nuk-
leotidfiigg6 folyamatok. A cAMP az inhibitor anyag, mely gatolja a hisztamin
kibocsatast és immunvéalaszt, mig a cGMP ellentétesen hat. A cGMP és a ko-
linergids hatdst anyagok fokozzadk a lizoszomélis hidroldzok kivalasztaséat a
fagocitdkbdl is. Ablasztosodéas kivéaltdsdban iscGMP hatas érvényesul priméren.
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A mastocytak sok tekintetben lizoszomakként viselkednek. igy pl. a
cGMP nemcsak a lizoszomalis hidrolazok kibocsatasat fokozza, hanem a
mastocytakbol torténd, IgE altal szabalyozott gyulladaskelt6 anyagokétis [15].
A lizoszomalis labilizator A-vitamin és litoralon el@segiti, mig az ezekkel anta-
gonista kortizon és tiroxin gatolja a degranulalédast [120].

Mind a lymphocytdk, mind pedig a neutrofil sejtek és hizdsejtek béta-
adrenerg receptorokkal is rendelkeznek. A szimpatikus és paraszimpatikus
idegrendszer az immunvalasz kialakulasaban kontrollszerepet tolt be. A leg-
Gjabb vizsgalatok és elméleti megfontolasok alapjan tehat az immunhomeosta-
sis szabéalyozéasaban az aldbbi séma fontos szerepet tolthet be:

Szimpatikus idegrendszer Paraszimpatikus idegrendszer
|

cl mp cGMP

Lizoszomalis stabilizg&t6 hatas Lizoszomalis labilizalé hatas
1

Gyulladascsdkkentés Gyulladas fokozddas
Immunvalasz csokkenés Immunvalasz fokozédas
Mitozis csokkenés Mitézis fokozddas

A litoralon fenti vazlat szerint az immunhomeostasisra kifejtett hatasa
szempontjabo6l paraszimpatikus idegrendszert befolydsold, kolinerg anyag.
Természetesen ez a megallapitas semmiképpen sem jelenti azt, bogy a litoralon
a paraszimpatikus ingerl6 anyagok sordba tartozna farmakoldgiai értelemben.
Erdekes azonban, hogy mind a litoralon, mind az A-vitamin, melyek lizoszo-
malis labilizatorok és antiimmunanergias hatasu szerek, egyben altalanos exo-
krin mirigy szekrécioét fokozé hatassal is rendelkeznek, hasonldan a paraszim-
patikus izgatékhoz. Alapvet6 kiulonbség azonban itt, hogy sohasem okoznak
hyperszekréciét, csupan — hasonléan az immunhomeostasisban kifejtett ha-
tasukhoz — dysfunkcios allapotokat normalizalnak. Filogenetikai nézépont-
b6l fontos, bogy a litoralon immunhomeostasist befolyasolé hatasa els6sorban
abban a rendszerben érvényesil, mely a szarazfoldi gerinceseknél fejlédott ki
és a halakban még nem fordul el (gyulladasos reakciok, IgE, IgA és szekre-
toros IgA hatéas, nyirokcsomdkra, csontvel6re kifejtett hatds, a polymorpho-
nuclearis leukocytdk fokozott fagolizoszéma-termelése) [27]. Emellett a vizs-
galatok alapjan a thymusra, lépre kifejtett aktivalo hatdsok is ismertek a lito-
ralon immunoldgiai hatasspektrumdaban, melyek a mellékpajzsmirigy kialaku-
lasa el6tti id6szakban is jelen voltak a vizi gerincesekben.

A litoralon kedvezd hatdsa immunanergids allapotokban ugyancsak
A-vitamin metabolizmust befolyasolo, lizoszomalis labilizator hatasaval van
dsszefiggésben. Ugy latszik, hogy a litoralon radioprotektiv hatasa is — leg-
aldbbis részben — ezzel a hatdsaval lehet szoros kapcsolatban, mert litoralon
el6kezelés hatdsara réontgenbesugarzott patkanyok immunrendszerében nincs
hypoplazia.

Az A-vitamin immuntoleranciat kivédé [7], komplementképz6 [12],
adjuvans [38], fert6zésekkel szemben védé [26], az immunvalasz kialakulaséa-
val szemben kortizon antagonista [25], valamint rosszindulatd daganatok Ki-
alakuldsat gatlo [123] hatdsaval szamos cikk foglalkozik a szakirodalomban.
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A-vitamin-hidnyban az immunrendszer altalanos sériilése kdézismert és
kiilonb6z6 fert6zések okozzak rendszerint az A-vitamin-hidnyban szenved6
allatok pusztulasat [146]. Leginkabb gastroenteralis, urogenitalis, és respira-
torikus eredet(i fert6zések alakulnak ilyenkor ki, a szervezet jelent6sen le-
csOkkent védekezd mechanizmusa kovetkeztében.

Csbkken a nyirokcsomokban és a 1ép Malpighi-testjeiben a lymphocytak
szama és azok, valamint a Kupfer-sejtek fagocitalé képessége. Antitestek ha-
tasara nagyon lassan emelkedik a leukocytak szdma és mar kezdeti A-vitamin-
hidanyban jelent6sen zuhan a lymphocytdk szama a vérben, mely A-vitamin
adagolasra ismét rendez6dik [94].

M4ér korai A-vitamin hidnytlinet a properdin-szint csékkenése, madarak
esetében pedig a bursa Fabricii szévettanilag is kimutathatd karosodasa [6].
A-vitamin-hidnyban csékken a kdénny lysosimtartalma [4].

Az A-vitamin és polién antibiotikumok hatadsat emberen a transzepithe-
lidlis transzport befolyasolasa szempontjabol az aldbbiakban foglaljuk &ssze:

Nagy adag A-vitamin emberen papilla oedeméat és a cerebrospinalis
liquor mennyiségének felszaporodasat okozza. Csecsem@kon ez a hatads hydro-
cephalust okozhat, mely benignus, és a tineteket az A-vitamin taladagolas
megszintetése elmulasztja (Marie-Sée syndroma).

Az A-vitamin hatasara bekdvetkezd liquortermelés-fokozddast minden
valGszinliség szerint epithelialis permeabilitds-fokoz6das okozza. A liquort
ugyanis a lll-as éslY-es agykamrak plexus chorioideusa termeli azéaltal, hogy
a plexusok bolyhainak egyréteg laphamjan a kapillarisokbdl kilépd liquor
athalad. A liquortermelés tehat a transzepitheliélis transzportfunkciok kézé so-
rolhaté [57].

Maddoux €s mtsai vizsgéalatai alapjdn a cerebrospinalis folyadék ab-
szorpciéja valtozik meg a membranstruktira valtozdsa miatt az A-vitamin
tuladagolas kovetkeztében [80].

Hydrocephalust, illetve fokozott agynyomast — mint lattuk — egyéb-
ként nem csak A-hypervitaminosis, hanem A-hypovitaminosis [89, 90] és
hypoparathyroidismus is el6idéz [149, 45].

A polién antibiotikumok egyébként az emberi transzepithelidlis transz-
portra is hatéast fejtenek ki, l1ényegében teljesen azonos hatasmechanizmus
alapjan, mint az egysejtli gombak sejtfalara, illetve békak b6rére. Az ampho-
tericin-B polién antibiotikumnak jol ismert kdros mellékhatasa, hogy emberen
hypokalaemiat okoz a vesetubulusokra kifejtett hatdsa kdvetkezményeként
[47]-

Ezzel analdg hatést vizsgalt kétéltlieken Lichtenstein és mtsa [77] és
megallapitotta, hogy az amphotericin-B békak hugyhdlyagjanak permeabili-
tasat is befolyasolja. Pietras és mtsai [110] kétéltliek hugyholyagjanak per-
meabilitadsvaltozasat antidiuretikus hormon (ADH) hatdsadra vizsgalva meg-
allapitottak, hogy azok az epithelialis sejtek reagalnak a hormonra, melyek
lizoszdméban gazdagok. A hormon hatasara ilyenkor a lizoszomak az epithe-
lidlis sejtek apicalis membranja felé vandorolnak és azzal 6sszeolvadnak. Ez a
jelenség egydtt jar a lizoszomalis hidrolazok citoplazmaba tértén6é fokozott
emisszidjaval (savanyu foszfatdz, beta-glukuronidédz, cathepsin-B). Lizo-
szomalis stabilizatorral ez a jelenség mérsékelhet6 és ugyanigy a transzepithelia-
lis viztranszport mértéke is, valamint az ADH-ra bekdvetkez6 fokozott memb-
rdnvezetd képesség is. Hasonl6 lizoszomalis hatast valt ki kétéltlek hagyho-
lyag-epitheliuman az oxytocin és cAMP adagolasa is.
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Osszefoglaléan tehat megéallapithatjuk, hogy a polién vegyiiletek transz-
epithelidlis transzportra és lizoszoméalis membranra kifejtett hatdsa részben az
ionhéztartast befolyasolja, részben a lizoszomalis enzimek emisszidjat. A diure-
tikus hatést illetéen kapcsolat latszik a transzepithelidlis transzport és lizoszo-
malis labilizal6 hatds kozott. Valdszin(sithet6, hogy ez a kapcsolat lényegesen
szélesebb kord.

A lizoszomalis enzimek emisszidja fokozza a gyulladast, el6segiti az im-
munvalaszt és a sejtosztodast. Befolyassal van tehat az immunanergias alla-
potokra és a karcinogenesisre. Fokozodik a fagocitalo készség is és a ,,sajat”,
.nem sajat” sejtek felismerésének képessége. A polién szarmazékok kozil az
immunhomeostasisra kifejtett kedvezd hatds szempontjabdl legismertebbek
a retinoidok, igy els6sorban az A-vitamin. A litoralon, mint az A-vitamin
metabolizmust befolyasold bioaktiv anyag, hatasdban nagymeértékben hason-
lit a retinoidok, illetve az A-vitamin ilyen irdny( hatdsdhoz. Fel kell tehat té-
telezni, hogy a litoralon nyomelelemhéztartast (Si, Zn, Cu) ésimmunhomeosta-
sist befolyasold hatdsa is az A-vitamin metabolizmus befolyasoldasan keresztiil
érvényesil. Mindkét funkcié kialakuldsat egyben a gerincesek szarazféldre
lépése is megkovetelte.

Figyelmet érdemel, hogy az A-vitaminhoz hasonld struktdrdja polién
antibiotikumok mar az egysejtliek cellularis elektrolit-, illetve nem elektrolit-
permeabilitasidra hatnak, amellett lizoszomalis labiliz&torok és antikarcinogén
hatast anyagok is, igy a polién vegyiletek a biokémiai evollciénak olyan
Osi anyagai, melyek a szlikebb értelemben vett poliénekhez: a retinoidokhoz
hasonléan mind a cellularis, mind a subcellularis biomembran permeabilitast
befolyasolni tudjak.

IV. A metamorfozis folyamatat befolyasolé isoprenoid struktirak
a biokémiai evolicié tikrében és kapcsolatuk a mellékpajzsmirigy
altal modulalt isoprenoid vitamin hormonokkal

A kétéltlek ontogenezisének a hormonok és lipoidoldékony vitaminok
metabolizmusanak szemszogébdl térténd vizsgalata felveti a metamorfozis
és a biokémiai evolucio koézotti kapcsolat tanulmanyozasanak sziikségességét
is. E kérdés megkozelitéséhez a biokémiai evolicié néhany jellemzd tulajdon-
sagat kell el6szor figyelembe vennink.

A biokémiai evolicio rendkivil konzervativ és az Uj feladatok ellatasa-
hoz a régi kémiai struktirakat hasznéalja fel és azokra rétegz6dve, azokat to-
vabb alakitva modositja azokat. A biokémiai evolicio tehat nem keres mer6-
ben Uj kémiai utakat. Ezen megallapitadsra szamos példat lehetne felsorolni,
de talan elegendd, ha a nukleotidok altalanos szerepére gondolunk a genetikai
kéd, a makroerg foszfatkotés kialakitdasa, a hormonhatds és sejtndvekedés
moduldlasa (cAMP, cGMP), valamint egyes életfontossagl enzimek képzése
terén, vagy egyszerlien csupan arra, hogy a foldi élet egysejtliekbdl torténd
kialakulasa dta a fehérjéknek, szénhidratoknak, zsiroknak és nukleotidoknak
alapvetd és &ltalanos, az élet biztositdsa szamara meghatarozd szerepik van.
Ilyen meggondolasok alapjan megengedhetének latszik a metamorfézis fogal-
manak az egész foldi életre torténd kiterjesztése: eszerint metamorfézisnak
nevezzik azt a jelenséget, amikor az él6lények a tartds, vagy periodikusan
ismétl6d6é kdrnyezetvaltozasokra egyszer vagy periodikusan Ggy adaptalod-
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nak, hogy az egyduttal jelentds, vagy jol észlelhet§ forma- vagy egyéb kilsé
tulajdonsagi valtozasokkal is jar. llyen tdg meghatarozads értelmében tehat
metamorfézisnak tekinthet6k a kétéltlek szarazfoldi életfeltételekhez torténé
azonos rovar-metamorfozis szakaszok (bab, imago), hanem a rakok, hullék,
madarak és eml6sdk vedlése, s6t még a magasabb rend( névények évszakoktol
fliggd periodikus lombhullatasa is. A metamorfézisnak ezen utobbi, atfogobb
meghatarozdasa — mint az aldbbiakban majd lathat6 — a biokémiai evolicio
szempontjabol valésaghd, tehat az élet altal definialt megfogalmazas. Azoknak
az anyagoknak a kémiai szerkezete ugyanis, melyek metamorfogenetikus ha-
tassal rendelkeznek, jelent6s részben A-, illetve D-vitamin metabolitokhoz
hasonléak. A kémiai szerkezeti hasonldsagok olyan nagymérviiek, hogy itt a
véletlenszer(iség lehet6sége kizarhato. A lipoidoldékony A- és D-vitamin meta-
bolitok képz&dését — mint lattuk — a szarazfoldi gerincesek szervezetében
branchialis eredetd hormonok (mellékpajzsmirigy és pajzsmirigy) modulaljak,
igy ezek a hormonok is éppen ezen az Uton vesznek részt a kétéltlek meta-
morfézisdnak reguldlasaban. Vegyik szemiigyre most kozelebbr6l e kémiai
szerkezeti hasonlosagokat.

A rovarok babozdédasat és az imago kibuvasat serkentd hatadst hormon:
az ekdizon (I), a rakok vedlési hormonja: a 20-hidroxi-ekdizon (lIl), valamint
a D3-vitamin hormon: az 1,25-dihidroxi-cholekalciferol (111) szerkezeti képlete:

Figyelemre mélt6, hogy a rakok vedlésének egyik dontd szabalyozd fo-
lyamata a kalcium-anyagcsere valtozasa. Vedléskor a régi pancél fokozatos
lysist szenved. llyenkor nemcsak a belsd kitinréteg oldodik fel, hanem a pan-
célban levé mészsok is. A pancél mésztartalma ilyenkor harmadara csdkken.
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Ebben az id6szakban a szérum kalcium-tartalma igen magas. Az exuvium
levalasa utan a red6zott 0j kutikula kifeszul. Az Uj pancél fokozatos megszilar-
duldsa ugy torténik, hogy az allat a kopoltyd epitheljén keresztil kalcium io-
nokat vesz fel, ami a p4ncélba épil be [30]. Killondsen érdekes ilyen szempont-
b6l az ekdizon és szd&rmazékainak szoros szerkezeti rokonsaga a kalcium ho-
meostasist szabalyzo D3-vitamin hormonnal.

Az ekdizonnal lényegében antagonista hatadst rovarhormon: a juvenil
hormon (1V), valamint egy bioaktiv A-vitamin metabolit (V) szerkezeti kép-
letét az aldbbiakban mutatjuk be [60]:

COOR

COOR

Emlitést érdemel, hogy a juvenil hormon is — hasonl6an a szteroidhor-
monokhoz és A-vitaminhoz — a genetikus informacion keresztiul hat. A-vita-
minszeré hatasat az alabbi élettani tulajdonsagai tdmasztjak ala:

Serkenti a vitellogenesist, a pete éréséhez sziikséges szik termelddését
(lasd az A-vitamin corpus luteum képzést el6segit6 hatdsat). Hatasa nem sex-
specifikus és gonadotrophormon-szer(d (lasd az A-vitamin alapvet6 fontossa-
gat mind a him, mind a n6stény allatok termékenységének biztositasaban).

Ami a juvenil hormon metamorfézist gatlo hatédsat illeti, utalunk az
A-vitamin tiroxin antagonista, és a kétéltlek metamorfozist gatlo tulaj-
donsagara.

Elmondottak alapjan joggal feltételezhetjik, hogy a juvenil hormon
nemcsak szerkezeti analdgiat mutat az A-vitaminnal és annak bioaktiv meta-
bolitjaival, hanem hatadsmodjaban és spektrumaban is ahhoz hasonl6 tulaj-
donsagokkal rendelkezik. Erdekesnek latszik ilyen szempontb6l az a meg-
figyelés, hogy egyebek kozott placenta-, ovarium- és corpus-luteum-extraktu-
mok is juvenil hormon hatdst mutatnak [148].

A hill6k és madarak vedlését a tiroxin hormon szabalyozza és annak
adagolasaval a vedlési folyamatok kivalthaték [62, 3]. A tiroxin tehat szé-
les kérli metamorfozist szabalyoz6 hatéssal rendelkezik és morfogenetikus ha-
tdsa is kozismert. Pajzsmirigy hianydban valamennyi egyéb endokrin szerv
intaktsaga mellett sem kdvetkeznek be a nemi éréssel kapcsolatos szomatikus
valtozasok [1].

A lombos névényeknek a mérsékelt égovon torténd Gszi lombhullatisat
a dormin (abszcizinsav) (VI) szabalyozza. Ez a magasabb rend({ névények in-
hibitor anyaga, mely gatolja a csirazast, a novekedést és sietteti a lombhullast.
Els6sorban a kinetinek, kisebb mértékben az indolecetsav és gibberellinsav
antagonistdja. Osszehasonlitdsul az A-vitamin egyik bioaktiv metabolitja-
nak: a retinsavnak (VII) szerkezeti képletét tiintetjik fel:

18



M.

h3
ch3 ch3 € ch3

-ch3

Figyelmet érdemel, hogy nem minden metamorfézis esetében ismerjik
a folyamat mindkét szabalyoz6 hormonjat. Nézzik meg ezt tdblazatosan:

. Metamorfézist akcelerald Metamorfézist
Species hormon gatlé hormon
Rovarok Ekdizon Juvenil hormon
Rakok 20-hidroxi-ekdizon Asztaxantin ?
Kétéltlek Tiroxin Litoralon
D3vitamin hormon?  A-vitamin
Parathormon?
Lombos fak Kinetinek Dormin

Gibberellinsav

Az A-vitamin adagoléas hatdsara a pajzsmirigy kifejl6dése er6sen gatolt az
ebihalak metamorfézisa sordan [101], a tiroxin metamorfozist gyorsité ha-
tdsa A-vitaminnal felfiggeszthetd [95]. Emellett az A-vitamin el8segiti a lizo-
szomélis enzimek okozta faroklysist [145] és gatolja a farokregeneraciot [100]
ebihalak esetében. Erdekes hatdsa az A-vitaminnak, hogy ugyanakkor el6-
segiti a kétéltllek metamorfdzisa soran a bélfal megvastagodasat és a bélfalban
levd kehelysejtek kialakulasat. Vizsgalataink alapjan a litoralon az A-vitamin-
nal teljesen analég hatdst mutat a kétéltlek metamorfozisanak befolyasola-
sdban. A metamorfdzis sordn a szoéveti invollcid és lizoszomélis enzimaktivitas
Osszefliggésével Anuradk esetében részletesen foglalkozott Weber [144]. Eszerint
kétéltlek Uszofarkdnak visszafejlédése soran a katepszin fajlagos aktivitasa
22 —50-, a beta-glukuroniddz 12—50-, a savanyu dezoxiribonukleadz pedig 50-
szeresére emelkedik.

Emlitést érdemel, hogy a legutébbi id6ben Gwynne és mtsa [52] Rana
catesbeiana ebihalak farokszovetében a taurin mennyiségének megnévekedé-
sét észlelték a lysis megkezdése eldtt. A folyamat befejez6désének szakaszdban
a taurinszint visszaesett a premetamorfotikus szintre. Trijédtironinnal kezelt
ebihalak taurin-szintje nem valtozott. Szerz6k ebbd6l arra kdvetkeztetnek,
hogy a metamorfozist nem Kkizardlag a pajzsmirigy hormonok iranyitjak.
Megitélésiink szerint a taurin e cikkben leirt, a litoralonnal és A-vitaminnal
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analég viselkedése amellett szél, hogy a taurinnak a litoralon bioszintézis
intermedieijeként, vagy metabolitjaként lehet szerepe a metamorfézis sorén
(lasd kés6bb).

Itt emlitjik meg, hogy retinitis pigmentosaban — mely mint lattuk,
A-vitamin metabolizmus zavar — a retinaban a taurin mennyisége szignifi-
kdnsan cs6kken [20], valamint, hogy taurin adagolas hatasara mind emberben,
mind allatokon helyreéall mind a kdzponti idegrendszerben, mind a plazma-
ban a normalis glutaminsav-szint [46].

Rakok esetében az antagonista hormont nem ismerjik, nagy val6szin(-
séggel feltételezhetjiik azonban elmondottak alapjan, hogy ez a hatéanyag
az asztaxantin.

Asztaxantin . .
0 (3,3- dihidroxi-V.-dioxo-beta-karotin)

Eddigi ismereteink alapjan az asztaxantinrdl tudjuk, hogy az a rakfélék
pancéljaban megtalalhaté. Normal allapotban ez s6tétzéld kromoproteid for-
maéaban van jelen és f6zéskor ez okozza a rakok vords szinét. Az asztaxantin
ilyenkor szabaddéa valik [66]. Az asztaxantin A-vitamin hatidsd anyag és pat-
kdnyok A-hypovitamindzisban bekdvetkezd xerophthalmidja asztaxantin
kezelés hatdsara gydgyul [93].

Az asztaxantin béta-karotinbdl tértén6 keletkezése az alacsonyabb
rend( allatoknal igazolt [92]. Jelent6s mennyiségl asztaxantin taldlhaté a
bering ikrajaban is. Ugyancsak megaéallapitast nyert, hogy a hering-balikraval
etetett, A-hypovitaminosisban szenved6 patkadnyok esetében az asztaxantin
kivédi az A-vitamin hianytiineteit [96].

Elmondottak alapjan feltételezhet6, hogy a rakok vedlése a 20-hidroxi-
ekdizon és asztaxantin kdlcsonds regulald, antagonista hatasara kdvetkezik be.
EI6bbi a rakpancél felépitésében, utdbbi annak lebontaséban, lysisében jatszik
fészerepet.

Az asztaxantin egyeébként tdmogatni latszik az A-vitamin és szdrmazé-
kainak szerepét a bioszférikus adaptacidban is. A lazacok szervezete is jelent6s
mennyiségl asztaxantint tartalmaz. A tengeri lazacok kékeszold szine az édes-
vizben vords szinlire valtozik. Feltételezhetd, hogy az édesvizi adaptacidhoz
egyes halfajtak esetében asztaxantin jelenléte sziikséges, hasonléan a mar is-
mertetett A2-vitamin arany-eltolédashoz. (Kopoltyu transzepithelialis transz-
port, Na—K ATP-az aktivitds valtozas.)

Az a tény, hogy oxidalt isoprenoid struktdrak is A-vitamin hatast fej-
tenek ki, valamint, hogy ez a biooxidaci6 az allati szervezetben is létrejon,
tovabbi aldtamasztasat adja Yagishita és mtsai [153] azon megfigyelésének,
hogy az A-vitamin patkanyban hidroxi-, keto- és karboxil-csoportokat tar-
talmaz6, vizoldhatdé bioaktiv metabolittd alakul. Hidroxil tartalmu karotin
egyébként a magasabb rendd él6lényekben is el6fordul. Madarak tojasa, de az
emberi macula lutea [22] és corpus luteum is tartalmaz xantofillt (lutein,
3,3’-dihidroxi-alfa-karotin). A lutein A-vitaminszer({ hatdsa mellett sz6l, hogy
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adaptinol néven gyogyszerkésztményként is sikeresen alkalmazzak a sotét
adaptacié javitdasdhoz [61]. lgazolast nyert egyébként az is, hogy a lutein,
illetve az ebb6l szdrmazd anhydrolutein édesvizi halban dehydro-retinollg,
azaz A2-vitaminna képes 4talakulni [9], valamint, hogy az A-vitamin emberben
is képes 4-oxo-szarmazékka alakulni és a vizelettel kitiralIni [118].

allapithato, bogy a természet nyelvén — fogalmainknal tdgabban — értelme-
zett metamorfézis teljes egészét isoprenoid, az A-vitaminhoz kozel es§ termé-
szetes eredetl anyagok, hormonok befolyasoljdk. Ez a hatds negativ elgjeld,
retardd16 hatdsu és egyben a metamorfdzis lizoszomalis eredetld lytikus re-
szorpcids feladatat teljesiti. Ilyen hatdsd a litoralon is, az A-vitamin metabo-
lizmus iranyitasaban kifejtett A-vitaminszer( hatasjellege folytan.

A metamorfozist akcelerdlé hormonok részben az isoprenoid struktiran
beltul az 1,25-dihidroxi-cholecalciferolhoz, tehat ahhoz a D3vitamin hormon-
hoz hasonlitanak, melynek hatdsat a mellékpajzsmirigy masik hormonja: a
parathormon modulédlja. Ez a hatds val6sziniileg 0sszefliggésben van az as-
vanyi anyagcserére — elsdsorban a kalcium- és foszfat-anyagcserére —kifejtett,
valamint anabolikus hatadsdval. Az abietinsav-antagonista gibberellinsav tavo-
labb esik a D3vitamin hormon struktdratol, de ez is isoprenoid kondenzalt
gylirs vegyllet. A tiroxin, mint metamorfozist akcelerdlé hormon, semmi-
féle analdgiat nem mutat az isoprenoid struktarakkal, figyelemre mélté azon-
ban A-vitamin antagonista hatdsa. A kortizon metamorfézist akcelerdldé ha-
tdsa A-vitamin, illetve litoralon antagonista hatdsadbo6l kovetkezik (lizoszo-
malis stabilizator). Az isoprenoid A-vitamin struktlranaldgidval rendelkez6
metamorfozist gatld6 hormonok tovabbi aldtdmasztasat adjak eml&sdkben is
e Dg-vitamin hormonnal analég A-vitamin hormon, illetve hormonok jelen-
létének. (Magasabb oxidaciés foki, polarosabb karakter( keto- és hidroxi-
csoportokat is tartalmazo retinoilsav?) A legutébbi években végzett vizsga-
latok, melyek kilonbozé retinoid binding proteinek kimutatasara és izolalasara
iranyultak, masrészt az a tény, hogy kilénb6z6 retinoid struktirak képesek
a cellularis receptorokkal interakcioba lépni [126], ugyancsak egyre inkabb
azt a feltételezést tamasztjak ala, hogy az isoprenoid struktirak koézil nem-
csak a szterdnvazas vegyuletek, hanem a karotinoid és retinoid vegyuletek is
rendelkeznek széles kor( hormonalis, illetve bioaktiv tulajdonsadgokkal.

A metamorfozis sordn bemutatott struktiranaldgidk a biokémiai evoli-
ci6 konzervativ voltdnak Gjabb bizonyitékaul szolgalhatnak, ami az evoldcio
mechanizmusédbdl is kovetkezik. A muticiés frekvencia szelekcié szempont-
jdbol torténd effektivitdsa ugyanis a val6szinliségszamitds szerint az ismert
struktardk véltozasa révén lényegesen nagyobb, mint teljesen 0j biokémiai
rendszerek létrehozasdval. Taldn — fentiekb8l kovetkeztethetéen — ennél
figyelemre méltébb az a feltételezés, hogy egymastdl az evollcié sordn &s-
id6kben elvalt térzsek: a rovarok, rakok, szarazfoldi gerincesek és magasabb
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rendl névények genetikus adaptaciojuk soran hasonld feladatokat hasonlo
biokémiai mddon oldanak meg, ami az él6 vilag szoros és mélyen gydkerezd
0sszefliggéseire utal.

Erdekes itt még megjegyezni, hogy az édesvizi halak latébibora A2-vita-
mint tartalmazo6 porphyropsin, vagy A”vitamint tartalmazo rhodopsin és
porphyropsin keverékbd6l all, melyben altalaban az utébbi van talstlyban
[138, 32, 18, 122]. Barua €s mtsa [9] édesvizi halban az anhydrolutein A2-vi-
taminna tortén6é atalakitdsat bizonyitottdk. Az ebihalak retindja ugyancsak
rhodopsin és porphyropsin keverék, &ltalaban az utdbbi iranyaban térténd
ardny-eltolédéssal [140, 29, 98].

Metamorfézis utan egyes Rana-félék latébibora majdnem teljesen rho-
dopsinna alakul [98, 78].

Az Urodelek metamorfézisa sordn nemcsak A-vitamin metabolizmusuk
valtozik, hanem ezalatt alakul ki mellékpajzsmirigyik is, mig a kopoltyUjukat
megtartd kétéltlek esetében (perennibranchiata) nem fejlédik ki mellékpajzs-
mirigy [83, 50, 68] és porphyropsinjik sem valtozik életiik sordn [29, 139, 21].

Ezek az 6sszefliggések arra utalnak, hogy a bioszférikus genetikus adap-
tacio akar a tengervizbél az édesvizek meghdditasa felé, akar a tengervizb6l
a szarazfold felé iranyul, mindenképpen retinoid transzformacioval jar. Ez a
retinoid transzformacid a szarazfdldre l1épés soran hormonalis regulacio ala
kerul, mégpedig a mellékpajzsmirigy kialakulasaval.

V. A litoralon, mint egyidejd adaptaciés hormon és neurotranszrnitter ?
(A szerkezeti képletbdl kiindulé elképzelések.)

A litoralon szerkezeti képletének figyelembe vétele, valamint az a tény,
hogy a hatéanyag az izomhypotoniakat (a periférias eredetlieket is) kedvez6en
befolyasolja és psychoenergetizalo, nootrop, a mnesztikus funkcidkat javito
hatassal is rendelkezik, felveti a litoralon szerepét a neurotranszmisszidban.
Vegyik szemigyre ilyen szempontbdl a neurotranszmittereket jellemzd leg-
fontosabb tulajdonsdgokat:

1. Valamennyi neurotranszrnitter alacsony molekulastlyd (300 alatti)
vizoldhatd anyag. Ez szikséges feltétel ahhoz, hogy gyorsan penetralni tudjon
a praesinaptikus membrénon, véglemezkén, vagy a cerebralis rendszer memb-
ranjain és a receptorokhoz diffazié utjan eljusson.

2. A neurotranszmitterek bioszintézise néhany lépésbdl allhat csak. Ez
szliikséges feltétel ahhoz, hogy megfelel6 ingerilet hatasara ne csak a tarolo
szemcsékbdl szabaduljon fel gyorsan, hanem a hatéanyag utanpdtlasa is igen
gyorsan megtérténhessen.

3. A 2. pontbdl kovetkez8en a neurotranszmitterek bioszintézise a szer-
vezetben, illetve vérkeringésben mindenitt jelenlevd, preforméalt anyagokbodl
kell hogy kiinduljon. Nem tekinthetd véletlennek, hogy a neurotranszmitterek
valamennyien aminosavszer( vegylletek. Itt meg kell jegyezni, hogy a taurint
az utobbi id6ben egyértelmien aminosavnak tekintik és véleményiink szerint
az aminosavpoolban el6forduld kolaminfoszfat, mely a taurin szerkezeti cso-
portba tartozik, ugyancsak aminosavnak tekinthetd. E felfogas szerint tehéat
az acetilkolin is aminosavszer( anyag.

A litoralon kémiai szempontbdél specialis kotési mikropeptidnek (gamma
dipeptid) tekinthet6. Mindkét épit6kdve olyan aminosav, mely egyben neuro-
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transzmitter is [65]. Megjegyzendd, hogy a GABA — mely mint ismeretes,
ugyancsak neurotranszmitter — taurin szarmazéka, vizsgalataink szerint a
litoralonnal azonos hatast anyag.

Arra a kérdésre, hogy a litoralon néhdny biokémiai Iépésen keresztil
képz6dhet-e a szervezetben, egyértelmien igennel felelhetiink. Elvileg tébb
szintézisut is adodhat, legvaldsziniibb azonban, hogy a litoralon a membra-
nokban jelenlevd gamma-glutamyl ciklus Gtjan kdzvetlenil termelédik, vagy
a gamma-glutamyl-cysteinbdl [87] képz6dik, oxidativ dekarboxilezés Gtjan.
Figyelmet érdemel, hogy fenti intermediert el6allito enzim: a gamma-gluta-
myl-cystein-synthetaz is része a gamma-glutamyl ciklusnak, mely az amino-
sav transzportot bonyolitja a vesetubulusokon, choroid plexuson és val6szindi-
leg egyéb membréanokon keresztiil. Eszerint Gjabb értelmezést kap a litoralon
transzepithelialis transzportban kifejtett szerepe is, masrészt talan neurotransz-
misszios hatdsa is. Amennyiben ugyanis a gamma-glutamyl-cystein-synthetaz
enzimet az antimetabolit methionin-S-sulfoximinnel bénitjak, az allatokon
stlyos gorcsok jonnek létre. Ehhez kapcsolodik azon észlelés, hogy ha nyulak-
ban sikerilt litoralon-ellenes immunsavot képezni, azokban stlyos gdércsroha-
mok és bénulasok jelentkeztek, és részben elpusztultak.

Konrad és mtsai [69] olyan betegeket ismertetnek, akik gamma-gluta-
myl-cystein-synthetdz enzim defektusban szenvednek. A betegség tlnetei:
stlyos haemolytikus anaemia (vOrésvérsejt membran permeabilitds zavar) és
kdzponti idegrendszeri zavarok (mentalis retardacio, psychosis, spino-cerebella-
ris degeneracid), valamint transzepithelidlis transzport zavarok (generalizalt
amino-aciduria, elsésorban a neutralis és dibazikus aminosavakat illetéen).

Azt az elképzelést, hogy a litoralon bioszintézise a gamma-glutamyl-
cysteinen keresztul oxidativ dekarboxilezéssel torténik, alatdimasztja még az
a megfigyelés is, hogy a litoralontermelésért felelgssé tehet6 mellékpajzsmirigy
acidofil sejtek nagy mennyiségl oxidativ enzimet termelnek [135].

Nem lehet kizarni természetesen annak lehet6ségét sem, hogy a szerve-
zetben Ggyszolvan mindenitt jelenlev6 és cysteinb6l képz6d6 taurin, az ugyan-
csak mindenutt jelenlevd glutaminsavval esetleg kdzvetlenil is kapcsolédhat
litoralonnda. Ezt a feltevést er6siti, hogy GGTP (gamma-glutamyl-transzpepti-
daz) jelenlétében sikeriult gamma-glutamyl-peptideket taurinnal transzpepti-
dalni, ehhez azonban joval nagyobb koncentracidk voltak sziikségesek, mint
ami természetes koriilmények kdzott el6fordulhat. Tekintve, hogy a litoralont
a GGTP mar kis koncentraciéban bontani tudja, valészin(, hogy ez az enzim
a litoralon hatdsanak megsemmisitésében jatszik inkabb szerepet. Masik oldal-
rol ez utébbi szintézisat mellett szl — mint lattuk — az a megfigyelés, hogy
taurin adagolads hatdsdra normalizalédik a kézponti idegrendszerben és a plaz-
maéaban a glutaminsavszint, valamint, hogy hormondlis hatdsra véltozik a
szervezet taurinigénye [5, 54].

N&i nemi hormonok hatdsara csokken a vizelettel torténd taurinkiva-
lasztas, glukokortikoidok hatasdra pedig névekszik [63].

A taurin oralis adagolasa csokkenti az adrenalin kibocsatast a mellék-
vese-vel6bdl [73].

Stressz hatdséra kétszeresére ndvekszik a taurin vizelettel torténd kiva-
lasztasa és ugyancsak novekszik a 17-ketoszteroid vizelettel torténd kivalasz-
tasa is [63].

A vazolt elképzelés — mely szerint alitoralon neurotranszmitter anyag is
és hormon is — annal val6szin(ibb, mert hasonld megoldast az evolici6 mas
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esetekben is alkalmazott. A legismertebb ilyen megoldas a noradrenalin és
adrenalin példdjan mutathaté be. Mindkét anyag neurotranszmitter, melyek-
nek termelése a szimpatikus ganglionokban éppen Ggy folyik, mint a mellék-
vesevel8ben, a tirozin aminosavbél kiindulva, oxidativ és dekarboxilezd
enzimek segitségével [117].

Masik, és a legutobbi kutatasokra épil6é példa a tobozmirigy hormonja-
nak, a melatoninnak példaja. Kostow [71] vizsgéalati eredményei szerint pat-
kdny hypothalamusban mind a melatonin, mind annak bioszintézisében részt-
vevl neurotranszmitter hatasu kézbensé indolszarmazékok: a szerotonin, N-ace-
tilszerotonin és 5-metoxitriptamin kimutathatdk. Ezek koncentracidja pinealek-
tomizéalas utadn egy honappal sem csokken. A tobozmirigy az alsérenddl vizi
gerincesekben is megtalalhatd és fejlédéstanilag a mesencephalonbdl széar-
mazik.

A litoralon extraglandularis bioszintézisének lehet6sége mellett szl az
a kisérleti megfigyelés is, hogy parathyroidectomia — abban az esetben, ha
kalcium-bevitellel a szérumkalcium-szintet fizioldgids értéken tartjuk — a ki-
sérleti &llatokon (patkany, kutya), legalabbis révidebb megfigyelési id6 alatt,
nem mutat markdns hidnytineteket, hasonléan a mellékvesevel8, vagy toboz-
mirigy kiirtdsahoz.

A mellékpajzsmirigy és kdzponti idegrendszer k6zotti kapcsolatot érde-
kes szempontbdl vilagitja meg Schaaf és mtsa [121] megfigyelése. Eszerint
hypoparathyroidismusban szenved6 betegek fokozottan érzékenyek a fentiazin
trankvillansokra és azok mar terapias ddézisban is sulyos extrapyramidalis
mérgezési tineteket okoznak az ilyen betegeknél (izomgdérzcsok, torticollis,
trismus, opisthotonus, gégegorcs és respiratory distress syndroma, a csékkent
mucinszekrécié miatt). Ez a hatds normokalcaemias esetekben is létrejon és a
tinetek kalciumglukonéat és magnéziumszulfat infazidval sem fliggeszthetdk
fel, tehat flggetlenek a szérum-kalcium homeostasis zavaratdl. Szerz6 a tlne-
tek magyarazatanal megemliti, hogy parkinsonismus esetében a corpus stria-
tum dopamin koncentracidja jelentésen csokken, tehat a hypoparathyroidis-
mus esetében is hasonlo jelenségr6l lehet sz, amit a fentiazinok adasa tovabb
fokoz. A fentiazin szarmazékokrél egyébként ismert, hogy mind a kézponti
idegrendszerben, mind a vegetativ idegrendszer végkésziulékein dopamin-,
illetve noradrenalin-specifikus receptorokon kétédnek, és igy gatolni tudjak
ennek az élettani ingeranyagnak a kot6dését.

Fentiek alapjan feltételezhet6, hogy adott esetben a hypoparathyroidis-
musnak a parathormon-hianytdl fliggetlen és a litoralon-hiannyal 6sszefliggd
tineteir6l van sz6. A litoralonnak, mint neurotranszmitter anyagnak a hianya
okozhatja az extrapyramydium inhibitoros (illetve sz(ré funkcidt betdltd)
szinapszisainak olyan irdny( zavarat, mely érzékenyebbé teszi azokat a dopa-
min-hianyra. Figyelembe kell itt még venni, hogy az agyszovetekben a kate-
kolaminok hataskifejtése a Na—K ATP-4z aktivitdsanak fokozadsdhoz ko-
tott, hasonléan az 5-hidroxitriptamin hatasdhoz, mely hyperpolarizicids al-
lapotban oubainnal felfliggeszthet§ [109]. A tinetek létrejottében tehat a
litoralon transzepithelidlis transzportra kifejtett hatdsanak kiesése is szerepet
jatszhat.

Annak feltételezése tehat, hogy a litoralon és fentiazin szarmazékok élet-
tani hatdsa legaldbbis bizonyos teriileteken antagonisztikus, megalapozottnak
latszik. Ezt a feltételezést tovabb erdsitik a fentiazinok mellékhatasai, melyek
az alébbiak:
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latasélesség csokkenés,
hemeralopia,

retinitis pigmentosa,
szajszarazsag,

nasalis congestio,

respiratory distress syndroma,
izomtonus csékkenés, gyengeség,
galactorrhoea,

anxiolitikus synergista hatas,
hypokalaemia,

fotosensitivitds [108].

A felsorolt tiinetek részben A-vitamin metabolizmus zavarra (latas-za-
varok, exokrin mirigy hypofunkcidk, transzepithelidlis transzport zavarok),
részben pedig az ezzel ekvivalens litoralon antagonista hatdsra utalnak. A lito-
ralon kedvez6en befolydsolja az izomhypotoniat, galactorrhoeat, psychoener-
getizalo és radioprotektiv hatdssal rendelkezik, és adasa szorongasos tline-
tekben ellenjavallt.

Elmondottakbdl azt a kdvetkeztetést vonhatjuk le, hogy mind a nor-
adrenalin és adrenalin, mind a melatonin, mind pedig a litoralon az evoluci6
soran el6szor kizardlag neurotranszmitter anyagok voltak, majd termelésiket
endokrin mirigyek is atvették. Ezt a fillogenezis soran fokozatosan fejl6dd
él6 rendszerek adaptacios igényei tették sziikségessé. igy a vészreakciok az
él6lények védekezd, illetve menekiil6 készségét fokoztak (adrenalin, noradre-
nalin), az utédokrél tortén6 megfelel6 gondoskodas, a parzas id6szakat kellett
hogy a nappalok, azaz a megvilagitds hosszahoz kdésse (melatonin). A Devon
korszakban kialakul6 gerinces szarazféldi élet ugyancsak 0j adaptéacios igé-
nyeket tamasztott: a szarazfoldi életfeltételekhez valé alkalmazkodas igen
széles korld kovetelményeit (litoralon). Ez a fejl6dés egyben aneurotranszmitte-
rek jelentds hatdsbdviiléséhez vezetett és Uj receptorok kialakuldsat koéve-
telte meg.

A litoralon neurotranszmisszids hatdsat tdmasztjdk ald azok a vizsgala-
tok is, melyek szarvasmarha és hal izomszovetébdl — bar a mellékpajzsmirigy
szOvetéhez képest két nagysadgrenddel kisebb koncentracioban — litoralon
jelenlétét mutattak Kki.

VI. Osszefoglalas

A mellékpajzsmirigy a filogenezis soran a szarazféldi gerincesek kialaku-
lasaval egyid6ben jelent meg és az Anuraknal a metamorfézis idészakdban ala-
kul ki. Feltételezem, hogy a mellékpajzsmirigy megjelenésének és a szaraz-
foldi gerincesek evollcié soran tortént kialakuldsanak szoros egybeesése nem
véletlenszerl, hanem szukségszerld. A mellékpajzsmirigynek kitlintetett sze-
repe van a gerincesek szarazfoldi életfeltételeinek biztositdsdban, az aerobio-
szférikus genetikus adaptacios rendszer (AGAR) funkcidinak szabalyozasaban.
E funkciok szabalyozasabol az ismert mellékpajzsmirigy-hormon: a parathor-
mon csak egy részt teljesit, D-vitaminszer( bataskifejtéssel. A tébbi funkcidt
a mellékpajzsmirigy egy masik bioaktiv anyaga: a litoralon teljesiti, elsésor-
ban A-vitaminszerl, az A-vitamin metabolizmust befolyasolo hataskifejtéssel.
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Az 1970-ben elkezdett és az6ta negyven hazai kutatéhely intenziv bevo-
nasaval folyo vizsgalatok e munkahipotézist szamos ponton igazoltak, nem-
csak parathormon-mentes mellékpajzsmirigy extraktumokkal, hanem az
azdta izolalt és szintetikusan el6allott hatéanyaggal, a gamma-L-glutamyl-
taurinnal (litoralon) végzett kisérletek soran is.

A litoralon, mint az A-vitaminnal analég hatasu, altalanos cellularis és
szubcellularis biomembréan permeabilitast befolyasolé anyag, fontos szerepet
tolt be, els6sorban a lizoszomdalis membranpermeabilitdst fokozé hatdsan ke-
resztil, az immunhomeostasis szabalyozadsaban, és immunanergids allapotok
restitudlasdban. A transzepithelidlis transzportban kiemelkedik nyomelemhaz-
tartast befolyasol6 hatasa. Jellemz6 mesenchyma aktivalo, kortizon-antagonista
hatdsa, melyet az A-vitaminhoz hasonl6an transzkripcios szinten fejt ki.

Feltételezziik, hogy a mellékpajzsmirigy altal modulalt két isoprenoid
struktdranak: az A-vitaminnak, valamint D3-vitaminnak és metabolitjainak,
illetve analdgjainak fontos és altalanos szerepik van az egész foldi élet meta-
morfotikus jelenségeinek iranyitasaban. A litoralon, A-vitamin és analdgjai
lényegében retardald, a parathormon, D3vitamin és analdgjai pedig lényegé-
ben akceleralé hatast fejtenek ki a rovarok, rakok, kétéltliek és egyes nové-
nyek metamorfotikus folyamataira, azzal a megszoritassal, hogy a mellék-
pajzsmirigy hatadsa csak a kétéltliek metamorfézisdnak befolyasoldsa soréan
érvényesil, az A-, illetve D3vitamin hatasanak modulaldsan keresztil. A reti-
noidok hidnyanak, illetve nagy feleslegének teratogén hatasai is azok nélki-
l6zhetetlen szerepére utalnak a szarazféldi gerincesek ontogenesisében.

Az édesvizi bioszférikus adaptacidban is szerepe van a retinoid struktira
valtozdsdnak. (Az A2:Axvitamin arény eltolédasa.) Nagy valdszinlséggel
feltételezhetd tehat, hogy az isoprenoid és azon belill a retinoid struktirdk a
foldi élet genetikus bioszférikus adaptéacidjdban altaldnos és kitintetett szere-
pet jatszanak, az érzékszervekben betdltott, és kiilléndsen a latasban jél ismert
cisz-transz atizomerizalédason alapulé sensoneuralis funkciéjukon tdlmenden.

Az ismertetett elképzelés szerint a litoralon a gerinces szarazfoldi élet
kialakuldsa el6tt mint neurotranszmitter anyag mar létezett, és a szarazfoldi
életfeltételekhez vald adaptacié soran valt hormonna is. Szerepe ilyen szem-
pontb6l a katekolaminokhal és melatoninnal analdg.

Az ismertetett munkahipotézis, mely kdzvetlenul a litoralon hatéanyag
és annak farmakol6giai, biokémiai és klinikai hatasfelismeréséhez vezetett,
a fokozatosan kibontakoz6 kisérleti tények alapjan tovabb fejlesztve azt lat-
szik alatdmasztani, hogy a filogenetikai és ontogenetikai alapra épitett elméle-
tek nemcsak Uj élettani és biokémiai Osszefliggések felismerését segithetik,
hanem 6szténz6i lehetnek gyakorlati terdpids kérdések megolddsdnak is.
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THEORETICAL BACKGROUND OF THE RECOGNITION OF A NEW BIOACTIVE
SUBSTANCE, LITORALON, ISOLATED FROM THE PARATHYROID. FURTHER
THEORETICAL CONSIDERATIONS

L. Feuer

CHINOIN Chemical and Pharmaceutical Works Ltd., Budapest, Hungary

In the course of phylogenesis the parathyroid glands appeared simultaneously with the
emergence of land vertebrates and develop during the metamorphosis of anurae. According
to our working hypothesis it is not a mere coincidence but a necessity created by terrestrial
vertebrate life. The parathyroids play an essential role in the adaptation of land vertebrates
to terrestrial conditions by controlling the functions of the aerobiospheric genetic adaptation
system (AGAS).

The known hormone of the parathyroid gland, parathormone, exerting a vitamin D-like
effect is only partly responsible for the regulation of these functions. The other functions re-
lated to genetical adaptation are controlled by another — hitherto unknown — substance of
tff];) parathyroids: litoralon, exerting vitamin A-like, and vitamin A metabolism influencing
effects.

The functions of the AGAS which, according to our working hypothesis are influenced
by parathyroids are as follows:

1. A supportive and protective skeletal system adapted to the excessively reduced
buoyancy and resistance of the medium in the changed biosphere.

2. Weight-bearing spheroid joints, supportive bands, tendon sheaths, in association
with increased muscular tonicity, and greater complexity of motor coordination adapted to
land conditions.

3. Airways and lungs.

4. The integument and its appendages, serving as protection from desiccation and from
higher exposure to radiation and ectodermal injuries, consequently also to microbial infections,
inherent in terrestrial life.

5. Adaptation to the increased diurnal and seasonal variations of temperature and to
other meteorological changes.

6. Capacity to adapt to increased stress effects, and on the other hand protection against
the adverse peripheric effects of excessive serum corticoid levels produced by stress.

7. Enhanced immune surveillance. The greater complexity of the somatic structure of
terrestrial vertebrates implies a higher rate of spontaneous mutations. At the same time, the
ability to recognize the “self” and “non-self” structures aimed at the preservation of the genetic
stability of the species, also increases. The mucous membranes performing secretory function
in contact with the external world require greater protection from infection.

8. Sense organs adapted to the aerobiosphere.

9. lon regulation accomodated to the changed biosphere. (Replacement of ion transfer
through the ionocytes of the gills exclusively by the transepitheliai transport of the kidney and
small intestine.) The new respiratory mechanism provides for a greater stability of the acid-
base equilibrium.

Examinations started in 1970, and conducted since in cooperation with forty research
institutes of this country, have confirmed in many respects our working hypothesis, indepen-
dent whether they were performed with the natural parathormone-free extract or synthetic
litoralon (gamma-L-glutamyl taurine).

Litoralon as a substance with vitamin A-like effect influencing cellular and subcellular
membrane permeability, plays an important part in the control of immuno homeostasis and
the restitution of immuno anergic states primarily by enhancing the permeability of lysosomal
membranes. In transepitheliai transport it has an outstanding effect on trace element (Si, Zn,
Cu, Mn, F) turnover. It exerts its characteristic mesenchyme activating, and cortisone anta-
gonistic effects — similarly to vitamin A — at the transcription level.

Presumably the two isoprenoid structures modulated by the parathyroid, namely vita-
min A and vitamin D3 as well as their metabolites and analogues play a vital role in the con-
trol of metamorphosis in terrestrial life. Litoralon, vitamin A and its analogues exert essentially
a retarding effect, parathormone, vitamin D3 and its analogues an essentially accelerating
effect on the metamorphosis of insects, Crustacea, amphibians and some plants, with the re-
striction that the effect of the parathyroid asserts itself only in Amphibia in the modulation
of the activities of vitamins A and D3 respectively. The fact that the deficiency or great excess
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of retinoids becomes manifested in foetal malformation also indicate their indispensability in
the ontogenesis of terrestrial vertebrates.

Changes in retinoid structure are also involved in biospheric adaptation to freshwater
life (shift in the proportion of vitamin A, to A,)). It can therefore be assumed that the isopre-
noids, and within them the retinoid structures play an essential role in genetical biospheric
adaptation, beyond their sensoneural functions based on the well-known cis-trans isomerization
(sensory organs).

According to our concept, litoralon had already existed as a neurotransmitter substance
prior to the evolution of terrestrial life, and has assumed hormonal functions during adaptation
to land conditions. From this aspect its role is analogous to that of the catecholamines and
melatonine.

Of its clinical therapeutic effects, primarily its favourable influence on exocrine gland
dysfunctions, on the increased liability of the skin and mucous membranes to infection, on
certain autoimmune diseases and ankylosing spondylosis should be mentioned. Its favourable
effect on muscular tone and mnestic functions, as well as it psychoenergizing action may partly
be related to its neurotransmitter activity.

The described working hypothesis leading directly to the disclosure of the active sub-
stance named litoralon and of its pharmacological, biochemical and clinical effects has not
only helped us to recognize new physiological and biochemical correlations, but implies the
possibility of the practical solution of some therapeutic problems.
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A SZOMATOSZENZOROS KERGI MEZOK HATASA
AZ AFFERENS INGERULET ATTEVODESERE
A THALAMUSON KERESZTUL

LANG ESZTER

Semmelweis Orvostudomanyi Egyetem 1. sz. Anatomiai-, Szovet- és Fejlédéstani Intézet,
Budapest

Beérkezett: 1976. janius 18-an

Kulcsszavak: Szomatoszenzoros kéreg, kortikofugalis hatas, afferens ingertlet, thalamus.
Bevezetés

A receptorokbol kiindulé afferens szomatikus ingertlet egy sor ,,kapcsolé
allomason” halad keresztiil, mig az agykéreghez eljut. E relé-dllomasok nem
egyszerlien az atkapcsolast, hanem az informaci6 részleges feldolgozasat is
szolgaljak. Az ingeriletattevédési folyamatot bels6 és kiils6 — mas struktud-
rakbol szarmazé — hatasok befolyasoljak.

A szomatoszenzoros rendszer utols6 kéreg alatti kapcsoldallomésa a
n. ventralis postero-lateralis thalami (YPL). Neuronjain szdmos, szomatoszenzo-
ros kéreghdl ered6 idegrost végz6dik [7, 14, 17, 18, 22, 29], amelyek a kortiko-
fugdalis hatdsok strukturalis alapjat képezik. Az irodalmi adatok zéme az I-es
szomatoszenzoros agykérgi mezd (Sj) thalamusra kifejtett hatasara vonatko-
zik [1, 4, 12, 23, 31], igen kevés az olyan munka, amely a Il-es szomatoszenzo-
ros kérgi mezd (Sji) YPL-re kifejtett hatdséat is megvilagitand [6]. Ugyanakkor
klinikai megfigyelések, magatartaskutatasi [10, 24] és mikroelektrofiziologiai
[27] kisérletek, valamint morfoldgiai vizsgalatok [9] jelent6s kildénbségeket
tartak fol az Sj és az Sn kérgi mezék kozott. Volt tehat okunk feltételezni,
hogy az S[ és az Sn kérgi mez6k az afferens ingerilet thalamuson keresztil
torténd atkapcsolddasat is kilonbdzéképpen befolyasoljak.

Vizsgalatainkban a kdvetkez6 kérdéseket kivantuk tisztazni:

1. Miképp hat az Sj és az Sn mez6 a VPL meghatarozott relé-sejt popu-
hatasaik k6zott, s ha igen, miben nyilvanul meg?

2. Hogyan befolyasolja az Si, illetve az Sn mezd a VPL adott relé-
sejt populéacidjdban az afferens ingertlet attev6dését kovetd utdjelensé-
geket?

Folmerilt a kérdés, hogy a kérgi hatdsokat az afferens transzmisszid
milyen indikdtordn kivénjuk lemérni. A szomatikus ingerllet thalamuson
keresztuli 4ttev6désének indik&toraként olyan biopotencialt kivantunk valasz-
tani, amely megfelel az alabbi kritériumoknak:

1. A VPL adott relé-sejt populacidjanak afferens inger altal kivaltott
egylttes kistlését tikrozze.

2. Egyszerd, egyértelmien magyarazhaté hullamforma legyen.

3. Lehet6leg ne befolyasoljak az ingeriilet utjaban levé maéas relé-allo-
méasokban (hatsé-koéteg magvak) lejatsz6dé folyamatok.
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Ezeknek a kritériumoknak leginkabb a lemniscus medialis (LM) inger-
lésével kivaltott thalamo-corticalis (TG) rostkdtegb6l elvezetett valaszreakcio
felel meg. Rostkdtegbdl regisztralt fieldpotencidl amplitidéja monoton figg-
vénye az aktiv rostok szdmanak [16], vagyis ez esetben, a reakcioban részt-
vevd relé-sejtek mennyiségének. igy a TC rostkotegh6l elvezetett valaszreak-
cio amplitddojanak novekedésébdl vagy cs6kkenésébdl a LM ingerlésére Ki-
sulé relé-sejtek szamanak viszonylagos valtozésara kdvetkeztethetlink.

A LM egyszeri ingerlésével kivaltott TC valasz alapjan azonban nem ko&-
vetkeztethetink azokra a folyamatokra, amelyek a VPL relé-sejtjeiben az
afferens ingerilet attevédését kovetéen jatszodnak le. A kérgi mezbk ez ut6-
jelenségekben jatszott szerepének vizsgélatdhoz indikéatorként a fenti vélasz-
reakcié visszatérési ciklusat (recovery cycle) hasznéaltuk.

A kortikofugalis hatdsokat vizsgalhatjuk a kérgi mez6k aktivalasa vagy
éppen inaktivaldsa révén. Mindkét mddszert alkalmaztuk. Miutdn azonban
kisérleti allatainkat nembutallal narlcotizaltuk, az pedig csokkenti a kérgi
mez6k szabalyoz6 hatdsat [8], a kéreg aktivaciojatol tobbet vartunk, mint az
amugy is legyengitett kérgi aktivitas tovabbi csokkentésétél. A kéreg elektro-
mos ingerlésekor a YPL relé-sejtjei antidrom uton is ingeriletbe jonnek, ezért
ett6l a modszertdl eltekintettink. A szomatoszenzoros kérgi mez6k fokozott
ingertleti allapotat penicillin helyi alkalmazéasaval, lokalis epilepszids goc
létrehozésaval értik el.

Anyag és maddszer
Narkozis, preparalas

Kisérleteinket 39 db 2,5—4 kg-os him ésnd@stény macskan végeztik. A ki-
sérleti allatoknal bevezetd nembutai narko6zist alkalmaztunk (40 mg/kg i. p.).
Ezutan vénat és artériat preparaltunk tovabbi intravénas készitmények be-
vezetése és vérnyomasmérés celjabol. Kanilt vezettink a tracheaba és mester-
seges lélegeztetést alkalmaztunk, miutan az allatokat Flaxedillel immobilizal-
tuk. A kisérlet folyaman Di Adresont adagoltunk sokk elkerulése céljadbél. A
vérnyomast folyamatosan ellenGriztik, az &llat h6mérsékletét megkdzelitéen
alland6 értéken tartottuk (rectalis hédmérséklet 37 °C korul).

Az Aallat fejét sztereotaxids készllékben rogzitettik. A koponyacsontot
a baloldali Sj és Sn kérgi mez6k felett eltavolitottuk és meleg fizioldgias s6-
oldattal a felszint nedvesen és megfelel6 hdmérsékleten tartottuk. A sebszéle-
ket novocainnal infiltraltuk.

Ingerlés, elvezetés

Az ingerl6 koncentrikus fémelektrodat (pdlusok kozotti tavolsag:
1—1,5 mm) sztereotaxids muszer segitségével a LM-ba vezettik a Jasper 6és
AJMONE-MARSAN-féle atlasz [13] koordinatai szerint (F: 5,0; L: 4,5—5,0; Y:
—2,0), a hasonlé regisztralé elektrodat pedig az Sj mez6 mellsévégtag reprezen-
tacios terilete felé futé thalamo-corticalis rostokba (TCSj) helyeztik el (F: 16;
L: 8,0). Az LM-ba sztereotaxias uton bevezetett elektrdda helyét mellsévégtag
ingerlésével kivaltott tipikus LM reakcio alapjan ellen6riztik és korrigaltuk.
Az elvezet6 elektroda végleges helyét a thalamo-corticalis rostok azon pont-
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1. abra. A Kkisérleti elrendezés vazlata
Fig. Z' Sketch of the experimental set-up

jaban allapitottuk meg, ahonnan LM ingerlésére maximalis amplitadéja tipi-
kus véalaszt vezettink el. Az EEG-t monopoléarisan 0,3 mm atmérdjl ezust
gombelektrédakkal regisztraltuk (1. abra).

A LM ingerlését DISA multistimmel, illetve ESZU bioldgiai elektrosti-
mulétorral végeztik (ingerparaméterek: 0,3 Hz; 100 mikrosec; 10 V négyszdg-
impulzusok). A LM ingerparokkal torténé ingerlésénél (a véalaszreakcid vissza-
térési ciklusdnak meghatarozasara) a kondicionald- és teszt-inger kozotti inter-
vallumot 3 ms-tol 500 ms-ig 26 lépésben valtoztattuk (3—10 ms-ig 1 ms-ként,
10—100 ms-ig 10 ms-ként, 100— 200 ms-ig 20 ms-ként, 200—300 ms-ig 50 ms-
ként, 300—500 ms-ig 100 ms-ként).

A potencialok amplitadojat oszcilloszkép ernydérél mértik, ugyanakkor
FM magnetofonnal is rogzitettik. Az adatfeldolgozast FACOM-R tipusi sza-
mitdgépen végeztik.

A kéreg aktivaldsa (epilepszids goc létrehozasa)

Az S], illetve az Sn kérgi mezG6kre penicillines oldatba martott (100 000
NE/mI fiz. s6) szlir6papir darabkakat helyeztiink, amelyeket néhany percig
hagytunk a pian. Az EEG-t folyamatosan ellen6riztiik helyileg és az agykéreg
kulénb6z6 pontjain, contralateralisan is.

A kéreg inaktivaldsa (koagulacio)

A szomatoszenzoros kérgi zondk termokoagulaciojat kettés céllal vé-
geztik.

1. El6szor is biztositani kivantuk annak a lehet6ségét, hogy az Sj, illetve
az Sjj mez6k hatdsat egymastol izolaltan tudjuk vizsgalni. E célbél a szomato-
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szenzoros mez6k valamelyikén penicillin kistléseket indukaltunk, és ekdzben
a masik mez6t koagulaltuk, részben, hogy megakadalyozzuk a spike-ok kéz-
vetlen ratérjedését erre a mezdre is, részben, hogy megszakitsuk a két kérgi
mez6 kézotti kapcsolatot. Hasonld célt szolgaltak az olyan kisérletek is, amikor
az S! -j- Sn mez6re szimultan penicillint helyeztiink, és miutan mindkét mezé
felszinérél gorcspotencialokat vezettiink el, az egyik mez6t koagulaltuk. gy
lehet6ségink nyilt a két mez6 egylttes és kilon-kulon kifejtett hatdsanak az
0sszehasonlitisara.

2. A koaguldcié maésik célja az volt, hogy a penicillinnel aktivalt
mez6 hatdsat hirtelen megszintessik, s ily médon kontrollalhassuk, hogy a
thalamikus attev6désben bedllott valtozasokért valéban az adott kéregteri-
let volt-e a felel6s. A koagulaciot kis géombvégz6dési elektromos termokau-
terrel végeztik, amely lehet6vé tette a vérzésmentes, kis, jol kérulhatarolt
l1ézidkat is.

Adatfeldolgozas

A LM ingerlésével kivaltott TC rostkdteghd6l elvezetett valaszreakcio
visszatérési ciklusanak (recovery cycle) meghatarozasara a kondicionald- és
teszt-ingerek kozotti intervallumot 26 I|épésben valtoztattuk. Valamennyi
intervallumnal 20 tesztvalasz (x(), illetve kondicionalé valasz (rk) értékét mér-
tik. Ebb&l sz&mitottuk intervallumonként a tesztvdlaszok atlagét (x), stan-
dard deviacidjat (S), variacios koefficiensét (CV), valamint a kondicionalé
valaszok atlagértékét (xk), standard deviacidjat (Sk) és variacios koefficiensét
(CV/,). Valamennyi intervallumndal a tesztvalaszokbo6l szamitott értékeket a
megfelel6 kontroll értékekhez viszonyitottuk, s igy kaptuk a relativ atlagérté-

két xrti = ; a relativ standard deviaciét Sre] = —S ; és a relativ varia-
| J oV x k
cios koefficienset CVrel =
Cv*

E méréseket, illetve szamitadsokat elvégeztik:

1. a kisérlet kezdetén a penicillin alkalmazasa el6tt;

2. miutan penicillin alkalmazéasaval gorcspotencidlokat valtottunk Ki
mindkét szomatoszenzoros kérgi mezdben;

3. miutan mindkét mezd penicillines aktivacidjat kovetéen az egyik
szomatoszenzoros mez6t (Sj-t vagy Sn-t) koagulaltuk;

4. a penicillinnel aktivalt Sr-j- Sn mez6k egylttes eltdvolitdsa utén.

A kisérlet egyes fazisait paronként 6sszehasonlitottuk. Az 6sszehason-
litott fazisok megfelel6 intervallumaihoz tartozo relativ atlagértékek (xrel)
kilénbségeinek szignifikancidjat t-probaval P = 5%, illetve P = 1% szinten
szamitottuk.

Ezenkiviil 6sszehasonlitottuk a kisérlet fenti fazisaiban (1, 2, 3, 4) mért
kondicionalé valaszok atlagértékeit.
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Eredmények

A szomatoszenzoros kérgi mez6k hatadsa az afférens ingerilet
VPL-n keresztul torténé attevédésére

A LM ingerlésével az S[ mez6hoz futé thalamo-cortiealis rostokbo6l
(TCS,) 1,5 ms latenciaju, 400—600 mikroY amplitddéja roévid (1—1,5 msec
tartam() vélaszreakcié vezethetd el (2. &bra).

2. dbra. A lemniscus medialis ingerlésével kivaltott, S[ mez6hoz futé thalamo-corticalis rost-
kotegbdl regisztralt valaszreakcié (szuperponalt gorbe)

Fig. 2. Response to stimulation of the medial lemniscus, running to area Sj, recorded from the
thalamo-cortical fibres (superimposed curves)

Miutadn penicillin helyi alkalmazasaval egyidejlileg mindkét szomato-
szenzoros kérgi mez6ben godrcspotencidlokat valtottunk ki (EEG-ben 500
mikrosec-ként ritmikusan megjelen6 1 mV-t elér§ penicillin spike-ok) a LM
ingerlésével kivaltott TCSi valasz amplitiddja lecsokkent, s a kiindulési érték-
nek minddssze 30—35%-t tette ki (3. &bra).

E hatds kivaltasat kévet6en a kisérleti allatok elsé csoportjanal az Sj
kérgi mez6t, méasodik csoportjanal pedig az Sn mez6t koagulaltuk. Az S(mez6
izolalt koagulaciojat kévetéen a TCS! valasz amplitidéja a kiindulasi érték
70—75%-ra n6tt, mig az Sn mez6 izolalt koagulacidja nem befolyasolta szigni-
fikdansan a TCS! valasz csdkkent amplituddjat.

E hatasok regisztralasat kovet6en a kisérleti allatok els6 csoportjanal
a koagulaciot kiterjesztettik az Sn mez6re, a masodik csoportnal pedig az Si
mezére. Az Sr-j- Sn mez6k ily modon tértént egyuttes koagulaci6janak hatdsa
a TCSi valasz amplituddjara megegyezett az Si mez6 izolalt koagulaci6janak
hatdséaval.

Néhany kisérleti allatnal penicillin helyi alkalmazasa el6tt koagulaltuk
az S]' mez6t, majd penicillint helyeztiink az Sj mez6re. Az Si mez6ben ritmikusan
(kb. 2 Hz) jelentkez8 go6rcspotencidlokkal egyidejlileg a TCSi valasz amplitu-
d6ja a kiindulasi érték 30—35%-ra csOkkent.
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3. abra. A lemniscus medialis ingerlésével kivaltott, thalamo-corticalis rostkdtegbdl regisztralt
véalaszreakciok viszonylagos értékei: A — penicillin alkalmazasa el6tt; B — az Si + S[j kérgi
mez6k penicillinnel valo aktivalasa utan; C— a két mezg penicillines aktivacidjat kovetéen az Si
mezd koagulalasa utan; D — a penicillinnel aktivalt Si 4- S\i mez6k egyuttes eltavolitasa utan

Fig. 3. Relative values of responses to stimulation of the medial lemniscus, recorded from the

thalamo-cortical fibres: A — Before application of penicillin; B — After activation of the

cortical areas Si and Sn by penicillin; C— After coagulation of area Si following previous

activation of both areas by penicillin; D — After removal of both areas, Si and Sn, following
previous activation by penicillin

3 esetben a kisérlet elején eltdvolitottuk mindkét szomatoszenzoros kérgi
mez&t, s a penicillint a fehéralloméanyra helyeztiik. Ezekben az esetekben a
TCSi valasz semmiféle valtozasa nem volt tapasztalhaté.

Valamennyi esetben tehdt az LM ingerlésével kivaltott TCSi valasz
amplitddojanak nagymérvi csdokkenéséért az Si mez6ben létrehozott epilep-
szias goc volt felel6s.

A szomatoszenzoros kérgi mezok hatasa az afferens ingerilet thalamikus
attevodését kovetd utdfolyamatokra

A LM ingerlésével kivaltott TCSi valaszoknak a kisérletek kiilénb6z6
stddiumaiban felvett visszatérési ciklus-gorbéi (4. abra A—D-ig) jelent6s kii-
Ionbségeket mutatnak.

1. A Kkisérlet kezdeti szakaszaban a kérgi mezdék aktivaciéjat megel6-
z6en felvett gorbe (kontroll gérbe) nembutai narkézisra jellemz6 (4. dbra A).
A tesztvalasz értéke a késleltetés ndvekedtével 25—30 msec-ig csokken, itt mi-
nimumot ér el (a kondicionald valasz értékének 20%-at teszi ki minddssze).
Ezt kdvet6en a tesztvalasz értéke Ujra emelkedik s az ingerimpulzusok ké-
z6tti 500 ms-os intervallumnél eléri a kondicionald vélasz értékének 80%-at.
A gorbe kezdeti szakasza (3—10 msec-ig) jol kdzelithet6 exponencialis fligg-
vénnyel (y = 87,2 «0,8956x, r = 0,999). A gorbe e kezdeti szakaszat kiilén
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abrazoltuk logaritmikus-linearis léptékben s az dbraba berajzoltuk a kozelitd
egyenest is (4. dbra E).

Emlitésre mélto, bogy az egyes kisérletekre jellemz6 gorbéken 2 lokalis
maximum észlelhet6 104724 és 226730 msec-nal (5. dbra ,,a” gdrbe). A teszt-
valasz értékeinek ezek az ingadozasai az dsszesitett gorbén nem észlelhet6k,
mivel azok egyes kisérletekben id6ben egymastol kissé eltoltan jelentkeznek.



2. Miutédn penicillin lielyi alkalmazésival az Si + Sn kérgi mez8kben
gorecspotencidlokat hoztunk létre (kb. 2 Hz frekvenciaval jelentkez6 1 mV-t
elérd penicillin kistilések) a LM ingerlésével kivaltott TCSj valasz visszatérési
ciklusa a 4B 4brén lathaté mddon alakult. A tesztvélasznak a kisérlet 1. sta-
diuméban tapasztalt 30 msec-os intervallumnéal bekdvetkezd nagyfokl( gatlasa
itt nem mutatkozik. A gorbe kezdeti szakasza (3— 10 msec) ebben az esethen

5. abra. A medialis lemniscus ingerlésével kivaltott, thalamo-corticalis rostkdtegbdl regisztralt
valasz visszatérési ciklus-gorbéi (egyedi gorbék): a — penicillin alkalmazasa elétt; b —a pe-
nicillinnel aktivalt S| + Sn mez6k egylttes eltavolitdsa utan
Fig 5. Recovery Cycle of tbe response to stimulation of the medial lemniscus recorded from the
thalamo-cortical fibres (individual curves): a — Before application of penicillin; b — After
removal of both areas, S| and Sn, following previous activation by penicillin

is jol kozelithetd exponencialis figgvénnyel (y = 114,7 «0,9565x, r — 0,98102)
(4. abra F). Az egyedi gOorbéken sem észlelhet6 a kisérlet 1. stddiumara jellemzd
két lokalis maximum.

4. dbra. A—D-ig: A lemniscus medialis ingerlésével kivaltott, thalamo-corticalis rostkétegbdl
regisztralt valasz visszatérési ciklus (recovery cycle) diagramjai: abszcissza: kondicionalo- és
teszt-ingerek kozotti intervallum (msec-ban); ordinata: tesztvalasz értéke a kondicional6 valasz
%-ban. Vastag vonallal a relativ atlagértékeket, vékony vonallal a relativ standard deviaciét
jeloljik (definiciokat lasd a szbveg ,,adatfeldolgozas” c. pontjaban.) E—H-ig: Az A—D gorbék
kezdeti szakaszait kozelit6 exponencidlis fuggvények: A, E — penicillin alkalmazasa el6tt;
B, F — Si és Sn mez6k penicillines aktivalasa utan; C, G — a két mez8 egyuttes penicillines
aktivacidjat kovetéen az Si mez6 koagulalasa utan; D, H — a penicillinnel aktivalt Si - Sn
mez6k egylttes eltavolitasa utan
Fig. 4. A—D: Diagramms of the recovery cycle of the response to stimulation of the medial
lemniscus recorded from the thalamo-cortical fibres (superimposed curves): abscisse: intervall
(in msec) between conditioning and test stimuli; ordinate: test response in percent of condi-
tioning response; heavy line: relative average values; thin line: relative standard deviation
(for definition, see “evaluation of data”, section c.) E—H: Exponential functions approximat-
ing the initial parts of curves A—D: A, E — Before application of penicillin; B, F — After
activation of the cortical areas S| and Sn by penicillin; C, G — After coagulation of area Si
following previous activation of both areas by penicillin; D, H — After removal of both areas,
Si and Sji, following previous activation by penicillin
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3. A kisérleti allatok egy csoportjanal az Sj -)- Sn mez6k penicillinnel tor-
ténd aktivalasatkovetéen az Sjmezdt koagulaltuk, mig az Sn mez6 felszinérdl to-
vabbra is penicillin kistiléseket regisztraltunk. A kisérletnek ebben a szakasza-
ban mért visszatérési ciklus-gorbét a 4C abra szemlélteti. A késleltetési id6
novelésével a tesztvalasz értéke kezdeti csokkenés utdn emelkedni kezd és az
inger impulzusok koézotti 25—30 msec-os intervallumnal a kondicionalé vélasz
értékének 80%-at éri el. Ezt kdvetben a tesztvdlasz csOkkend tendenciat
mutat, majd a kondicionalé- és teszt-ingerek k6zo6tti 50 msec-os intervallumnal
Ujbol emelkedni kezd. A gorbének csupan révidebb kezdeti szakasza (3—6 msec)
kozelitheté jol exponencialis fuggvénnyel (y = 112,05 «0,9008%, r = 0,9942)
(4. abra G).

4. Az el6zetesen penicillinnel aktivalt Sj -f- Sn mezék egylttes termo-
koagulacidja utan a visszatérési ciklus-gorbe jellege a kisérlet kezdetén felvett
kontroll gorbéhez valik hasonléva (4. dbra D). A tesztvalasz értéke a kon-
dicionalo- és teszt-ingerek kozotti 30 msec-os intervallumnal csokken a mini-
mumra, s a késleltetés tovabbi ndvelésével Gjra emelkedni kezd. A go6rbe kez-
deti szakasza jol kozelithetd exponencialis fliggvénnyel (y = 106,08 « 0,9168x)
(4. dabra H). Az egyedi gorbéken 2 lokalis maximum figyelhet6 meg (5. abra
»b” gorbe).

Megvitatas

A mesterségesen létrehozott epilepszias gocban a legjellemz6bb elvalto-
zas a kérgi neuronok membranjanak normal EPSP-t meghaladd depolariza-
cioja, melyet magas frekvenciaju kistlés-sorozat kisér [11, 26]. Az EEG-ben
regisztralt penicillin spike-nak tehat a kérgi piramissejtek magas frekvenciaju
Szinkron kistlései felelnek meg. Az interiktalis periddusban az epilepszids gocot
széli gatolt terulet veszi korul, ahol a sejteknél nem a depolarizacié, hanem
a hiperpolarizadci6 dominal. Az iktalis periédusban azonban ezek a sejtek is
aktivadlédnak [5, 25]. Kisérleteinkben fokalis epilepszids gdc létrehozasaval a
piramissejtek s igy a kortikofugélis rostok nagyfokd szinkron aktivitdsat val-
tottuk Ki.

Amint mar emlitettik, az LM ingerlésével kivaltott TCSj valasz ampli-
tado valtozasabol az afferens ingerre valaszolo YPL relé-sejtek szdméanak
valtozasara kovetkeztethetliink. Az Sj kérgi mez6ben létrehozott epilepszias
goéc hatasara csOkkent a fenti valasz értéke, ami arra utal, hogy csdkkent az
afferens ingerilet dtadasaban résztvevd relé-sejtek szdma. Ez arra enged ko-
vetkeztetni, hogy Sj mez8 piramissejtjeinek penicillin spike-okkal 6sszefiiggé
nagyfokl aktivitdsa olyan ténusos hatast gyakorol a YPL relé-sejtjeinek meg-
lehetésen nagy részére, hogy azok képtelenné valnak az afferens ingerulet
4tadéséra.

Milyen mechanizmusok révén valdsulhat meg az Si mezd fenti hatésa?
Néhany lehetéséget felsorolunk.

1. Az Si mez6b6l eredd kortikofugalis rostok gatlo jellegl szinapsziso-
kat alkotnak kozvetlenll a relé-neuronokon, igy aktivitasuk révén a relé-
sejtekben gatlé posztszinaptikus potencial alakul Ki.

2. A kortikofugalis rostok ingerlé jellegli szinapszisokat alkotnak a VPL
gatlé interneuronjain s ezek kozbeiktatasaval gatldo posztszinaptikus poten-
cialt hoznak létre a relé-sejtekben.
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3. A kortikofugalis rostok ingerl6 jellegl szinapszisokat alkotnak a relé-
neuronokon, s igy aktivitasukkal a sejtek depolarizaciéjat valtjak ki. Magas
frekvenciaju preszinaptikus ingerlés esetén a posztszinaptikus membran inten-
ziv, tartés depolarizacioja léphet fol, amely az akcids potencial kialakulasat
megakadalyozhatja [19, 30]. Tehat ez esetben a kortikofugalis hatds depolari-
zaciosblokk révén valdsul meg.

4. A kortikofugdlis rostok aktivitdsa révén egyes relé-sejtek ingertletbe
jonnek és visszakanyarodd axonkollateréalisaik Gtjan gatlé interneuronok
kdzbeiktatdsdval a kdrnyez6 relé-sejteket géatoljak.

Sajat elektronmikroszkdpos vizsgalataink [18, 21, 22] valamint irodalmi
adatok [15, 28] szerint az S; mez8b&l szarmazo6 kortikofugalis rostok a YPL-ben
a relé-sejtek, valamint az interneuronok dendritjein kizardlag kerek szinaptikus
vezikulakat tartalmazo6 szinapszisokat alkotnak. Az ilyen tipusi szinapsziso-
kat jelenleg az irodalom excitatorikus jellegl szinapszisként tartja szamon [32],
E morfoldgiai megfigyelések nem valdszinGsitik a kortikofugéalis hatas 1. pont-
ban vazolt mechanizmusat, sokkal inkdbb a 3. pontban emlitett lehetéséget
tdmasztjak ald. Morfolégiai vizsgalatok szerint [18, 21, 22] a kortikofugalis
rostok tobbsége relé-neuronokkal szinaptizal, joval kisebb hanyada végzd6dik
interneuronokon. Ezért kevés a valoszinlisége annak, hogy az Sj mez6 massziv
kortikofugalis hatasat egyedil a 2. pontban vazolt mdédon fejtené ki. Valo-
szin(ibb, hogy a 2., 3. és 4. pontokban leirt feltételezések egyiittesen valdsulnak
med A VPL relé-sejtjeiben az afferens ingerulet attevédését gatld folyamat
koveti [2, 3]. Ez tukroz8dik az LM ingerlésével kivaltott TCSj vélasz vissza-
térési ciklusdban. Flggetlenul a kérgi mez6kre alkalmazott kilonféle rdhaté-
soktol, az afferensingerilet atadasat kévetéen e gatlo utéfolyamat kialakulasa
megkezd6dik. Erre mutat az a tény is, hogy kisérleteink valamennyi stadiu-
maban a visszatérési ciklus-gérbe kezdeti szakaszai olyan exponencialis fligg-
vényekkel approximalhatok, melyeknek alapjai igen kozeli értéklek (0,8956;
0,9565; 0,9168; 0,9008). E tény osszhangban all Andersen feltételezésével,
miszerint e gatlé utéfolyamat thalamuson belili mechanizmusok révén valo-
sul meg.

A 4C &bran lathato gorbe lefutasa arra utal, hogy a bels§ gatlé utofolya-
matot az Sn kérgi mez6 indukalta facilitacio fedi. Feltételezéslink szerint az Sn
mezd kozvetett Gton fejti ki facilitalé hatdsat a VPL Sj kérgi mez6 mellsévég-
tag reprezentdcids teriiletéhez proicidlé relé-neuronjaira. Feltételezésiinket
morfolégiai vizsgalatainkbdl nyert adatokra alapozzuk. Ezek szerint a VPL-
nek azon a terlletén, ahol a fentemlitett relé-sejtek elhelyezkednek, el-
enyész8en kevés az Sn mez6b6l eredd kortikofugélis rostvégz6dések szama.

1. tablazat

A LM ingerlésével
kivaltott TCSj va-
laszok viszonylagos

X = 3 msec
( ) értékei

1. stddium 62,64 100%
2. stadium 100,37 30%
4, stadium 82,29 70%
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Nincs kizarva, hogy az Sn mez0 reticularis struktirak aktivizalasa révén fejti
ki hatdsat. Ezt a lehet6séget timogatja az a tény, hogy a formatio reticularis
aktivalasa bizonyos vonatkozasban hasonléképpen befolyasolja a TCS, valasz
visszatérési ciklusat, mint a penicillinnel aktivalt Sn kérgi mez6 [20].

Megemlitendd, hogy Kkisérleteink egymast kovet6 stddiumaiban mért
visszatérési ciklus-gorbék kilonb6zé elemszamu relé-sejt populdcidok viselke-
dését tikrozik. Kulonboz6 kisérleti feltételek mellett ugyanis az afferens inge-
rilet ataddsdban a relé-sejtek kiillonb6z6 hanyada vesz részt (3. abra).

Tabladzatban szemléltetjik az osszeflggést a kilonbdz6 kisérleti felté-
telek mellett felvett visszatérési ciklus gorbék kezdeti szakaszait kdzelit6 ex-
ponencidlis fuggvényeknek az x — 3 msec helyen felvett értékei, valamint a
kisérlet megfelel6 szakaszdban a kondicionald ingerrel kivaltott valasz ampli-
tadé értékei kozott.

Ennek alapjan feltételezziik, hogy a reakciéban résztvevd elemek szama
bizonyos befolyassal bir a gatlé utéfolyamat jellegére.

Osszefoglalas

39 macskanal akut kisérletben (bevezet6é nembutai narko6zis, immobili-
z4cio6 flaxedillel) az S! és Sn kérgi mez8k hatdsat vizsgéltuk az afferens inge-
rilet thalamuson keresztil torténd attevédésére. Indikdtorként a lemniscus
medialis ingerlésével kivaltott, Sj kérgi mez6hoéz futé thalamo-corticalis ros-
tokbol regisztralt valaszreakcio amplitiddja és visszatérési ciklusa (recovery
cycle) szolgalt (az ingerlés parameéterei: 0,3 Hz, 100 mikrosec négyszégimpul-
zusok, a kondicionalo- és teszt-ingerek kozotti intervallumot 3 ms—500 ms-ig
valtoztattuk).

Az Sjés Sjjkérgi mezékben penicillin helyi alkalmazasaval gércspotencialo-
kat hoztunk létre. Ezt kdvet6en a fenti valaszreakcio amplitidoja a kiindulasi
megno6tt és elérte a kiindulasi érték 70%-at. A két mez6 (S; -j- Sn) egyuttes
penicillines aktivaciéjat kévetéen az Sn mez6 izolalt Icogaulaciéja nem befo-
lydsolta a valasz amplitud6jat. Kovetkezésképpen az Sj mezd fokozott aktivi-
tdsa a YPL relé-sejtjeinek bizonyos hanyaddban megakadélyozta az afferens
ingerllet 4ttev6dését. Az Sn mez6 fokozott aktivitdsa az afferens ingerilet 4tte-
v6dését kovetd utéfolyamatokat befolydsolta. Az Sn mez8ben generalt penicillin
kisllések hatdsara a visszatérési ciklusban kifejezett facilitacié figyelhetd meg.
A kulonboz6 kisérleti feltételek mellett a visszatérési ciklus-gorbék kezdeti
szakaszat jol kozelit6 exponencialis fuggvények alapjai kdzel azonos értékiiek.
A fliiggvények x = 3 msec-nal felvett értékei és a reakcidoban résztvevd relé-
sejtek mennyisége kdzott dsszefliggés mutatkozik.
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EFFECTS OF SOMATOSENSORY AREAS Si AND S,, UPON TRANSMISSION THROUGH
THE THALAMUS IN CATS

E. Lang

Semmelweis Medical University I. Institute of Anatomy, Histology and Developmental Biology
(Budapest, Hungary

The aim of our study was to examine tonic and phasic effects exerted by somatosensory
cortical areas Sj and S]i separately, on the transmission through the ventrobasal complex of
the thalamus (VB). The changes of the amplitude and recovery cycle of the response of thalamo-
cortical fibres projecting to Sj area following stimulation of medial lemniscus (LM) during
different manipulations with the cortical areas S[ and Sjj were used as indicators of the magni-
tude and duration of corticofugal influences on transmission through the VB complex.

Experiments were carried out on 39 cats anaesthetized with nembutal, immobilized
with flaxedil. Stimulating concentric electrodes were placed in the LM and similar recording
electrodes in the fibres of thalamic radiation projecting to area Sj. Pairs of rectangular pulses
(0.1 ms) were delivered to the stimulating electrodes. Intervals between the conditioning and
teststimuli varied from 3 ms to 500 ms. Cortical areas were activated by epileptic focus induced
by local application of penicillin.

When penicillin was applied to the surface of both areas the response of thalamo-
cortical fibres to stimulation of LM decreased by 70%. Coagulation of area Sj effected a renew-
ed increase while coagulation of area Sjj alone had no effect upon the response amplitude.

The penicillin induced seizure activity in area S] and Su: alters the recovery cycle as
well. The characteristic inhibition of the test response at the 30 msec interval between the
stimuli disappears and the whole curve shifts to a higher level. After coagulation of areas Sj
and S]] the recovery cycle becomes similar to the original one with the only difference of a
slight shift upwards. A phasic facilitatory effect on the test response exerted by corticofugal
fibres from area Sn is achieved by coagulating area Si separately following seizure activity of
both areas. Initial parts of recovery cycles can be approximated by exponential functions
the bases of which are of nearly the same value. Recovery cycles in various phases of the ex-
periments characterize the behaviour of YB neuron populations consisting of different number
of elements. A correlation exists between the value of the function at * = 3 msec interval and
the number of VB relay cells participating in the response to conditioning stimuli.
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A HORMONRECEPTOROK DEFORMALHATOSAGA
A POSTNATALIS PERIODUSBAN.
EGYSZERI GONADOTROPIN KEZELES HATASA
A PAJZSMIRIGY REAKCIOKESZSEGERE

U. NAGY ZSUZSANNA és CSABA GYORGY

Semmelweis Orvostudomanyi Egyetem Biologiai Intézete,
Budapest

Beérkezett: 1976. szeptember 20-an

Kulcsszavak: hormonreceptorok, deformacié, TSH, gonadotropin
Bevezetés

Korabbi kisérleteinkben a hormonreceptorok filogenezisét vizsgalva
megallapitottuk, hogy az egysejtliek [1, 4, 5, 8, 9] és gerinctelenek [2, 6, 8]
sejtjei is képesek valaszolni a magasabbrend(iekre jellemz6 hormonokra, tehat
a sejtek membranmintazata a receptor funkciot el képes latni. Receptorra
azonban csak akkor valik, ha a filogenezisben a hormon valéban megjelenik.
Eml6sokben, ahol a hormon — az anya révén — koran jelen van, viszont
valdszinlileg a sejtmembrannak kell a fejlédés folyaman receptorszerlien &at-
alakulnia a megfelel§ target sejten [3, 11, 12]. Feltételezve, hogy a recepto-
roknak ontogenezise van és kritikus id6pontként az Gjsziildttkort vélasztva,
Gjszulott patkanyoknak gonadotrop, illetve thyreotrop hormont (TSH)
adtunk és mértik a tiroxin szintet feln6tt korban adott TSH hatasara [10].
Az LH- és a TSH a-alegysége ugyanis kémiailag azonos [13, 14], feltételezhetd
volt tehat, hogy az Lfl a még képlékeny receptorral kapcsolatba tud Iépni,
de mivel j6-alegysége nem azonos a TSH-éval, deformalja a receptort. A kisér-
letek eredményei szerint ez valdszinlileg igy is tortént: a gonadotropinnal
Gjsziilottkorban kezelt patkanyok tiroxin szintje 70%-kal maradt el a kont-
rolioké mogott, a felnéttkori TSH kezelés alkalméaval. Az lijszuléttkori TSH
kezelés — bar kisebb mértékben — ugyancsak csokkentette a feln6ttkori
TSH kezelés hatasat. Mindezek ismeretében jelen kisérleteinkben arra kivan-
tunk valaszt kapni, hogy a kritikus idépont az Gjszilottkorra korlatozodik-e,
vagy kés6bbi idépontra is kiterjed.

Anyag és maddszer

15—17 napos vegyes nem(i Wistar CB patkanyokat TSH-val (Ambinon-
Organon-0Oss; 2 IE), illetve gonadotrop hormonnal (Gestil-Organon-Oss; 200 IE)
kezeltink egyetlen alkalommal, mélyen a nyak b6re ala adott se. injekcio for-
majaban. A kontroll allatok fiziolégiads konyhaso oldatot kaptak. Egy kisérleti
csoport 12, a két kontrollcsoport 6sszesen 24 allatbél allt. 2 hdnapos korban
a 2 kisérleti és az egyik kontroll csoport 3 IE TSH-t kapott, mig a masik
kontrollcsoport fiziolégids konyhasét. 10 perccel a kezelés utan éternarkdzis-
ban vért vettiink, és a T3szintet indirekt mddszerrel, Amersham (Radiochemi-
cal Centre, Anglia) Thyopac 3 kittel hataroztuk meg.
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1. tablazat
Tg értékek hormon-kezeit patkdnyokon

Kezelés Allatok Thyopac 3 Szignifikancia Szignifikancia
Csoport szama &rték S.d. az 1.csoporthoz  a2.csoporthoz
15—17 nap felndtt viszonyitva viszonyitva
. NacCl NaCl 12 93,67 5,70
2. NaCl TSH 12 114,92 11,27 p < 0,01
3. TSH TSH 12 113,35 10,22 p < 0,01
4. LH TSH 12 94,22 512 nem szign. p < 0,01

Eredmények és diszkusszio

Az eredményeket az 1. tdbldzat mutatja. A fiziolégids konyhasds kont-
roll és az UGjszulottkori gonadotropinnal kezelt allatok értékei azonosak,
mig a TSH-val Ujszilott- és felndttkorban egyarant kezelt allatok értékei az
el6z6ektdl er6sen szignifikansan eltérnek, de egymas kozott gyakorlatilag azo-
nosak. Ez arra utal, hogy 1. a nagy dézisi LH kezelés nemcsak az Gjszulott-
korban, hanem mintegy kéthetes korban is deformalni képes a receptorokat,
melyek a TSH-ra feln6ttkorban nem reagalnak; 2. a TSH kezelés csak az
Gjszllottkorban befolyasolja negativ iranyban a receptorokat, kéthetes kor-
ban mar nem.

Osszefoglalas

15—17 napos patkadnyoknak adott egyszeri gonadotropin kezelés szig-
nifikansan befolyasolta a pajzsmirigy TSH-ra valo érzékenységét felndttkor-
ban. Ugyancsak 15—17 napos korban adott TSH a felndttkori valaszra nem
volt hatassal.
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THE DEFORMABILITY OF HORMONE RECEPTORS IN THE POSTNATAL PERIOD.
EFFECTS OF A SINGLE GONADOTROPIN TREATMENT ON THE REACTIVITY OF
THE THYROID GLAND

S. U. Nagy and G. Csaba
Semmelweis University of Medicine, Institute of Biology, Budapest, Hungary
A single gonadotropin treatment given to 15—17 days-old rats significantly influenced

the sensitivity to TSH of the thyroid at adult age. TSH treatment of 15—17 days-old rats was
without effect upon the adult response.
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KLOROPLASZTISZ MUTACIOK STRUKTURALIS ES
FUNKCIONALIS VIZSGALATA CHLAMYDOMONAS
REINHARDII-RAN. I. KLOROPLASZTISZ
FINOMSZERKEZET, PIGMENT-TARTALOM ES
FOTOSZINTETIKUS AKTIVITAS
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Beérkezett: 1976. majus 25-én

Kulcsszavak: mutacio, kloroplasztisz, fotoszintézis

Bevezetés

A kloroplasztisz-genetikai kutatdsok széles kérben alkalmazott modell-
objektuma a Chlamydomonas reinhardii egysejti zoldalga. E kitiintetett sze-
repe tobb sajatsdgaval kapcsolatos. Az algasejt egy nagy, csésze alaku kloro-
plasztiszt tartalmaz, mely kozelitleg a sejt kétharmadat tolti ki [23, 11].
A Kkloroplasztisz szubmikroszképos szerkezete nagymértékben hasonlit a leg-
fejlettebb eukariéta ndvények kloropasztiszara. Pl. egyes mutansok plasztisz
struktdrdja hasonlé vagy megegyezd a magasabb rendl névények plasztisz-
fejlédésének egyes stddiumaival [16]. Jellemz6 tovabb&, hogy a viszonylag
egyszer( szexualis ciklusban, a zigotaképzés soran, a sejtmagok fazidjat ha-
marosan koveti a kloroplasztiszok fazidja is [4], A zigOtabdl létrejott négy
zoospéra kozott a nuklearis gének megoszlasa 2 : 2, mig a citoplazmas gé-
neké 4 :0.

A nuklearis és organellaris gének haploid zoospordk k6zo6tti megoszlasa-
ban jelentkez6 kiilonbség (mendelez6 és nem-mendelezé gének) lehetéséget ad
a kloroplasztisz mutaciok pontos lokalizacidjara, a nuklearis és organellaris
eredetld plasztiszmutaciok kozoétti biokémiai kilénbségek feltarasara. Meg-
valdsithaté az organellaris DNS génjeinek feltérképezése [27].

Nagyszami munka bizonyitja, hogy a mikdd6képes kloroplasztisz ki-
alakuladsaban és reguldit mikoédésében alapvet6en két genetikai rendszer, a
mag- és kloroplasztisz-DNS jatssza a fOszerepet. Ezek tanulmanyozéasanak
egyik mdédja a mutansanalizis.

Nagy szamban ismeretesek olyan mutadnsok, melyeknél a mutéacié a
kloroplasztisz szerkezetét, egyes komponenseinek szintézisét és természet-
szer(ileg funkciojat érinti. Ezek nagyrészt Mendel szabalyai szerint 6rokléd-
nek, tehat sejtmag DNS-ben lokalizalt mutacidk. Nukleéris gének iranyitjak
a kloroplasztisz pigmentek [13], az elektrontranszportldnc komponenseinek
[8, 10, 21] és més strukturdlis sajatsdgok, pl. a fotoszintetikus membrénpro-
teinek [3, 15] szintézisét.

Kevesebbet tudunk a ritkdbban el6fordulé extrakromoszomalis gén-
mutaciokrdl. Ezek tébbsége anyai o6roklésmenetet mutat. Plasztiszaikra jel-
lemz8 a nuklearis mutansoknal is megfigyelheté vezikularis szerkezet és az
alacsony pigmenttartalom. Granumok csak ritkan és akkor is rendellenes mé-
don alakulnak ki [5, 33].
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Tobbségikben nem-mcndelezd 6rokl6dést mutatnak a kloroplasztisz-
riboszéma rendellenes, antibiotikumokkal szemben rezisztens mutansok [26,
27, 28, 30]. A rezisztenciat specifikus plasztisz-riboszOmaprotein hianya,
illetve megvaltozadsa okozza azzal, bogy az antibiotikum nem tud a riboszé-
mahoz kapcsolodni. Ezekre a mutdnsokra fotoszintézis defektus jellemzd, a
normalisnal joval kevesebb RuDP-karboxilazt tartalmaznak. Ezenkivil ribo-
szoméalis RNS rendellenesség is eléfordulhat.

A fentiekbdl lathatd, hogy egyes plasztisz rendellenességek (pl. a foto-
szintetikus aktivitds csokkenése vagy hiadnya) tobbféle okra vezetheték vissza.
A két genetikai rendszer egylttmikodése, az els6dleges és masodlagos hatasok
keveredése bonyolitja, megneheziti a probléma genetikai szintli megértését,
a felel6s gének felderitését. Csak a plasztiszmuticidk széles korl (biokémiai,
morfoldgiai, genetikai) vizsgalata vihet k6zelebb a kérdés tisztazdsahoz.

Ebben a dolgozatban kilénb6z6 kloroplasztisz-rendellenes Chlamydo-
monas mutansok plasztisz szerkezetét, klorofilltartalmat és fotoszintetikus
aktivitasat vetjuk egybe.

Anyag és maodszer

A Kkisérletekben hasznalt normalis és mutans algatdrzsek ismertetése

Kisérleteinkhez a Chlamydomonas reinhardii egysejtl zdldalga normalis
és indukélt mutans térzseit hasznaltuk fel. Ezeket a Leningradi Allami Egye-
tem Genetikai Tanszékérdl kaptuk.

Fenotipus jellegzetességek alapjan a torzsek harom csoportba oszthatok
(1. tablazat).

1. tablazat

Vad és kloroplasztisz mutdns Chlamydomonas tdrzsek fenotipusos sajatsagai

Fenotipus Fény-
Csoport Szimbdlum - érzékeny-
sotétben fényen ség
l. 494/vad zold zold
420 z06ld zold —
1. 494/27 sarga zold -
494/28 sarga zold -
494/76 sérgas-zold vilagos-zdld —
1. 494/30 vilagos-zold viladgos-z6ld +
505 sargas-zold sérgas-zold +

A Chlamydomonas tdrzsek tenyésztése

A tenyésztéshez a kisérleti sziikségletek szerint kilonb6z8 0Osszetétell
taptalajokat hasznaltunk. Mindegyik taptalaj-féleség alapjat az Gan. L2 mi-
nimal taptalaj képezi [20].



Osszetétele:

1. Bcijerinck oldat 100 ml/1

2. Foszfat puffer 100 ml/1

3. Na-acetat 2 a1l

4. Mikroelem oldat 1 m?l/l

5. Agar 204
Beijérinek oldat osszetétele:

NH4NO03 3,091

K..HPO | 0,2 g/l
MgS04+7 11.,0 02 g1
CaCl.,-2 H.,0 01 g1
Foszfat puffer osszetétele:

K..HPO, 7,17 ¢g/1

KH2P 04 3,63 g1
Mikroelem oldat Osszetétele:

ZnSO, 22.00 g/100 ml
H3B04 11,40 g/200 ml
MnCl,«4 H.,0 5,06 g/ 50 ml
FeSO,*7H"0 4799 g/ 50 ml
CoCl, 6 H.,0 1,61 g/ 50 ml
CuSO,-5 H.,0 1,57 g/ 50 ml
N H4Mo7 24-4 HoO 1,10 g/ 50 ml
NaMo04e2 H.,0 1,97 g/ 50 ml
Co(N032-6 H.,0 1,54 g/ 50 ml
EDTA 50.00 ¢g/1250 ml

A mikroelem oldat minden 6sszetev@jét kilon-kilon desztillalt vizben
feloldjuk és az EDTA Kkivételével dsszedntjik azokat. Ezt kdvetben adjuk
hozz4d az EDTA-t.

Két perces forralds utan 70 °C-ig h(itjuk és az oldat pH-jat 6,5—6,8
értékre allitjuk be 20%-0s KOH-dal. Egy heti allas utan a keletkezett Giledéket
szliréssel eltavolitjuk.

L2 dusitott kdzeg: L2minimél taptalajnoz peptont és kazein-
hidrolizdtumot adunk 0,5% mennyiségben. Ez a t4ptalaj hasznalhat6 fel a
térzsek fenntartasara, szaporitdsara heterotrof kérilmények kozott.

A biokémiai vizsgalatokhoz agar nélkili L2 minimal folyékony tap-
kézeget hasznaltunk. Leveg6ztetéssel 25 °C-on szinkron tenyésztési korul-
mények kézott (12 ora fény, 12 Ora sétét) 105—106db sejt/ml nyerhet6 7—8 nap
alatt.

Klorofilltartalorn meghatarozasa
Szinkronizalt Chlamydomonas sejtszuszpenziéhoz (1—5 « 107ml) ace-
ton—eéter 1 : 1 ardny( elegyét adjuk. RoOvid &llds utdn az elegyb6l az acetont

vizzel kimossuk; a pigmentek az éteres fdzisba mennek 4t. Az éteres pigment-
oldat klorofilltartalmat két hullamhossz mddszerrel hataroztuk meg:
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UNICAM SP-500 tipust spektrofotométeren 644 és 663 nm-nél mért denzi-

tottuk Ki:

kl-a = 11,44 DAiEB3—0,96 D4 nmél/ml «cm
kl-b = 18,01 D644—2,90 D63

Az éteres kivonatok spektrumat SPECORD regisztralé spektrofotométeren
vettuk fel.

Elektronmikroszképos vizsgalatok

Elektronmikroszk6posan vizsgaltuk a szinkron tenyészetbdl vett nor-
malis (494-es), valamint a 494/27, 494/28, 494/30 és 505-6s mutansokat.
A 494/27 és 494/28-as jeld mutdnsokbdl s6tétben nevelt sejteket is vizsgaltunk.
Ezek a kivéalasztott torzsek mindhdrom mutdns csoportot reprezentaljak
(lasd 1. tablazat).

Kétféle fixaladsi modot alkalmaztunk:

a) Fixaldas 1%-os KMn04 oldatban (oldészer: 0,1 M veronal-acetat
puffer, pH 7,4), szobah6mérsékleten 2 6ra hosszat;

b) Fixalds 2%-os glutaraldehid (Ga) oldatban (olddszer: 0,07 M
K—Na-foszfat puffer, pH 7,0) 2 6ra hosszat; mosas ugyanebben a pufferben,
haromszori cserével, 2 6ra hosszat. Végil utéfixélas kdvetkezett ugyanilyen
pufferben oldott 1%-0s Os04dal 1,5 6ra hosszat. Az egész miveletet -f-4 °C-on
végeztik.

A KMnO ,-os fixalas illetve az Os04o0s ut6fixalas utdn moséas kovetke-
zett a megfelel6 pufferben, majd viztelenités etanol-sorozatban és propilén-
oxidban. Beagyazas Durcupan ACM-ben (Fluka), metszés Porter—Blum MT-1
ultramikrotommal tértént. A metszeteket uranilacetattal és dlomcitrattal
kontrasztositottuk, majd KEM-1, illetve Tesla BS-500 tipusu elektronmik-
roszképban vizsgaltuk.

Fotoszintetikus aktivitas mérése

Szinkronizalt, mixotrofikusan ndveked6 sejtkultirakat Levine-2 acetat-
mentes tapoldatba vittik &t (107—108 sejt/ml). Mértik a sdtétben és fényen
(~ 2000 lux) beépilt H4CC% mennyiségét. 10—10 ml sejtszuszpenzidéhoz
0,1 ml 1 pC/ml specifikus aktivitdsd H 14CC%-t adtunk és 1 6ran at sotétben,
illetve fényen inkubdaltuk. Az inkubéacié befejeztével a H14CO7-t a sejtek fell-
letér6l tobbszori vizes moséassal tavolitottuk el. A 24C tartalmat Nuclear
Chicago 725 tipusu folyadékszcintillaciés spektrométerrel mértik.

A mérés kozege:

5.0 ml toluolos szcintillaciés oldat,

5.0 ml metilcelloszolv (athylen-glycolmonomethyléather)

0,2 ml vizes sejtszuszpenzié
Szcintillacios oldat Osszetétele:

1000 ml vizmentes toluol

5.0 g PPO (2,5-diphenyloxazol)

0,5 g POPOP (4-methyl-5-phenyloxazol)

A mérés hatasfoka ~90% volt.
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Kisérleti eredmények
Klorofilltartalom kvantitativ meghatarozasa és a pigmentek spektralis elemzése

Szinkronizalt kérilmények kdzott tenyésztett normalis és kloroplasztisz-
mutéans sejtek kl-a + kl-b tartalméat a 2. tdblazat mutatja be.

2. tablazat
Normalis és kiilonboz6 plasztiszmutans sejtek kl-a -f- kl-b tartalma

(nmol/107 sejt)

nmol (kl-a - ki-b)

Torzs ) kl-a/kl-b 10
107sejt

494 21,4 2,72 100,0
420 16,9 2,25 79,0
494127 10,4 2,49 48,6
494/28 7.4 2,65 34,6
494/76 3,5 2,70 16,7
494/30 2,9 6,20 13,5
505 1,4 1,46 6,5
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A vad tipushoz (494-es) kisebb-nagyobb mértékben hasonld klorofill a/b
arannyal rendelkezé torzsek a 420-as, valamint a fényre zoldil6 (494/27, 494/28
és 494/76) mutansokat foglaljak magukba. Ezekben a kilénb6zé mértéki
klorofilltartalom csékkenés a kl-a-t és kl-b-t egyforman érinti. Jellegiikben
a pigmentek spektrumgdrbéi sem térnek el a normalistol (la., b. dbra; 2a., b., c.
abra). A mutansok masik csoportjanal (494/30, 505) a klorofilltartalom a nor-
malisénak csupan 10%-a. A klorofill a/b ardny is széls6ségesen eltér a norma-
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3. abra

1., 2. és 3. abra. Chlamydomonas reinhardii vad és mutans torzseibdl izolalt pigmentek spekt-
ruma éterben, la. 494-es (vad) torzs; b. 420-as torzs. 2a. 494/27-es torzs; b. 494/28-as torzs;
c. 494/76-0s torzs. 3a. 494/30-as torzs; b. 505-0s torzs

Figures 1 3. Spectra of pigments (in ether solution) isolated from wild-type and mutant
strains of Chlamydomonas reinhardii. la. strain 494 (wild-type); b. strain 420. 2a. strain 494/27;
b. strain 494/28; c. strain 494/76. 3a. strain 494/30; b. strain 505

listol. A 494/30 jeldi mutansnal az a/b arany 6, az 505-6s mutansnal 1,5. Pig-
mentjeik éteres kivonatadbol készitett spektrumgdrbék rendellenes karotinoid
Osszetételre utalnak (3a., b. &bra).

Kloroplasztisz finomszerkezetének vizsgalata

494-es (vad) tipus

Kivélasztott felvételeink (1., 2., 3. kép) els6sorban a kloroplasztisz szer-
kezetét demonstraljak. Ultravékony metszeteinkben a sejtek egy részében
latszélag tobb kloroplasztisz talalhatd (1. kép). Ennek az a magyarazata, hogy
a sejtfalhoz simul6é csésze alaklu kloroplasztisz részben lebenyezett és ezek a
lebenyek bizonyos metszési sikokban elkilénilten latszanak. A plasztisz bels6
membranjai nagyrészt 0sszekapcsolddtak (2—10 membran egyltt), masutt
kapcsolddas nélkul futnak le (,,stacked” és ,unstacked” régidk). Az egymas
mellett futé membrankdtegek mindkét féle régioban egyesilhetnek, illetve
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1. kép. Normalis Chlamydomonas reinhardii sejt részlete. Nagyitas: 14 400 x . A képeken (1—15)

altalanosan el6forduld jeldlések: G = granum; M = mitochondrium; PR - plasztisz-ribo-

szoma; K = keményit6; P = pyrenoid; S = sztréma-lamella (illetve azokban a plasztiszok-

ban, ahol granum nincsen, kapcsolédas nélkili lamella). Megjegyzés: az 1. és 2., valamint a
11 15. kép KMnO04-tal, a tébbi glutdraldehyd -f- Os04-dal fixalt anyagbol készilt.

Plate 1. Detail of Chlamydomonas reinhardii normal cell. Magnification: 14 400 X. General

abbreviations occuring on plates 1—15: G = grana; M = mitochondrion; PR = plastid

ribosome; K = starch; P = pyrenoid; S = stroma lamellae (in plastids lacking grana: single

lamellae). Plates 1, 2 and 11—15 show material fixed with KMn04; the other plates show
material fixed with glutaraldehyde and postfixed with 0s04

szétvalhatnak. Ezek a régidk hasonléak a magasabb rend( kloroplasztiszok
granumaihoz, illetve sztréma-lamellaihoz. Tovabbi hasonlésag, hogy a foto-
szintézis produktumai keményit6 formajaban raktarozédnak (2. és 3. kép).
A keményit6szemek eltér6 denzitdsa a 2. és 3. képen az eltérd fixalasi koril-
ményekkel magyarazhat6. A keményit6szemek részben a pirenoidot veszik
koril, részben elszdrtan taldlhaték a sztrémaban. Ga + OsO4 fixalads utan
megfigyelheték a plasztisz-riboszo6mak, melyek szemmel lathatéan kisebbek
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2. kép. Normdlis plasztisz részlete. A nyil egy csdvecskére mutat a pyrenoidban, amely kap-
csolatban all a pyrenoidon kivili membranokkal. Nagyitas: 21 000 x

Plate 2. Detail of normal plastid. The arrow points to a tubule (within the pyrenoid) extending
to membranes outside of the pyrenoid. Magnification: 21 000 X

a citoplazma-riboszd6méaknél. Jellegzetes képz6dmény a plasztiszban a szemfolt,
ami a plasztisz hatirold hértydja alatt két sorban rendezett denz vezikulu-
mokbol all.

494/27-es muténs

Sotétben nevelve a plasztisz membranrendszere gyengén fejlett. Féleg
kapcsolddéas nélkuli lamellakbo6l all, melyek helyenként tobbé-kevésbé pér-
huzamosan futnak le (4. kép). Rovid szakaszokon 2—2 lamella 6sszetapadésa
is megfigyelhetd, ez olykor a lamellak végének visszahajlasdbdl ered (5. kép).
A plasztiszban sok keményit6szem talalhat6.
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3. kép. Normalis sejt. CR = citoplazmatikus riboszorna; Sz — szemfolt. Nagyitas: 16 800 X
Plate 3. Normal cell. CR = cytoplasmic ribosome; Sz = eyespot. Magnification: 16 800 X

Fényen nevelve a normalissal megegyez0 plasztiszszerkezet alakul ki,
jol fejlett grdnumokkal. a sztr6mdaban riboszoméakkal (6. kép). A szdmos ke-
ményitészem egy része szorosan korilveszi a pirenoidot, a tébbi a sztromaban
elszortan talalhato.

494/28-as muténs

Sotétben nevelve a plasztiszban bels6 membranok gyakorlatilag nem
alakulnak ki. A plasztisztérfogat nagy részét keményitd szemek toltik ki, koz-
tik a sztroméban felismerheték a riboszo6mak (7. és 8. kép). Fényen nevelve
a plasztiszban dus membranrendszer képzd6dik, ami parhuzamosan és kap-

csolddas nélkil lefutdé lamellakbdl all (9. és 10. kép). A plasztiszban viszonylag
kevés a keményitd.
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494/30-as muténs
A plasztiszban néhany nagy kiterjedés( és kapcsoldédas nélkili lamella
alakul ki. Ezek vagy kozvetlenul a plasztiszhartya alatt, azzal parhuzamosan

4—5. kép. Részletek a sOtétben nevelt 494/27-es mutans plasztiszaibdl. Az 5. képen a nyil egy
lamellavég visszahatdsdra mutat. Nagyitas 71 000 x , illetve 51 500 x

Plates 4—b5. Details of plastids from dark-cultured mutant 494/27. The arrow in plate 5 in-
dicates the backward-bent end of a lamella. Magnifications: 71 000 x and 51 500 x , respectively
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6. kép. Fényen nevelt 494/27-es mutans plasztisz részlete. Nagyitas: 48 000 x
Plate 6. Detail of plastid from light-cultured mutant 494/27. Magnification: 48 000 X

hGzédnak, vagy a keményit6szemeket veszik korul (11., 12. és 13. kép). Egyes
keményit6szemeket a lamella — feltehet6en széleinek fuzidja révén — kon-
tinuusan korulzar; az ilyen keményitészemek jellegzetes sugaras szerkeze-
tlek (13. kép).

505-Os mutéans

A plasztiszban kevés a membran és sok a keményité (14. kép). A kevés
maganos lamella tdbbnyire a plasztiszhartya alatt, azzal parhuzamosan fut
(15. kép), bar esetenként ezen a helyen vezikulumok sorat talaljuk (14. kép).
A plasztisz keményit6-mentes helyein a vezikulumok elszértan talalhaték a
sztromaban.

H 14CO j fotoszintetikus beépllése

A H14CO4& beépiilésére vonatkozd adatokat a 3. tdblazatban foglaljuk
0ssze.
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7—8. kép. Részletek a sotétben nevelt 494/28-as mutans plasztiszaibéol. A 8. képen a nyilak
a plasztisz-hartyara mutatnak. Nagyitas: 29 500, illetve 23 000 x

Plates 7—8. Details of plastids from dark-cultured mutant 494/28. Arrows in plate 8 indicate
the plastid envelope. Magnifications: 29 500 X and 23 000 x, respectively
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9—10. kép. Fényen nevelt 494/28-as muténs plasztisz részletei. A nyilak a plasztisz-hartyara
mutatnak. Nagyitas: 11 700, illetve 26 400 X

Plates 9—10. Details of plastids from light-cultured mutant 494/28. Arrows indicate the plastid
envelope. Magnifications: 11 700 and 26 400 X, respectively
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11. kép. 494/30-as mutans sejtek. Nagyitas 12 000 x
Plate 11. Cells of mutant 494/30. Magnification: 12 000 x

H uCO~beéplilés mértéke normalis és killonb6z8 kloroplasztiszmutans sejtekbe

3. tablazat

2000 lux megvilagitasi intenzitds mellett

Torzs

494
420
494127
494/28
494/76
494/30
505

K Hcoilnor
sejt ®ora

16,00
5,10
7,30
5,40
1,90
0,06
0,05

%

100,0
31,0
45,6
33,5
117

0,4
0,3
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12. kép. 494/30-as mutans sejt. Nagyitas 13 100 X

Plate 12. Cell of mutant 494/30. Magnification: 13 100 X
13. kép. Részlet a 494/30-as muténs plasztiszabd6l. Nagyitds: 39 000 x
Plate 13. Detail of plastid from mutant 494/30. Magnification: 39 000 X
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14. kép. 505-6s muténs sejtek. A nyilak a plasztiszhartydra mutatnak. Nagyitas: 13 400 x
Plate 14. Cells of mutant 505. Arrows indicate the plastid envelope. Magnification: 13 400 X

15. kép. Az 505-6s mutans plasztisza. Nagyitas: 23 300 X
Plate 15. Plastid of mutant 505. Magnification: 23 300 X
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A fényre z61dil6 494/27-es és 494/28-as mutdnsok a klorofilltartalmukkal
aranyos H4CO03 beépitésre képesek. A szélsGségesen fényérzékeny 494/30-as
és 505-0s mutansok fotoszintetikus aktivitdsa alig mérhet6.

A 420-as mutéans, amely klorofilltartalmat tekintve a normaliséhoz kézel
all, a HCOg fotoszintetikus beépitésére viszonylag kismértékben képes, ezért
csak acetatot tartalmazd tapkdzegben fejlédik megfelel6en.

Megvitatas

Mig Osszklorofilltartalom alapjan csupan fokozatsor allithato fel a mu-
tansok kozott, addig a kl-a/kl-b ardnyokat tekintve azok két csoportba so-
rolhaték. Az egyikben a kl-a/kl-b ardny kozel normadlis, a masikban attol
teljesen elit6. Ez utébbi csoportba tartozik a 494/30-as és 505-6s torzs. A pig-
mentek éteres kivonatabol készitett abszorpcids spektrumok kék tartomanyéa-
ban ez a két mutans Iényegesen eltér a vad tipustol, amibdl a karotinoiddssze-
tétel rendellenességére lehet kévetkeztetni. Feltehet6en a fényérzékenységuk
is ezzel kapcsolatos. Fotoszintetikus baktériumokban, algdkban és magasabb
rendl novényekben is kimutattdk [1, 6, 14], hogy a karotinoid deficiens kloro-
plasztiszok karosodasanak egyik legfeltin6bb és altalanosan jelentkez6 moz-
zanata a klorofillok fotooxidativ bomlasa. Célszer( tehat a sz6ban forg6 mu-
tansoknal is elvégezni a karotinoidok kvalitativ és kvantitativ elemzését.

A 494/27-es és a 494/28-as muténs a fénytdl fuggd klorofillszintézis alap-
jan a yellow (y) csoportba sorolhaté. Ezen beliil a 494/27-es finomszerkezeti
sajatsagai nagymérték( hasonldsagot mutatnak az irodalombdl ismert y-1
mutanséihoz [23, 24]. llyen szerkezeti egyezések: sotétben a gyér lamellaltsag
a lamellavégek helyenkénti visszahajlasaval és tapadasaval; fényen a normalis
felépitési membranrendszer kialakulasa. Az y-l-ben ismeretes a zoldulési
folyamat menete is. Ez a grdanumképz&dés modjaban lényegesen eltér a ma-
gasabbrendiekre jellemz6 sématél. Itt ugyanis a grdnumok a mar meglevd
lamelldak Osszetapadasabdl vagy visszahajlasabol keletkeznek egylépcs6s fo-
lyamatban. Ekézben nem valtozik Iényegesen a membranokban a fotoszinte-
tikus elektrontranszportlanc komponenseinek aktivitdsa sem. Ez a fajta gra-
numképz6dés tehat nem foglalja magaba rij szerkezeti elemek (lamellak) kép-
z8dését és beépllését a struktdrdba, ami egy tébblépcs6s folyamatot jelen-
tene.

A 494/28-as mutans plasztiszaban fényben — a bels6 membranok alla-
potat tekintve — lényegében olyan szerkezet alakul ki, mint a sotétben tar-
tott 494/27-es mutansban (v6. 4. és 10. kép). Ha a két mutans szinkron te-
nyészetébdl vett mintadkat hasonlitjuk 6ssze, akkor azt talaljuk, hogy a 494/27-
es javara meglevl szerkezeti kiilénbség (a granumok megléte) nem tukréz6dik
a fotoszintetikus aktivitdsban. Vagyis a granum nélkili mutdns csaknem
annyi CO,-t épit be fotoszintetikusan, mint a grdnumos. Ez a tulajdonséaga
emlékeztet az ac-5 mutdnsra |9], amely a membréanszerkezet és a fotoszin-
tetikus aktivitds osszefiggése korili vitdk egyik forrdsa lett. A kordbbi elkép-
zelés szerint ugyanis az 1. fotorendszer aktivitasédért a teljes membranrend-
szerben megtalalhaté kis (110 A) membréan-partikulumok felelések, a 2. foto-
rendszer aktivitasat pedig a nagy (170 A) partikulumok jelzik, melyek csak a
granumok fagyasztva tort membranfelszinein figyelhet6k meg [2, 28]. Az
ac-5 mutdnsban viszont nincs membrankapcsoldédéas és nincs nagy partikulum



a membranokban, mégis mindkét flit6rendszer mikodik [9]. Idézett szerzdk
ebbdl arra kovetkeztettek, hogy a nagy partikulumok nem a fotoszintetikus
aktivitasban, hanem a membrankapcsolédasban jatszanak szerepet. Mas
vizsgélatok azonban ezt nem tdmasztjdk ald [12, 25, 31].

A membrankapcsolddas kérdését Gjabban a membranfehérjék elektro-
foretikus vizsgalataval kozelitik meg. igy Nam-Hai Chua és Ojakian [22]
Chlamydomonashan egy 24 000 dalton molekulastlyd polipeptidet, Smith és
Sjolund [32] Streptanthusban egy 33 000 dalton molekulastlyd polipeptidet
jelélt meg a kapcsolédasban szerepet jatszo tényez6ként. Feltehetd tehat,
hogy a 494/28-as mutadnsban nem szintetizalédik a 24 000 daltonos polipeptid.

A pigmenttartalom és a plasztisz-szerkezet fejlettsége egymastél fligget-
lennek latszik a 494/27-es mutansnal, amely szinkronizalt koérilmények kozott
normalis plasztisz-szerkezettel rendelkezik, jollehet klorofilltartalma csak fele
a vad tipusénak. Méas szerz6k még ennél is nagyobb pigmentszint-csékkenés
esetén sem taldltak szerkezeti rendellenességet [8]. Széls6ségesen klorofillde-
ficiens mutansainkban azonban a membranok mennyisége méar ugyancsak
nagymértékben redukalt, teh&t ardnyos a klorofillszinttel. Ohad és mtsai
[23, 24] hipotézise szerint klorofillhidny esetén a plasztisz-riboszo6man kép-
z6d8 polipeptid nem valik le a riboszdmardl, igy a fehérjeszintézis ledll.

A vizsgalt masik két mutans (494/30-as és 505-0s) esetében az igen ala-
csony pigmenttartalom és a fotoszintetikus aktivitas hidnya, valamint az er6-
sen redukéalt bels6 plasztisz-struktdra nagymértéki valtozadsokra utal a sejt
genetikai rendszerében.

A 494/30-as mutans azon tulajdonsaga, hogy sotétben is képes klorofillt
szintetizdlni, megegyezik a normalissal. Az abnormalisdn magas kl-a/kl-b
arany szempontjabol viszont a 494/30-as torzset a c-8 mutanshoz [17] tekintjik
hasonlénak. Ladigin szerint a c-8 térzsben a mutacié a klorofill-a-nak kloro-
fill-b-vé vald atalakulésat gatolja. El6zetes méréseink szerint a 30-as térzsben
alacsony a karotinoidszint. Ezzel is magyardzhaté a kékesz6ld szine és az erés
megvildgitasnal tapasztalhato fényérzékenysége.

Az 505-6s mutans, mivel rendkivil alacsony a klorofilltartalma, s6tétben
és fényen is sarga szinli. Ezeket a tipustd mutéans térzseket Ladigin [18] kloro-
fill nélkili (chl~) térzseknek nevezi. Szerinte ebben az esetben a klorofillszin-
tézis mar valamely kezdeti fokon gatolt. Ebbe a csoportba tartozik a zs-4
térzs [15] is, melynek struktiraja hasonlé az altalunk vizsgalt 505-6s mutéans-
hoz. Legfontosabb kozos jellemz6juk, hogy a kis nyomokban talalt klorofill
nem elegendd a tilakoidok kialakuldsahoz.

494/30-as és 505-6s mutansok klorofilltartalmanak és a plasztisz-szer-
kezetének ismeretében nem meglep6, hogy azok fotoszintézisre képtelenek.
Kizérélag acetdtos kozegben életképesek.

A 420-as mutans kozel normalis klorofilltartalommal és pigmentdssze-
tétellel rendelkezik, fotoszintézisre azonban csak kismértékben képes. Levine
[19] t6bb ehhez hasonld mutanst irt le, melyekben a mutaci6 az elektrontransz-
portldnc egyes komponenseit érinti. igy pl. el6fordulnak a citokrom 559,
citokrom 553, P70n, 2. flitérendszer, valamint a foszforibulokindz enzim hia-
nyos mutansok. Ezekre is jellemz& a normalis pigmenttartalom mellett az ala-
csony fotoszintetikus aktivitas. Folyamatban levé vizsgalataink szerint a
420-as muténsban a P70 deficiens.

Az ismertetett és megvitatott biokémiai és strukturalis sajatsagokbol
bizonyos kovetkeztetések mar levonhatdk a rendellenesség lokalizacidjara
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vonatkozoéan. igy pl. a rendellenes karotinoid-6sszetétel(i, széls6ségesen fény-
érzékeny és klorofillhianyos 494/30-as és 505-6s mutansok feltehetéen nukleéaris
eredetliek. Ugyanez mondhatdé el a normalis fenotipust, de fotoszintézis-de-
fektusos 420-as mutansrdl is, melyben a genetikai blokk az elektrontranszport-
lancban taldlhato. A 494/27-es és 494/28-as fényre zohlilé mutdnsok csupan
kvantitativ eltéréseket mutatnak a vad tipushoz képest, rendellenességeik
regulacios jellegliek. Valdszinli, hogy ezek a mutdciok plasztom eredetlek.

Osszefoglalas

Finomszerkezeti és biokémiai vizsgalatokat végeztink a szinkronizalt
tenyésztési koriilmények kdzott nevelt Chlamydomonas reinhardii vad és kloro-
plasztisz-mutans torzseivel.

Fenotipus alapjan a vizsgalt térzsek harom csoportba sorolhaték: 1. s6-
tétben és fényen egyarant zoldek (494-es és 420-as); 2. s6tétben sargak, fényre
zoldilék (494/27-es, 494/28-as, 494/76-0s); 3. nagymértékben klorofilldeficiens
és fényérzékeny torzsek (494/30-as és 505-06s).

Osszklorofilltartalom vonatkozdsaban kimutattuk, hogy a fényre z6l-
dil6é sejtek klorofilltartalma 17—50%-a a vad (494-es) tipusénak, a klorofill
a/b ardny normélis. A fényérzékeny tdrzsekben (494/30-as és 505-6s tipus) a
klorofillmcnnyiség kozelitéleg 10% és a klorofill a/b ardny a normalist6l
széls6ségesen eltérd.

A HmCO 3 fotoszintetikus beépiilésével kapcsolatban kimutattuk, hogy
a nagymértékben pigmentdeficiens 494/30-as és 505-6s jelli mutansok csak
jelentéktelen mértékben képesek fotoszintézisre. A fényre z6ldil6 mutansok
(494/27-es, 494/28-as és 494/76-0s) klorofilltartalmuknak megfelel6 fotoszin-
tézisre képesek.

A normalis fenotipust, koézel normalis pigmenttartalommal rendelkez6
420-as mutdns fotoszintetikus aktivitdsa alacsony (30%).

A kloroplasztisz finomszerkezetére vonatkoz6 vizsgalatok az alabbiakban
0sszegezhetbk: a 494/27-es mutans sotétben nevelt tenyészetében kapcsol6das
nélkuli, tobbé-kevéshé parhuzamos lefutasd lamelldk fordulnak el a kloro-
plasztiszban. Fényen normalis plasztisz-szerkezet alakul ki.

A 494/28-as mutansban, a soOtétben nevelt sejtek plasztiszaban bels6
membranok gyakorlatilag nem alakulnak ki. A plasztisztérfogat nagyrészét
keményitészemek tdltik ki. Fényen nevelve, a plasztiszban diis membranrend-
szer képz6dik, de ezek a lamellak nem kapcsolédnak 0Ossze.

A 494/30-as és 505-6s mutadnsok plasztiszaban szamos vezikulum, vala-
mint néhdny nagykiterjedés( és kapcsolddéas nélkiili lamella alakul ki. Ezek
az esetek tdbbségében kdzvetlentl a plasztiszhartya alatt, azzal parhuzamosan
hazédnak.
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STRUCTURAL AND FUNCTIONAL INVESTIGATIONS OF CHLOROPLAST MUTANTS
IN CHLAMYDOMONAS REINHARDII. I. FINE STRUCTURE OF CHLOROPLASTS,
PIGMENT CONTENT AND PHOTOSYNTHETIC ACTIVITY

I. Gyurjan*, A. Keresztes, J. N. Rakovan, A. Schrdth

Eo6tvos Lorand University Department of Genetics* and Department of Plant Anatomy
Budapest, Hungary

Structural and biochemical investigations were carried out on wild-type and chloro-
plast-mutant strains of Chlamydomonas reinhardii, grown in synchronized culture.

According to the phenotype, the investigated strains can be sorted into 3 groups:

1. strains green in both light and dark (494 and 420);

2. strains yellow in the dark and becoming green in light (494/27, 494/28 and 494/76);

3. light-sensitive strains strongly deficient in chlorophyll (494/30 and 505).

It has been demonstrated that the total chlorophyll content of cells becoming green
in the light amounts to 17—50% of that of wild-type (494), and that the chlorophyll a/b ratio
is normal. In the light-sensitive strains (494/30 and 505) the chlorophyll content is about 10%
of wild-type and the chlorophyll a/b ratio differs considerably from the normal.

When the photosynthetic incorporation of H*COg was studied, the strongly pigment-
deficient mutants (494/30 ad 505) turned out to be hardly able to perform photosynthesis.
Those strains that become green in the light (494/27, 494/28, and 494/76) show photosynthetic
activity corresponding to their chlorophyll content.

The photosynthetic activity of mutant 420 is low (30%) in spite of its normal pheno-
type and nearly normal pigment content.

The investigations concerning fine structure can be summarized as follows: In the chloro-
plasts of the dark-grown mutant 494/27 separated lamellae of more or less parallel arrangement
occur. In the light the normal plastid structure is formed.

In the plastids of the dark-grown mutant 494/28, practically no inner membranes are
formed. Most of the plastid volume is filled by starch grains. When grown in the light, a dense
system of membranes is formed, but its lamellae do not contact each other.

In the plastids of mutants 494/30 and 505, numerous vesicles and some separated, ex-
tended lamellae are formed, in most cases immediately under the plastid envelope and pa-
rallel to it.
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KLOROPLASZTISZ MUTACIOK STRUKTURALIS
ES FUNKCIONALIS VIZSGALATA CHLAMYDOMONAS
REINHARDII-RAN

1. OSSZNUKLEINSAV TARTALOM ES
RIBOSZOMALIS RNS FRAKCIOK

GYURJAN ISTVAN, KERESZTES ARON* és ERDOS GEZA
ELTE Genetikai Tanszék, ELTE NoOvényszervezettani Tanszék*, Rudapest
Beérkezett: 1976. majus 25-én

Bevezetés

A Chlamydomonas reinhardii egyetlen kloroplasztisza a sejt DNS tartal-
manak mintegy 15%-at tartalmazza [7]. A sejt dsszes riboszdmainak 50%-at
a kloroplasztisz szabad és membranhoz kétott 70S riboszomai teszik ki [9].

A sajat DNS és riboszéma létezése a kloroplasztiszban kézvetlenll ahhoz
a kérdésfeltevéshez vezet, hogy milyen szerepik van ezeknek a kloroplaszti-
szok szervez6désében, az egyes komponensek képz6désében. Pontosabban,
milyen gének lokalizalédnak a kloroplasztisz DNS-ben és milyen genetikai
funkcidk figyelhet6k meg transzkripcios és transzlacids szinten.

A kloroplasztisz-génekrdl szerzett relative kevés ismerettel szemben,
nagyszamu adattal rendelkeziink a kloroplasztisz strukturalis és funkcionalis
sajatsdgainak kialakitdsdban résztvevd nukleéris génekrdl. Levine és Goode-
nough [18] k6zdlt adatai alapjan a Chlamydomonas reinhardii 16 kapcsolasi
csoportjdban 16 — a fotoszintézis folyamatat érint6 — génmutacié és 9 pig-
mentmutacio lokalizalhato.

Egyes Euglena kisérletek arra utalnak, hogy a szintelen mutans térzsek
plasztiszaiban DNS nem mutathatd ki [8]. E vizsgalatok alapjan tehat a plasz-
tisz (plasztom) mutéacié oka a DNS hidnya. Ezt a megallapitast mas kisérletek
nem tadmasztjak ald. Pl. a dohany Status albomaculatus mutansadban a fehér
szektor plasztiszaiban DNS kimutathatd [34]. Hasonlé eredményt kapott
Shumway €s Weier [29] kukorica plasztom mutans elektronmikroszkoépos
elemzésekor is. Val6szin( tehéat, hogy nem a plasztisz DNS hiédnya, hanem
mutaciés megvaltozasa idézi el6 a rendellenességet.
szintézisénél sikerult. Ez a 70S-es riboszomakon szintetizal6dé szolubilis pro-
tein a kloroplasztiszokban feltiin6en nagy mennyiségben fordul el8, s6t a levél
0sszes szolubilis fehérjéinek kdzel 50%-4t teszi ki [9]. F6 komponense a ri-
bul6z-1,5-difoszfat-karboxilaz enzim [15].

SDS-el kezelve, a Frakcid I. protein két alegységre bomlik: egy nagyobb,
5,5 104 molekulasulyt és egy kisebb, 1,4 104 molekulastlyd komponensre.
Chan és Wildman [6], valamint Kavasima és Wildman [16] dohanyban
kimutatta, hogy a nagy alegység mutacidja anyai oroklédést mutat, a kis al-
egység viszont Mendel szabdlyai szerint 6roklédik. Haselkorn és mtsai [14]
ugyanezt igazoltdk Chlamydomonasban is. Ez teh&t azt jelenti, hogy a nagy
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alegység a plasztisz DNS-ben kddolt, mig a kis alegység génjei a sejtmagban
lokalizéltak.

Informéacios gatlokkal, igy pl. rifampicinnel kimutattdk, hogy a kloro-
plasztisz RNS funkcionélis génjei a kloroplasztisz DNS-ben lokalizdltak [27,
28, 32]. Ezt tdmasztjdk ald& a DNS-RNS hibridiz&cidés vizsgalatok is [31].

Specifikusan a kloroplasztisz riboszomat gatlé kloramfenikollal végzett
vizsgalatokkal kimutattak, hogy a Calvin-ciklus szolubilis enzimeinek t6bbsége
citoplazma riboszémakon szintetizalodik [10]. Néhany tilakoid membran-
protein, valamint egyes kloroplasztisz riboszomalis proteinek képzésében a
kloroplasztisz riboszOmak vesznek részt [12].

Az irodalomban nagyszam( publikacié foglalkozik plasztiszriboszdma-
rendellenes Chlamydomonas mutansokkal. Ezeknek egyik tipusat nuklearis
determinaltsagu, fotoszintézisre képtelen ac-mutdnsok alkotjak [18]. Jellemzd
rdjuk a plasztiszriboszOmak szambeli cs6kkenése, a Il. fotoszintetikus rendszer
egyes komponenseinek hidnya, valamint a RuDP-karboxildz enzim és a plasz-
tisz rRNS tartalom redukciodja.

A kloroplasztiszriboszdma-rendellenesség masik tipusa az antibiotiku-
mokkal szemben rezisztens mutansok [25, 26, 27, 3, 4, 5, 21, 22]. Ezek szintén
fotoszintézis rendellenesek, a normaélisnal joval kevesebb RuDP-karboxilazt
tartalmaznak.

El6z6 munkéankban [13] 0j, indukalt plasztisz-rendellenes Chlamydo-
monas mutansok finomszerkezetét és fotoszintetikus aktivitasat tanulmanyoz-
tuk. Most a nukleinsav-tartalomra vonatkoz6 vizsgalatainkrél szamolunk be.

Anyag és modszer
A kisérletekben hasznalt normalis és mutans algatérzsek

Kisérleteinkhez a Chlamydomonas reinhardii egysejtld zéldalga normalis
és mutans torzseit hasznéaltuk fel, melyeket a Leningradi Allami Egyetem Ge-
netikai Tanszékér6l kaptunk. Ezek: 494-es vad, 494/76, 494/28, 494/27-es
jelzésdl, fényre zoldilé mutdnsok, a 420-as ac-igényes, valamint a 494/30-as
és 505-0s fényérzékeny torzsek. Részletes ismertetésiiket lasd GyurjAn és
mtsai [13] cikkben.

A vizsgalatokhoz steril kérilmények kézott mixotrofosan nevelt 8 napos
szinkron kultdrdkat hasznaltunk fel. Az ilyen kord tenyészetek denzitésa
10® db sejt/ml volt.

DNS és RNS tartalom egymas melletti meghatarozasa

A DNS és RNS tartalom egymas melletti meghatdrozasahoz Andersen
[1] modszerét alkalmaztuk, amely Smiltie és Krotkov [30] eljarasan alapul.
Az extrahdloszerek az alkalmazas sorrendjében:1

metanol,

0,2% hangyasavat tartalmazd metanol,

5%-0s 11C104,

96%-0s etanol,

abszolut alkohol és éter 1:1 aranyu keveréke,

gRrwNE
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6. éter,
7. 70%-0s HC104
8. 0,3 M KOH.

A centrifugéléssal lellepitett sejteket 10 ml metanolban vesszik fel és
teflonpotterrel elroncsoljuk 0 °C-on. 10 percig tart6 centrifugalds (3000 X g)
utan a szupernatanst eldobjuk, majd a csapadékhoz 10 ml 0,2% hangyasavat
tartalmazo metanolt adunk. A szuszpenziot ismét centrifugaljuk 3000 Xg-vei
10 percig. Az lledékhez 10 ml 5%-o0s HC104et adunk és ismét centrifugaljuk.
A csapadék viztelenitését etanol, etanol—éter 1 :1 aranyu keverékével és
éteres mosassal végezzik, centrifugalasok kézbeiktatasaval.

A szaritott csapadékhoz 0,3 N KOH-ot adunk és 15—20 éran at inkubal-
juk 37 °C-on. Az inkuhalas utan a szuszpenziot hitjuk 0°C-ra és centrifugal-
juk. A csapadékot eldobjuk. A fellilisz6hoz hi(ités és keverés kdzben 1 ml
70%-0s HC104at adunk, majd ezt kdvetben 4 ml 5%-os HC104-at. Centri-
fugalas utan kapott fellilisz6 az RNS, a csapadék tartalmazza a DNS-t. ADNS
hidrolizisét 5%-0s HC104el, 90 °C-on, 15 percig torténd forralassal végezzik.
Hités és centrifugdlds utan kapott feltlisz6 a DNS.

Az RNS és DNS frakciokat spektrofotométeren, 260 nm-nél mért ex-
tinkcioikbol az aldbbi 6sszefliggésekkel szamoljuk ki:

RNS :D”S1= 1,000 megfelel 32,5 pg RNS/ml-nek

DNS : Dljgol= 1,000 megfelel 35,0 fig DNS/ml-nek

Riboszomalis RN S izolalasa

A nukleinsavak izolaldsat Loening és Ingle [20] mo6dszerével végeztik.
A sejteket 1% Na-laurilszulfatot tartalmazé 10 mM-os TRIS puffer (pH 7,4)
és ezzel egyenld mennyiségl bentonitot tartalmazo6 (12 mg/ml) fenol-metakrezol
eleggyel potterben elhomogenizaltuk 0 °C-h6mérsékleten. A fenol-metakrezol
elegy 0Osszetétele:

500,0 g kristalyos fenol,

0,8 g 8-hidroxikinolin,

70.0 g desztillalt metakrezol,
550ml H20

A homogenatum 1000xg-vel torténé centrifugalasa utan az also fenolos fazist
eltavolitottuk, a felsé fazishoz NaCl-t adtunk 0,5 M-os végkoncentraciéban.
A fehérjék ilyen mddon torténd kisézasa utdn azonos térfogatban ismét fenol-
metakrezol elegyet adtunk a pufferes oldathoz. Rovid allas utan centrifugalas
kozbeiktatasaval, az alsé fenolos fazist eltavolitottuk. A fels6 TRIS pufferes
fazisbdl a nukleinsavakat abszoldt alkohollal kicsaptuk. Ez utébbi mivelet
12 6ran &t, hidegen torténik. A nukleinsav csapadékot centrifugélassal ule-
pitjuk, majd 0,5% Na-laurilszulfat tartalmua, 0,15 M-os Na-acetat oldatban
feloldjuk. Az alkoholos kicsapast még kétszer megismételjuk.
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RNS frakcionalas poliakrilamid gélelektroforézissel

A gélelektroforézist Loening [19] modszerével végeztik. A poliakril-
amid gél 2,5% akrilamidot és 0,12% bisakrilamidot tartalmazott. A tartdly-
puffer 6sszetétele: 0,4 M TRIS; 0,02 M Na-acetat; 2 mM EDTA pH 7,8. A gé-
lekre 30 perces el6futtatds utdn 5% szahardzt tartalmaz6 kadpufferben fel-
oldott nukleinsavat vittink fel és szobahémérsékleten 5 mA/gél aramerdsség
mellett 2 6rdn &t elektroforetizaltuk.

A nukleinsavak festését Konings és Bloemendal [17] eljardsa szerint
végeztik. A géleket az livegcsdvekbdl vald kiszedés utan 0,2%-ban toluidinkék
festéket tartalmazo 10%-os ecetsavoldatba helyeztuk. A festés ideje 2—4 éra.
A festékfelesleget 2%-0s ecetsav mosassal tavolitottuk el.

[RNS frakciok denzitometrias mérése

A toluidinkékkel megfestett géleket denzitometridsan értékeltik Chro-
moscan MK-2 (Joyce) segitségével. Az egyes RNS frakcidk relativ mennyiségét
a gorbék alatti tertletekb8l szamitottuk.

sH-uracil beépilésének mérése

10 ml szinkron tenyésztett folyadék-kultiradhoz (kb. 108 db sejt) 0,3 ml
3H-uracil-t (10 /xCjml) adtunk, majd 1 6ran &t fényen (~2000 lux) inkubaltuk.
Ezt kdvetden a szuszpenzidt centrifugaltuk (3000Xg 10 percig), majd a sejte-
ket hideg 5%-0s HC104-el elhomogenizaltuk. Centrifugalas utan a sejttérme-
léket 96%-0s etanollal, etanol—éter 1 : 1 arany( elegyével, végul éterrel mos-
tuk. Az igy kapott fehér csapadékot 10 ml desztillalt vizben felszuszpendaltuk.
A szuszpenzid 0,2 ml-ét szcintillacios koktélba vittik és az aktivitdst Nuclear
Chicago 725 tipusu folyadékszcintillacios spektrométerrel mértik. A mérési
hatdsfok ~20% .

Szcintillaciés koktél dsszetétele:

10 ml szcintillaciés oldat

5 ml metilcelloszolv (&dthylen-glycol-monomethyléather)
Szcintillaciés oldat dsszetétele:

1000 ml vizmentes toluol

5,0 g PPO (2,5-diphenyloxazol)

0,5 g POPOP (4-methyl-5-phenyloxazol)

Eredmények

Az 1. tablazat a normalis és plasztiszmutans térzsek 6ssznukleinsav
tartalmat mutatja be.

A tdblazat adataib6l kitlnik, hogy 107db sejtre szamitott DNS tartalom
minden torzsnél kozel azonos értéket mutat. Sokkal nagyobb kilénbségek
mutatkoznak azonban az RNS tartalomban. A fényre z6ldil6 mutdnsokban
(494/27-es, 494/28-as torzs) az RNS mennyisége csak fele a vad tipusban (494-es
torzs) mert értéknek, igy az RNS/DNS aréany itt a legkisebb.
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1. tablazat
DNS és RNS tartalom alakulasa

Agl10" sejt
Torzs RNS/DNS RNS%
DNS RNS
494 6,10 59,1 9,70 100,0
420 5,60 45,0 8,05 76,0
494127 558 29,8 5,39 50,0
494728 5,98 32,1 5,32 54,2
494176 5,95 47,0 7,80 79,5
494730 6,35 45,8 7,30 77,5
505 6,03 43,6 7,08 73,6

Az RNS tartalomban mutatkoz6 deficiencia okat keresve tanulmanyoz-
tuk a riboszomalis RNS-ek kvalitativ és kvantitativ alakulasat, annal is in-
kadbb, mert ezek teszik ki a ribonukleinsavak legnagyobb részét.

Az 1., 2. és 3. 4bra a vad és plasztiszmutans Chlamydomonas sejtekbdl
izoladlt rRNS poliakrilamid gélen szétvalasztott és toluidinkékkel megfestett
frakcidinak denzitogramjait mutatja be.

A citoplazma riboszomalis RNS tartalma alapjan a vizsgalt torzsek két
csoportba sorolhatdk. Az egyikben a 25S rRNS és 18 STRNS ardnya a 25S kom -
ponens javara tolddik el, mig a masik csoportban ezek a frakcidék kozel egy-
forma mennyiségben fordulnak el6. Ez utébbi csoportba tartoznak a nagy-
mértékben klorofilldeficiens és fényérzékeny 494/30-as és 505-0s jelli mutansok.

Plasztisz-riboszomalis RNS (23S rRNS és 16S rRNS) minden tipusban
kimutathatdo és a 16S rRNS mennyisége altaldban meghaladja a 23S rRNS
mennyiségét.

Az egyes rRNS-féleségek gorbék alatti teriiletb6l szamitott relativ mennyi-
ségét a 2. tdblazat tartalmazza.

2. tablazat

Citoplazma és kloroplasztisz eredeti rRNS frakciok relativ mennyisége
(az osszes rRNS %-ban)

plasztisz rRNS% citoplazma rRNS% kloroplasztisz
Torzs 168/23S 255/18S RN S%
16S 23S 18S 258
494 131 6,1 34,0 47,0 2,1 1,38 19,2
420 9,8 11,0 35,9 42,6 0,9 1,20 20,8
494127 10,5 7,1 36,0 46,0 15 1,28 17,6
494128 13,4 4.8 35,7 46,2 2,8 1,30 18,2
494176 11,6 6,8 34,6 471 17 1,36 18,4
494/30 21,1 43 38,6 36,0 49 0,95 25,4
505 1 10,5 413 37,3 11 0,90 21.6

Az adatokbdl kitlinik, bogy a kloroplasztisz riboszomalis RNS %-o0s
mennyisége a vizsgalt torzsekben kozel azonos, kozelitéleg 20%. Ennél na-
gyobb mennyiségben fordul el6 a 494/30-as mutansban. Ez els6sorban abbdl
adodik, bogy a legnagyobb mennyiségben eléfordulé 25S RNS szintje itt ala-
csonyabb. Ez utébbit a 25S RNS/18S RNS arany is jol szemlélteti.
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A 3. tablazat a 3H-uracillal végzett vizsgalatokat mutatja be.

A tdblazat adataibdl lathatd, hogy a gyengén fotoszintetizalo, egyébként
a normalis tdérzshdz sokban hasonlité 420-as mutdns 3H-uracil beépilése nor-
malis. Kisebb mértékd, de a sejt 6sszes RNS-tartalméahoz viszonyitva jelent6-
sebb 3H-uridin beépilés figyelhet6 meg a 494/27-es és 494/28-as, fényre zolduld
mutéansokban. Az erfsen klorofilldeficiens mutdnsokban a savstabilis frakcio
jelolédése 20—30% korili.

3. tablazat

A 3H-uracil beéplilése a Chlamydomonas sejtek savstabilis frakciojaba

3H-uracil

Torzs nmél1/107 Kontroll%
sejt « 6ra
494 0,120 100,0
420 0,120 100,0
494127 0,090 75,1
494128 0,067 56,0
494176 0,043 35,3
494730 0,023 23,0
505 0,038 31,8
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Megvitatas

El6z6 dolgozatunkbdl [13] kitlinik, bogy a vad és kulonbdz6 plasztisz-
mutans Chlamydomonas torzsek finomszerkezet, klorofilltartalom és pigment-
Osszetétel, valamint fotoszintetikus aktivitds alapjan jol elkilonithet6 cso-
portokba sorolhaték. Nukleinsavtartalomra, a nukleinsavak kvalitativ 6ssze-
tételére vonatkozé eredményeink ilyen mértékd differencidlt csoportositasra

nem adnak lehet8séget.
RNS deficiencia alapjan a mutansok két csoportba sorolhatok: Kkis-
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3. dbra

1—3. &bra. Riboszomalis RNS poliakrilamid gélelektroforézise. la. 494-es (vad) tdrzs; b. 420-as
torzs. 2a. 494/27-es torzs; b. 494/28-as térzs; c. 494/76-0s térzs. 3a. 494/30-as torzs; b. 505-6s
torzs

Figures 1— 3. Polyacrylamid gelelectrophoresis of ribosomal RNA. la. strain 494 (wild-type);
b.strain 420. 2a. strain 494/27: b. strain 494/28; c. strain 494/76. 3a. strain 494/30; b. strain 505

(20—25%-0s) és nagymeértékld (50%-o0s) deficienciat mutatd térzsek. Ez utdbbi
csoportba tartoznak a yellow tipust mutansok (494/27, 494/28). A sejtekben
legnagyobb mennyiségben el6fordulé rRNS frakcid poliakrilamid gélelektro-
forézissel torténd szétvalasztasa és toluidinkékkel valo festése alapjan sem
kvalitativ, sem kvantitativ kilonbségek nem mutathaték ki a vad tipushoz
viszonyitva. Az alacsonyabb RNS tartalom esetleg kevesebb sejtenkénti ribo-
szémaval lehet kapcsolatos.

Milyen jelentésége lehet ennek a mutans fenotipus kialakitasaban?

Chlamydomonas yellow mutdnsdban specifikus gatlok alkalmazasaval
kimutattak [11, 33], hogy a pla3ztisz lamella-proteinek szintézise a citoplazma-
és plasztisz-riboszdmakon torténik. A citoplazma-ribosz6man keresztul torténé
lamella-proteinszintézis gatlds a pigmentszintézist is érinti. A plasztiszribo-
szOma bénitdsa inaktiv membranok képz6déséhez vezet [2, 11, 23]. Ennek
megfelel6en a 491/27-es és 491/28-as mutadnsainkban a plasztiszlamellak re-
dukalt szama, ezzel egyltt az alacsonyabb klorofilltartalom, valamint az en-
nek megfeleld fotoszintetikus aktivitds osszefliiggésbe hozhaté az alacsony
RNS tartalommal.
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osszefoglalas

Vad és kulénb6z6 kloroplasztisz mutadns Chlamydomonas térzsek szink-

ron tenyészeteinek nukleinsavtartalmat vizsgaltuk. A mérésekbél Kkitlinik,
hogy a 494/27-es és 494/28-as torzsek RNS tartalma csak fele a vad tipusénak.
A tobbi vizsgalt mutansban kb. 20%-0s RNS deficiencia mutatkozik. A ribo-
szomalis RNS poliakrilamid gélelektroforézise arra utal, hogy ez a csdkkenés
valamennyi RNS frakcidt érinti, de a mutacio a relativ plasztisz rRNS tar-
talmat lényegesen nem befolyasolja. A szélséségesen fényérzékeny, pigment-
defektusos mutansokban a 25S rRNS tartalom a normalisnal Iényegesen ala-
csonyabb.
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STRUCTURAL AND FUNCTIONAL INVESTIGATIONS OF CHLOROPLAST MUTANTS
IN CHLAMYDOMONAS REINHARDII

I1. Total Nucleic Acid Content and Ribosomal RNA Fractions

I. Gyurjan, A. Keresztes*, G. Erdés

Eo6tvos Lorand University, Department of Genetics, and Department of Plant Anatomy*
Budapest, Hungary

The nucleic acid content was investigated in synchronized cultures of wild-type and
several chloroplast-mutant strains of Chlamydomonas. Our results suggest that strains 494/27
and 494/28 contain only about half of the wild-type RNA. The other investigated mutants
show an RNA deficiency of about 20%. This decrease seems to concern all RNA fractions,
as is suggested by the results of polyacrylamid gelelectrophoresis of ribosomal RNA, but the
relative plastid rRNA content is practically unchanged. In the extremely light-sensitive,
pigment-deficient mutants the 25 S rRNA content is considerably below the normal.
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KONGRESSZUSI HIREK

NUKLEINSAVY MUNKAERTEKEZLET. SIKLOS,
1976. JUNIUS 2-5.

1976. janius 2. és 5. kozott Sikléson nukleinsav munkaértekezlet zajlott
le, ilyen formaban hazdnkban els§ izben, melyen a hazai nukleinsav kutatas
csaknem teljes létszamban képviseltette magat. A munkaértekezlet 6ssze-
hivasat az MTA Biologiai Tudomanyok Osztadlyanak Biokémiai Bizottsaga
kezdeményezte. Lebonyolitasaval a POTE Biologiai Intézetét bizta meg.
A szervezésben részt vett az emlitetteken kivil még a Magyar Biokémiai Tar-
sasadg, valamint a ,Bioregulaci6” orszagos kutatdsi féirany szakmai plénuma.
Az értekezletet a felsorolt szervek anyagilag is timogattak. Tamogatast kap-
tunk még a CHINOIN Gydgyszer és Vegyészeti Termékek Gyaratdl is.

A munkaértekezleten mintegy 40 el6adas és referdtum hangzott el, 4
témakoOrben. Ezek a kodvetkez8k voltak:

1. Dezoxiribonukleinsav és kromatin
2. Transzkripcio

3. RNS processzid és transzport

4. Regulaciéos mechanizmusok.

Moderatorként kdzremikodtek: Hidvégi Egon (Budapest), Jeney And-
rds (Budapest), Molnér Jdnos (Pécs), Staub Méria (Budapest), Tigyi Andrés
(Pécs), Venetianer Pal (Szeged).

A fenti témakdrbe be nem sorolt, de a ,,Bioregulaci6” szakmai plénuma-
hoz tartozé el6adasok, illetve beszamolék (5 el6adas) kilén szekcioban hang-
zottak el, Szab6d Gabor elndkletével.

Junius 3-an esti programként kdtetlen megbeszélést tartottunk a hazai
nukleinsav kutatas technikai- és kaderfeltételeirél, valamint a gondokrél és
perspektivakrol. Ezen program moderatora Alféldi Lajos (Szeged) volt.

Az |. témakodr els6 el6adéasat Sain Béla (Szeged) tartotta a restrikcios
endonukleazokrol, azok alkalmazéasar6l a DNS szerkezet és funkcié kutatéa-
sdban. A DNS kettds lancot hasito restrikciés enzimek a k6zelmultban keriultek
az orvosi-biologiai kutatds homlokterébe. Jelent6ségik els6sorban a gén szer-
kezetének kutatdsaban van, de lehetdséget teremt arra is, hogy nagyobb gén-
darabokat hordozé vektorba (Plazmidba) épitsék be. Az el6adas folytatasa-
ként a munkacsoport, Kiss Antal, Sain Béla, Csordas-Téth Eva és Venetianer
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Pal beszamolt egy 0j restrikcids enzim izolalasardl a Bacillus sphaericushdl.
A szerz6k jellemezték az Uj enzimet.

Staub Maria (Budapest) a DNS szintézis mechanizmusarol kialakitott
képet foglalta 6ssze az irodalmi adatok alapjan. A prokaryotdk és DNS-fagok
likacidjarol szerzett ismereteket, aldhtizva a folyamat enzimeinek a jelent6-
ségét. A malignitas molekularis alapjaira hivta fel a figyelmet a replikacios
rendszer ismertetése soradn. Sajat DNS-szintézisre vonatkozd kisérleteit is
bemutatta.

Vincze Istvan (Budapest) irodalom alapjan készllt 6sszefoglald el6-
adast tartott a DNS exciziés repair enzimrendszerrél. A szerz§ részletesen a
prokaryota rendszerekkel foglalkozott és az eukaroyta-prokaryota rendszerek
kozotti kilénbséget réviden tekintette 4t. A DNS repair rendszerek bioldgiai
jelent6ségét alahtzza napjainkban a kemizal6dassal kapcsolatos fokozott DNS
sérilésveszély.

Institéris Etel (Budapest) a dibromdulcitnak a Yoshida sejt DNS-ének
replikaciojara kifejtett hatasarol szamolt be. A citosztatikum a DNS-ben ke-
resztkotéseket hoz létre és ez a hatds id6ben parhuzamosan alakul ki a szer
altal kivaltott letalis hatéssal.

Kellermayer Miklés (Pécs) a magkromatin organizaciojarol beszélt.
Az el6adas felhivta a figyelmet olyan hisztokémiai maddszerekre, amelyekkel
a magi ,,szabad” DNS meghatarozhaté. A modszer lényege annak nagyfokd
érzékenyseége.

Bagi Gyorgy (Szeged) el6adasa a kromatin templéat aktiv frakci6jdnak
szekvencia osszetételérdl szo6lt. Patkdny méjbol izolalt egy nukledz érzékeny
és 2 mM Mg2+ jelenlétében oldhaté kromatin frakciot. Kimutatta rdla,
hogy templat-aktivitdsa haromszor nagyobb, mint a nem izolalt kromatiné
és felddsul maj RNS-t kéddolo szekvencidkban.

Gyapay Gabor (Budapest) a metil-csoportban 3H-al jelzett e-amino-
trimetil-lizinnek a kromatin komponenseihez torténd kotdédését vizsgalta.
NK/Ly ascites tumorbdl szarmaz6 kromatin frakciokkal azt kaptak, hogy
nonhisztonok esetén egy nagy molekulasulyu fehérje frakcié, mig a hisztonok
esetében az FI (HI) és az F2ax(H 4 frakcio jelolédott. A DNS tekintetében is
jelentds jelolédés volt tapasztalhatd.

Schablik Marcella (Debrecen) részletes irodalmi 6sszefoglalast adott az
eucelluldk DNS felvételérdl, az idegen DNS sorsarél, valamint a sejt megval-
tozott tulajdonsagairél. Sok ellentmondd irodalmi adat nehézzé teszi a terilet
attekintését. Nem bizonyitottak még a mai napig sem, hogy a felvett DNS
val6ban integralédik-e a gazda DNS-el.

Foldes Istvan (Budapest) és munkatarsai kidolgoztak a mycobacterio-
phagok koncentrdlasanak és tisztitdsdnak Uj, megbizhat6 mddszerét Peg
6000-1, majd meghataroztak két mycobacteriophag slriiségét CsCl-ben, szedi-
mentacios koefficiensét, DNS-tartalmat és molekulasulyat valamint a két
phag és gazdasejtjeik DNS-ének olvadaspontjat, slrliségét CsCl-ben, a nuk-
ieinsav béazisaranyokat, a szedimentacids koefficienseket, és a nyert adatokbol
kiszamitottdk a DNS molsulyokat. Végil meghataroztdk a DNS metilbazi-
sait.

A Il. témakor els6 el6adéja Udvardy Andor (Szeged) referatumaban a
riboszomalis RNS bioszintézisének szabalyozasaval foglalkozott. Kiindulva
a baktériumsejtben in vivo megfigyelt legfontosabb szabalyozéasi jelenségek-



bdi, attekintette az in vitro eredményeket, koztik sajat vizsgalatait is. Meg-
allapitotta, hogy a riboszomalis RNS gének promotereit kiillonleges tulajdon-
sagok jellemzik, amelyek alkalmasak az in vivo jelenségek magyarazatara.
Ismertette és kritikailag értékelte a ppGpp szerepére vonatkoz6 ellentmondé
adatokat, és allast foglalt amellett, hogy ez az anyag a polimerazzal kélcsoén-
hatadsba Iépve specifikusan géatolja a riboszomalis RNS szintézist. Roviden
érintette az eukaryota rendszerek probléma4jat is és megdllapitotta, hogy még
nincs megfelel6 in vitro transzkripcids rendszer e kérdés tanulmanyozasara.

Juhadsz Péter (Pécs) egy nukleolaris eredeti protein-kindz aktivitasrol
szamolt be, amely alfa-aminitinnel gatolhato és feltevésik szerint szerepet
jatszik a nukleolaris riboszéma-RNS szintézisének szabalyozasaban, valoszinl-
leg az RNS-polimeraz-A foszforilalasa Gtjan.

A kovetkezd referdtumban Yenetianer Pal (Szeged) attekintést adott a
reverz transzkriptdz enzim 4altal szintetizalt komplementer DNS molekuldk
eszkozként valé felhasznalasardl a molekularis biolégiaban. Attekintve a mad-
szer technikai és elvi problémait, ismertette és értékelte a legfontosabb elért
eredményeket és megkisérelte felmérni a felhasznalas jov6beli leggylimadlcso-
z6bb lehet6ségeit a ,,genetic engineering” (génsebészet) teriletén.

Schlammadinger Jozsef (Debrecen) ismertette a legjobban ismert transz-
kripcios rendszer, a lac-operon (E. coli) sajatossdgait. Kiindulva a regulaciéért
felel6s DNS szakasz nemrég leirt teljes nukleotidszekvenciajabdl, ramutatott
arra, hogy a szekvencia egyes régidi hogyan hatdrozzak meg a rendszer sza-
balyozhat6sagat. Az alapos dsszefoglaldshoz logikusan kapcsolddott sajat ered-
ményeik ismertetése. Kulonb6z6 anyagokrdl megallapitotta, hogy azok a lac-
operon transzkripcidjanak specifikus gatldszerei. Ezek az anyagok a DNS
AT-gazdag régidihoz kotédnek és feltehet6en ez magyarazza, hogy olyan ala-
csony koncentracioban, ahol a sejt 6sszes fehérje- és nukleinsavszintézisét még
nem géatoljdk, az AT-gazdag lac promoter mikodését mar bénitjak.

Dar6czy Attila (Debrecen) a prymicin hatasat vizsgalta tiszta in vitro
rendszerben az RNS-polimerazra. Kisérletei szerint a transzkripciés gatlas
elssorban az elongaciés folyamat specifikus gatlasanak tulajdonithatd.

A harmadik témakor els6 referatuméat Hidvégi Egon (Budapest) tar-
totta. Irodalmi adatok és sajat kisérletek alapjan beszamolt az eukaryota
rRNS szintézis és processzié alapvet6 probléméir6l. Kiemelte, hogy a rRNS
prekurzora 45S-nél nagyobb szedimentacios koefficiens( (65S és 85S pre-rRNS)
és a 45S pre-rRNS ennek produktuma. A 45S-nél nagyobb prekurzor moleku-
lak rendkivil érzékenyek az endogén ribonukledzra. A processzié a 3’ végrdl
indul el és a rRNS szekvencidk elrendez6dése a 45S RNS-en belil olyan, hogy
a 5’ végen helyezkedik el a 28S, majd spacer utdn a 18S rRNS. Beszamolt a
nukleolaris riboszoma biogenezisr6l is, morfologiai és biokémiai adatok alapjan.

Borbély Gyorgy (Szeged) arrél az érdekes jelenségr6l szamolt be, hogy
az Anacystis nidulans nev( kék-zdéld alga 23S RNS-ének érés utani torését a
fagfert6zés feltartdztatja.

A kismolekulasulyl sejtmag RNS-ekrdl tartott el6adast Fonagy Anna
(Budapest). Az irodalmi adatok és sajat kisérletek alapjan ¢sszeallitott refe-
ratum a nomenklatdraval, szintézisik és el6fordulasuk lokalizalasaval, to-
vabba szerkezeti problémakkal foglalkozott. Kisérleteik szerint az egyes Kis-
molekulastlyd sejtmag RNS frakcidk szintézisének er6teljes novekedése lép
fel parcialis hepatektomia és radioaktiv besugéarzds hatidsara. Ezek a véltoza-
sok nagyrészben parhuzamosak voltak a rRNS szintézisének fokoz6déaséaval.
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Ezt kdvetben 4 el6adas foglalkozott a mMRNS processzié néhany specialis
probléméjaval, valamint a pre-mRNS-informofer komplexnek mint specifikus
ribonukleoproteinnek a nukleocitoplazmatikus transzportjaval.

Molnér Janos (Pécs) referatumaéban jellemezte a pre-mRNP komplexet,
majd sajat kisérleteiket mondta el, mely szerint a pre-mRNP-ben az RNS
jelentés része méasodlagos szerkezettel rendelkezik és a fehérje komplex, az
informofer tartalmaz olyan endonukledz aktivitast, amely a hosszabb dsRNS
szekvenciakat darabolja. Az informoferben 2 f6 fehérjekomponens talalhato,
melyek funkcidja a pre-mRNS kdtése és intranuklearis transzportja. A minor
komponensek kozott fontos processzing-enzimek taldlhatok, melyek vizsga-
latat, identifikalasat jelentés feladatuknak tekintik.

Bajszar Gyorgy (Szeged), a pre-mRNS és mRNS 5’ végén taldlhato
invertdlt metilezett ,,cap” keletkezésének mechanizmusarél és ezen szerkeze-
tek analizisének lehet8ségeir6l referalt, majd azokrél a kisérletekrél szamolt be,
melyeket a POTE Biologiai Intézetével kollaboracioban végeztek, mely szerint
az informofer rendelkezik azokkal az enzim-aktivitasokkal, melyek a ,,cap”
képz6désert felel6sek. Talaltak az informofer preparatumban olyan enzim
aktivitast is, mely ezt a ,,cap”-et bontja. Fontosnak tartjdk, hogy a dsRNS
szekvencia j6 szubsztrit a ,,cap”-képz6 enzimek széméra.

Tomcsanyi Tihamér (Pécs) a pre-mRNS, illetve a mRNS 3’ végén el-
helyezkedd poliadenilsav szekvencidkkal kapcsolatos irodalmi adatokat re-
ferdlta. A poly(A)-szekvencidk specifikus ribonukleoproteinek formajaban izo-
lalhatok. Sajat kisérleti eredményeik szerint patkanymajban, csakigy mint
Ehrlich ascites daganatsejtekben a poly(A)-RNP fehérje 6sszetétele a nukleo-
citoplazmatikus transzport soran kvalitative nem valtozik meg, tehat a poly(A)
vég ugyanazon polipeptid lancokat tartalmazza mind a magban, mind a poli-
szdbmakon (a mRNS tobbi része a maghartyanal ,,atéltozik™).

Komaromy Laszl6 (Pécs) az eukaryota transzkripciéo szubmikroszkopos
morfologiai vizsgalatainak fontosabb adatait referdlta, majd a sejtmag pre-
MRNP komplexeinek sajat kisérleteken alapuldé Gjabb morfolégiai vonatko-
zasl adatait ismertette. Kifejtette azt az allaspontot, hogy a sejtmagban in
situ megfigyelhet6 interkromatikus granulumok az izolatumban megtalalhaté
30S partikulumoknak felelnek meg, a perikromatikus fibrillum pedig ezek
el6anyaganak tekinthet6.

A ,regulaciés mechanizmusok” c. negyedik témakdrben harom referéa-
tum és nyolc el6adas hangzott el, melyek a génaktivitds és a génexpresszio
szabalyozasaval foglalkoztak, donté részben eukaryota rendszerekben.

Két referatumban (Tigyi Andréas és Jeney Andras) az eukaryota genom
szabdalyozasanak hipotetikus modelljeivel, a fontosabb szabélyozéasi tényez6k-
kel (szteroid hormonok, kromatin fehérjék foszforilacidja, protein-kinaz akti-
vitas, karcinogén effektus stb.) valamint a sejtproliferacié vizsgalatanak elvi
és gyakorlati kérdéseivel foglalkozott. Részletes tadjékoztatas szerepelt a fizio-
l6gias korilmeények kozott el6forduld polyaminokrdl, melyek komplex hata-
suk mellett, mint polikationok, képesek nukleinsavakhoz is kétédni, részt
vehetnek a génaktivicidban és szerepliik lehet a neoplazids sejtosztédéasban
(Menyhart Janos).

Az elhangzott kisel6addsokbdl a kdvetkez6 eredményeket kell kiemelni:
1. A magfehérjék bonyolult rendszerének vizsgéalatdban 0j metodikai lehet6-
ségetjelent a két-dimenzids poliakrilamid gélelektroforézis, mellyel igen nagy-
szamU frakci6 szeparadlhatdé; a modszer autoradiografias technikaval Ossze-
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kapcsolva lehet6vé teszi a bioszintetikus folyamatok, a fehérje foszforilacio
stb. mélyrehat6 analizisét (Kellermayer Miklés). 2. A gydgyszerek okozta
mutagenezis tesztelésére kivalé objektumnak bizonyult a humén kromoszéma-
tenyészet. A lymphocyta prepardtumokkal, a modem séavtechnika segitségé-
vel, tobb krdonikusan adagolt kurrens pharmacon mutagenetikus hatdsat sike-
rilt igazolni, ami a maédszer nagy jelent6ségére utal a klinikai gyakorlatban
(Fekete Gyorgy). 3. Szeberényi és munkatarsai (Pécs) széntetraklorid kezelés
hatdsara fellépd fokozott RNS polymeraz és fehérjekinaz aktivitasrol szamol-
tak be. Ez a munka meglehet6sen Gjszerli megkdzelitésben vizsgalja a szén-
tetraklorid kezelés hatasadra fellép6 degenerativ valtozasok héatterében meg-
hizédd molekular-bioldgiai eseményeket. A vilagszerte ezen a terileten folyo
kutatdsok els6sorban a citoplazméaban, kdzelebbr6l az endoplazmas retiku-
lumban fellépd fragmentacidval, mikroszomalis enzimaktivitas-valtozasokkal
és a riboszomalis fehérjeszintézissel foglalkoznak. Ezzel szemben a jelen vizs-
galatok igen érdekes adatokat szolgaltatnak a sejtmag mikodésében bekdvet-
kez§ valtozésokral.

Kovalszky Ilona (Budapest) az MC-29 virussal induk&lt bepatémabél
kialakitott transzplantdlhaté bepatdma egyes enzimaktivitdsat hasonlitotta
0ssze normal csirkemé@jjal, tovdbbéa ezen enzimek stimulalhat6ségéat (pl. szte-
roiddal). Munkdja masodik felében a radioaktiv bydrocortison cytosolrecep-
toron keresztil tortén6 kotédését a DNS-hez vizsgélta. Ez a munka adatot
szolgaltatott a bepatoma és az egészséges maj eltérd regulacios mechanizmu-
saira és azok egyik eredd@jére.

Kari Csaba (Szeged) immaron &t éve tartd vizsgdalatainak legUjabb ered-
ményér6l szamolt be, amelyek a GTP ppGpp-vé torténé metabobkus atalaku-
las egyes részleteit tisztaztak. Ezen munka igen nagy jelent6séggel bir a ribo-
szoméalis RNS-ek szintézis szabalyozasdnak megismerése teriiletén.

Raskd Istvan (Szeged) ,,Génexpresszio hibrid sejtekben” cim{ el6ada-
sdban beszamolt ndvényi sejtek és eml8s sejt kozotti sejthibridek kialakita-
sarol. Rendkivul érdekes kutatasi feladatdt igen korszerien végezte és meg-
gy6z6 modon demonstralta a hibrid-sejtek kialakitdsat és stabilitasat.

Toth Miklés (Budapest) tobb éve tartd vizsgalatairél adott referatumot,
amelyben a testosteron hatasara a vesicula seminalisban beindulé fehérje-
szintézis genetikai szinten megnyilvanuld szabdalyozasi lehet6ségeit elemezte.
Vizsgalatai rendkivil igényesek, korszeriek.

Az anyagot a moderatorok altal készitett értékelések alapjan sajté ala
rendezte:

Molnar Janos
POTE Biol6giai Intézet
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KONYVISMERTETES

E. Thomas and M. R. Davey: From Single
Cellsto Plants 171 oldal, 59 abra. Wykeham
Publications (London) Ltd., London and
Winchester 1975. £ 2.5 net in ILK.

E konyvet olvasva kulondsen fontos és
egyben tanulsagos is, hogy mindvégig szem
elott tartsuk; kiknek frodott és mi célbol.
Ne ugorjuk at tehat a kiad6 eligazitasat az
els6 lapon, melyb6l megtudhatjuk, hogy a
Wykeham Science Series kdnyvei a kozép-
iskola és az egyetem kozotti szintktlonbséget
hivatottak &tbidalni, vagyis egyetemi el6-
készit6 tankonyvek. Attekintve a sorozat
jegyzékét, Kitlinik, hogy az egyes kotetek
viszonylag szlk teruleteket olelnek fel az
egyes tudomanyszakokbdl, és témajuk Ki-
valasztadsa — az eddig megjelent 39 kotet
utan — otletszer(inek latszik. Elegendd azon-
ban taldlomra felltni ezt a kodnyvet, hogy
nyomban megallapithassuk: olyan tartalmi
mélységgel allunk itt szemben, amely nalunk
ezen az oktatasi szinten elképzelhetetlen.
(Igaz, nem is 6t év az egyetemi tanulmanyok
ideje Anglidban, hanem csak harom).

Szerz6k az els6 16 oldalon végigvezetik
az olvasét a novényi szerv-, szovet- és sejt-
tenyésztés latvanyos fejl6édésének fébb allo-
maésain, Haberlandt zsenialis joslataitol nap-
jaink eredményeiig. Ez a képekkel jol illuszt-
ralt attekintés — melynek gondolatait a
kés6bbi fejezetek bontjak ki részletesebben —
6nmagaban is igen informativ olvasmany.
Azonban mar itt is, és a késébbi fejezetek
olvasasakor is sajnalattal allapithatjuk meg,
hogy a konyv végér6l hianyzik a részletes
irodalomjegyzék, ehelyett csupan néhany
Ez természetesen teljes mertékben megfelel
a kiadé célkitlizésének, de nyilvan Kkorla-
tozza a kdényv szakmunkaként val6 hasznal-
hat6sagat.

Az alapvetd eszkozok és muveletek le-
irasa utan (melyet a Fuggelékben kozdlt
receptek egészitenek ki), Szerz6k els6ként az
izolalt szervek tenyésztésével foglalkoznak,
kiemelve mind az elméleti (szovetfejl6dés-
tani), mind a gyakorlati (pl. virustalanitasi)
eredményeket. A hazai viszonyok ismereté-
ben recenzens kiemelendének tartja J. G.
Torrey vizsgalatait a szOveti szerkezet de-
terminaciojara vonatkozoan. Ezek egy Ki-
sérleti szovetfejl6déstan alapjat vethetik
meg, melynek térnyerése (esetleg a leird
szovetfejlodéstan rovasara) oly kivanatos
lenne.

A nbvényi sejtek tenyésztése c. fejezetben
a kalluszok, sejtszuszpenziok és izolalt sejtek
morfolégidjaval és novekedési sajatsagaival
ismerkedhetiink meg, mig a protoplasztok-
kal kulon fejezet foglalkozik, feldlelve azok
izolalasat, tenyésztését és flzidjat. Ezutan
kdvetkezik a sejtkultirak morfogenezisének
targyaladsa. Ennek a nalunk megint csak nem
kelléen méltanyolt morfolégiai-fizioldgiai ha-
tarteruleti diszciplinanak az ismertetésekor
sem feledkeznek meg a Szerzék a gyakorlati
alkalmazasrél melynek jo példaja az orchi-
deak vegetativ szaporitasa.

Kulon fejezet foglalkozik a mikrosporak-
bdl kiindulé embrioidok és haploid névények
fejlédésével és ezek hasznaval a névényneme-
sitésben. Végul az utols6 fejezet a tagabb
értelemben vett szovettenyésztés megoldando
problémait és varhat6é fejlédési iranyait tar-
gyalja. Kell6 hangsulyt kapnak itt a proto-
plaszt-fuziobél nyert vegetativ hibridek és
az ezek kivalasztasdra alkalmas szelekcids
rendszerek. E kutatasi terilet fejl6désének
Utemére jellemz6, hogy itt mar a konyv
megjelenése dta eltelt idében is Gjabb jelen-
t6s eredmények szulettek.

Kiknek ajanljuk tehat E. Thomas és
M. R. Davey konyvét? Biol6giai oktatasunk
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kulénboz6 szintjein dolgoz6 kollégdinknak,  k&jukhoz Uj megkdzelitési mddokat keresnek,
biolégiaval foglalkoz6 egyetemi, fGiskolai  vagy egyszer(ien csak ismereteiket Kivanjak
hallgatéinknak, valamint azoknak a tobb korszerUsiteni.

éve végzett szakembereknek, akik az alkal- i
mazott vagy alapkutatasban dolgozva mun- Dr. Keresztes Aron

A kiadasért felel az Akadémiai Kiad6é igazgatéja. — Miiszaki szerkeszté: Salgé Istvan
A kézirat nyomdaba érkezett: 1977. 1V. 22. — Terjedelem: 7,7 (A/5) iv
78.4393 Akadémiai Nyomda, Budapest — Felelds vezeté: Bernat Gyorgy
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1974-t61 a BIOLOGIA (korabban: Bioldgiai Kozlemények) tartalmilag és technikailag
korszer(sitett alakban jelenik meg. Kotetszamozasa folyamatos (1974: 22. kotet), évente
két flzetet tartalmaz. Els6sorban az elméleti és molekularis biologia, a sejttan, odrokléstan,
kisérletes onto- és filogenetika targykorébdl kozol cikkeket. A dolgozatok kovetkezd tipusait
részesitjuk el6nyben:

— teoretikus cikkek

— valamely munkacsoport Kisérletekre alapozott elméletének ismertetése, els6sorban
a koncepcié bbévebb kifejtése

— a bioldgia valamely részteriiletének legujabb irodalmat 6sszefoglalé (review) munkak

— az adott formaban masutt nem publikalt kisérleti beszamolok.

A lap ezenkivul vitakat indité vagy azokhoz hozzaszol6 cikkeket, valamint kényvismer-
tetéseket és kongresszusi beszamoldkat is kozol.

A Kkéziratokat gépelve, két példanyban, a mellékleteket (rajzokat, fényképeket) egy
példanyban — az intézmény vezetdjének jovahagyasa utan a kovetkez6 cimre kérjuk
bekaldeni:

BIOLOGIA szerkesztésége
Dobozy Ott6 techn. szerkesztd
1445 Budapest, Nagyvarad tér 4.

A dolgozatok fejléce tartalmazza a cimet, a szerz6(k) teljes nevét, az intézet és a varos
megnevezését, valamint a kulcsszavakat. A lapban megjelend dolgozatokat a legfontosabb
kalfoldi referalé folydiratok angol nyelv( 6sszefoglaléjuk, illetve cimik alapjan ismertetik.
Ezért célszerd a kulon angol forditas céljara készult dsszefoglalok szovegének informativ,
szabatos megfogalmazéasa. A dolgozat végén jeldljék meg a szerz6 nevét és munkahelyének
pontos cimét (iranyitdszammal). A kéziratok elkészitéséhez a szerkesztéség — el6zetes kérésre
Utmutat6t bocsat a szerzék rendelkezésére. Foly6iratunk egységes technikai Kivitelezése érde-
kében kizarélag az Utmutato figyelembevételével készilt munkakat fogadhatunk el.

Szerz8inket a megjelent cikkekért az Akadémiai Kiado altal szabalyozott ivhonorarium
illeti meg, és — amennyiben elézetesen nem rendelkeznek masként  térités ellenében 100
100 kulonlenyomatot bocsatunk rendelkezésiikre.

El6fizethetd és példanyonként megvasarolhaté az AKADEMIAI KIADONAL, 1363
Budapest V., Alkotmény utca 21. Telefon: 111-010. Pénzforgalmi jelz8szam: 215 11488,
az AKADEMIAI KONYVESBOLTban, 1368 Budapest V., Véaci utca 22. Telefon: 185-680.
El6fizetési dij egy évre; 30,— Ft.
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) _ELETKRITERIUMOK
ES AZ ELO RENDSZER DEFINICIOJA

GANTI TIBOR
Edtvos Lordnd Tudomaéanyegyetem Genetikai Tanszéke, Budapest

Kulcsszavak: élet, életjelenségek, életkritériumok

Beérkezett: 1977. jlnius 16-4n.

Bevezetés

Az egzakt tudomanyok alapfogalmaik és legalapvetébb 0Osszefliggé-
seik axiomatikus pontossagu megfogalmazasara épllnek. A bioldgia nap-
jainkban éri el fejlédésének azt a stadiumat, amikor leir6 jellegl tudoméany-
bél egzakt tudoménnyda valhat, ehhez mindenekel6tt alapfogalmainak axioma-
tikus pontossdgl megfogalmazasara van szikség. Az alapfogalmak kozott
igen lényeges szerepe van az életkritériumoknak, amelyek segitségével lehetévé
valik az él6 és élettelen rendszerek elkuldnitése. Ezért az életkritériumok
helyes kivalasztasa és megfogalmazasa déntd fontossagu.

A biologia rendkivil szerteagaz6 vilagaban az alapvetéen kozoset és
jellemz6t azonban nem egyszer( kisz(rni, hiszen aligha Iétezhet olyan ember,
aki az él6vilag minden agat ismerné. Ezért az aldbbiakban egy olyan kritérium-
rendszert ismertetiink, amely feltehet6en alkalmas lesz az élévilag egységes
jellemzésére, ehhez azonban szlikséges, hogy az él6vilag legkilénbdzdébb
teriiletein dolgozé kutatok megtegyék a vele kapcsolatos megjegyzéseiket,
biralatukat és kiegészitésiiket. Az itt leirt kritériumrendszer a szerz6 1971-ben
kozolt kritériumrendszerének [5] tobbszoérbsen javitott valtozata. Minden
birdlatot, kiegészitést vagy megjegyzést koszdnettel fogad a szerzd.

Az életjelenségekrdl altaldban

A klasszikus bioldgia szerint az életet a kdvetkezd mindségi sajatossagok,
Un. életjelenségek jellemzik: taplalkozéas (kés6bb anyagcsere), mozgas (hely-
vagy helyzetvaltoztatd6 mozgdas), ingerlékenység, ndvekedés, szaporodas.
E jelenségek felallitdsuk idején elsésorban a makroszkopikusan észlelhet6
sajadtossdgokra vonatkoztak. Hamarosan kiderllt, hogy ezek — legaldbbis
makroszkopikusan — egyrészt nem teljesen 4&ltalanosak, masrészt, hogy
hasonld makroszkopikus sajatossagok egyes esetekben az élettelen természet-
ben is megtaldlhatok. A mikrobioldgia fejl6désével, majd kiléndsen a
virusok felfedezésével nyilvanvalova valt, hogy az emlitett 6t életjelenség
nem elegend6 az él6 rendszerek jellemzésére. A legutdbbi két-harom évtized-
ben pedig a molekularis biolégia szdmos olyan altalanos, jellemzé tulajdon-
sagot fedezett fel az él6 rendszerekben, amelyet a klasszikus biologia képviseldi
még nem ismerhettek, de amelyek nélkiil az é16 rendszerek jellemzése nyilvéan-
valéan nem lehetséges.
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Az életjelenségek kritikai attekintése

Anyagcsere. A legfontosabb, legaltalanosabb és egyben szinte soha nem
vitatott életjelenség. Definialasara az életkritériumok kapcsan a késébbiekben
sor Kkerul.

Individualitdas. Az individualitdst nem az egyén, hanem az egyed
értelmében kell érteni. Az élélényeket azzal is szoktak jellemezni, hogy az él6-
lény egész, egység, amely nem oszthaté két részre Ugy, hogy mindkét fél élé
legyen. Ez, mint kés6bb részleteiben latni fogjuk, igaz. Mégis e megallapitassal
szemben szamos ellenvetés tehet6. A ndvények és az alacsonyabb rendd
allatok, mint ismeretes két, esetleg tébb darabra is szétvaghatok ugy, hogy
megfelel6 korilmények kézott mindegyik darabbol teljes allat vagy ndévény
fejlédik ki. Ez az ellentmondas a szervezd&dési szintek ismeretében feloldhatd.

Individualitds alatt azt is szoktak érteni, hogy az él6lény térben el van
kilénitve a tobbi egyedtl. Ez azonban az é16 rendszerek kézott nem sziikség-
szer(ien altaldnos. A sziami ikrek példaul nemcsak hogy térben nem voltak
elvéalasztva, de véredényrendszerik is 0Osszekottetésben 4&llt egymassal,
mégis vitathatatlan, hogy kilénalléd individuumok voltak. A ndvényvilagban
az egyedek kozotti térbeli elvalasztas hidnya &ltaldnos, a bujtatassal szapori-
tott novények gyokereiken keresztil &sszekottetésben maradhatnak akar
egész életik sordn at. Az egysejtliek korében, példaul a sokmagvi algédkban
az egyedi sejtek nincsenek fallal elvalasztva, és ismeretes, hogy a soksejti
szervezetek sejtjei kdzott olyan kapuk (gap) talalhatok, amelyeken a sejtek
kozott a makromolekuldk cseréje is lehetséges.

Az egység fogalméat a bioldgidban tehat nem lehet geometriailag értel-
mezni, hanem csakis funkcionalisan. Ugyanakkor szikséges, hogy az él6
rendszer a kornyezetét6l térben el legyen kuldnitve, mert ahhoz, hogy a
rendszer mikddni tudjon, a rendszer elemei kozotti tavolsagnak szikség-
szerlien kisebbnek kell lennie a kdzottik levé kdlcsdnhatds maximalis hat6-
tdvolsaganal [6]. Mivel az él6 rendszerek lagy rendszerek, azaz mikodésik
oldatban térténik és kolcsonhatasaik kémiai jellegliek, specialis szemipermea-
bilis hatéarfelliletek nélkil nem létezhetnek. Nem az élettelen kérnyezett6l
vald elkiloénités, hanem a rendszer alapelemeinek a kdlcsénhatasi tavolsagon
belll valo tartdsa az els6dleges kdvetelmény [7].

Célszer( itt kilénbséget tenni azon anyagok kdzott, amelyek a rendszert
alkotjak, a rendszer miikodéséhez organizaciosan tartoznak hozza, vagyis
amelyek a rendszer bels6 anyagai, és azon anyagok k&zott, melyek nem
tartoznak szervezddésileg a rendszer sajat komponensei k6zé, vagyis amelyek
,kils6” komponensek. A kuls6 komponensek megtaldlhaték az él6 rend-
szereket hatarolé fellileteken belil is, a tap- és hulladékanyagok pédaul
akkor is kiils6 komponensei a sejtnek, ha a sejten helll helyezkednek el.

A bioldgiai ,egység” vagy ,egész” funkcionalis és organizacios, nein
pedig geometriai kategdria. A biolégiai rendszerek egysége inherens (belsé
lényegébdl fakado) tulajdonsag, amely kodzvetlenil e rendszerek organizacids
madjabol szarmazik. A tovabbiakban az egység és egész kifejezéseket ebben
az értelemben és nem geometriai értelemben fogjuk hasznalni.

A hiologiai individuum funkcidja genetikailag determinalt. Ennek
az alapjan bizonyos ellentmondéasok feloldhaték. Nyilvadnvalé példaul, hogy
két egymas melletti szomatikus sejt kiilén individuum akkor is, ha kézottik
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a gap-eken keresztll plazmahid van, mert mindegyik sejtet kilén genetikai
allomany determinalja. Egy novényi szdvetdarabot vagy levagott &agat
(amelyekbdl teljes névény nevelhet§) nem lehet é16 individuumnak felfogni,
mert azindividuum determinaltsaga agyodkeérzetet, szarat, levélzetet egylttesen
foglalja magaban. A sziami ikrek két, genetikailag determinalt individuumot
alkottak, noha a fejl6dés sordn fellépd kdros elvéltozdsok térbelileg 6ssze-
kotottéek dket.

Ugyanakkor, ha az individualitas kritériumaul a genomot valasztjuk,
a polienergidas sejtet sok individuumnak Kkellene tekinteni, s6t a diploid
sejteket két individuumnak, hiszen a genetikai allomany kétszeresen van
meg benne, ami nyilvanvaléan helytelen allaspont lenne. Végul az ivaros
szaporodassal szaporodd él6lények egy-egy nemét képvisel§ egyede csak
fél individuum lenne, hiszen bioldgiailag teljes értékld genetikai informaciot
csak a két nem egy-egy egyede egylttesen képvisel. Nyilvanvalo tehat,
hogy a genom nem lehet az individualitas kritériuma.

A megoldéast az a felismerés hozza meg, hogy az él6lények szab&lyozott
és programvezéreit rendszerek. Az a rendszer, amelyben az események egy-
seges program &ltal vezérelten mennek végbe, egyetlen individuumnak
tekinthet6. A két fa, amely gyokéren keresztil még Osszekdttetésben van
egymassal, csakigy, mint a sziami ikerpar, két-két individuum, mert kilén-
kilén egységes program altal vezérelten mikoédnek akkor is, ha a kilén prog-
ramok a gyokér (vagy az 6sszendvés) kovetkeztében bizonyos dsszhangban
vannak. A polienergidads sejt viszont egyetlen individuum, mert eseményei
egységes program altal vezéreltek. Epplgy egyetlen individuum a diploid
sejt és kilon-kilén individuum a him és n6i egyede valamely fajnak. Erdekes
példaképpen bemutatunk egy fat (Szentmihalyhegy, Nagymaros), amely
eredetileg két kulén fa volt (bar nincs kizarva, hogy azonos t6r6l indult két
sarjhajtas), ahol a két torzs a fejl6dés bizonyos szakaszdban kb. 2 méter
magasan teljesen egybendétt, egyetlen lombkoronat fejlesztve ki. Minthogy
a teljes fa egységes program altal vezérl6dik, egyetlen individuumot alkot.

(1. kep.)

Mozgés. Egyike a legtdbbet vitatott életkritériumoknak. Bioldgiai érte-
lemben mozgas alatt makroszkopikus, kinetikus mozgéast értink (makroszko-
pikusnak véve a csak mikroszkop alatt megfigyelhetd hely- vagy helyzetvaltoz-
taté mozgast is), amelynek segitségével az €16 rendszerek helyiket vagy hely-
zetliket képesek valtoztatni. A novekedés és szaporodés kozvetlen fizikai
kovetkezményeként létrejov6é hely- vagy helyzetvaltozas nem tartozik ebbe
a kategoOridba. Természetes, hogy a névény ndvekedése kdzben folyama-
tosan valtoztatja részeinek helyzetét ,aktiv’ mozgas nélkil is. A mozgéas
az ¢€l6 rendszerek meglehetésen altalanos tulajdonsdga. Kinematografiai
felvételek mutattdk meg, hogy a latsz6lagosan aktiv mozgast nem mutaté
novények is végeznek makroszkopikus mozgast.

Az aktiv mozgas ugyanakkor nem altalanos az él8vildgban. Hely-
vagy helyzetvaltoztatd6 mozgést az egysejtliek és prokariotdk kozul csak a
csillés-, ostoros- vagy amoeboid-mozgéasra képes sejtek mutatnak, ideértve
a kovamoszatokra jellemz6 mozgast is. Ugyanakkor minden eukaridta sejten
belul — legalabbis a sejtosztédas soran — aktiv intracellularis mozgési folya-
matok figyelhet6k meg. Az eukaridta sejtek szarmazasanak endoszimbionta
elmélete tette vildgossa, hogy az intracellularis mozgas a prokariotdk koérében

93



1. kép. Két egymdas mellett ndtt fa torzse mintegy 2 m magassagban dsszeforrott. igy az erede-
tileg két individuum egyetlen individuumma valt. (Nagymaros, Mihéalyhegy)

Fig. 1. Coalescence of the trunks of two adjacently growing trees in about 2 m height above
ground, two individuums gave rise to-one. (Nagymaros, M ihdlyhegy, Hungary)

nem altalanos, s az eukaridtakban ez csak bizonyos endoszimbi6zis révén valt
altaldnosséd [14—16]. lly mddon az aktiv mozgést sem makroszkopikusan,
sem intracellularisan nem lehet az él6re jellemz6 kritériumként elfogadni.

Novekedés-szaporodas. A klasszikus életkritériumok kozé tartoznak,
nélkilik az élévilag nem létezhet. Kérdés, hogy egymastél fiiggetlen kritériu-
mok-e. A sejtek esetében a novekedés a szaporodasi folyamat kozvetlen
része, és a sejt csak akkor képes osztéodni, ha a novekedési folyamatban
meghatarozott stddiumig eljutott. Nagyon jol mutatja ezt Hartmann Vvizs-
galata, aki a normaélis korilmények kozott kétnaponként osztodé amdbat
130 napon keresztiil naponta operacidnak vetette ald Ggy, hogy a sejtmag
érintetlentl hagydaséaval citoplazméjanak kb. egyharmad részét naponta
leoperalta. Az amé6ba e kezelés sordn nem pusztult el, de a 130 napon keresztil
egyetlen alkalommal sem osztédott, mert soha nem érte el a kivdnt névekedési
stadiumot [10, 21],
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A soksejtli organizmusok szaporodasa csak kozvetetten kapcsolédik a
novekedésikhoz. Ugyanakkor viszont a ndvekedés dontéen a sejtek szaporo-
désanak a kovetkezménye. NOvények esetében egyébként is-vitathatd, hogy a
dugvanyozassal tortén6 szaporitas ndvekedésnek, szaporodasnak vagy regene-
ralédadsnak foghaté-e fel. Ezért a ndvekedés-szaporodas jelenségét célszeri
dsszevontan targyalni.

A ndvekedés-szaporodas az él@vilagban altalanos és nélkiil6zhetetlen,
ugyanakkor nem jellemz6je maganak az él6 allapotnak. A kultirnévények és
hazidllatok egy része eleve szaporodasképtelen, az ivartalanitott allatok sem
képesek utédok létrehozasara és az oregedd allatok is elveszthetik szaporodé
képességiket anélkiil, hogy ezzel egyiitt életiiket is elvesztenék. A ndvekedés-
szaporodas képességének megléte nem lehet kritériuma az egyedi életnek.

Informéaciés mdiveletek. Minden létez6 hordozza a sajat felépitésére
és mikodésére vonatkoz6 informéacidokat. Léteznek viszont olyan rendszerek,
amelyek képesek sajat maguktdl fuggetlen dolgokra és eseményekre vonat-
kozé informéaciokat is hordozni. Ilyenek példaul a kényvek, a magnesszalagok,
a hanglemezek, a lyukkartydk stb. Ezek a rendszerek mind az ember altal
lIétrehozott technikai alkotasok.

A természetben e ,tobbletinforméacié”-hordozé kapacitdssal egyedul
az €él6 rendszerek bizonyos alrendszerei rendelkeznek. Ilyen informéacios
alrendszerek a genetikai allomany, az agy, az immunrendszer stb. Ezek
nemcsak sajat maguk miikodésére és felépitésére vonatkoz6an hordoznak
informaciot, hanem magara az egész €él6 rendszerre, esetleg az €16 rendszeren
kivili vilagra vonatkozoan is. Az informéacidhordozd alrendszerek jelen-
léte kivétel nélkil minden él6 rendszer sajatossaga és az él6vilag kifejlédésé-
nek elengedhetetlen kritériuma.

Valamely rendszerben kédolt informéaciéo akkor valik valéban informa-
ciova, ha létezik olyan rendszer, amely ezt az informéaciot leolvasni és vala-
milyen modon hasznositani képes. Ezért az €16 rendszerekre nemcsak az a
jellemz8, hogy bizonyos alrendszereik tébblet-informacidt képesek tartalmazni,
de az is, hogy ezen informacidkat leolvasni és hasznositani, s6t a szaporodas
sordn egyes informéaciokat replikdim is képesek. Nemcsak az informaciok
taroldsa a jellemz6 az él6lényekre, hanem az informécidés miveletek végzésére
vald képesség is.

Szabalyozas és vezérlés. Az él6 rendszerekben lezajlé folyamatok nem
0sszevisszasagban, hanem szabalyozottan és vezérelten mennek végbe. E kettfs
ben szamos dinamikus rendszer m(ikdédik szabalyozott médon, dnmagaban
a folyamatok szabalyozott végbemenetele tehat még nem jellemz6 az él6
rendszerekre. Programvezéreit folyamatok a technikdban gyakoriak, de a
természetben csak az él6vilag rendszereiben lelheté6k fel, megfelel6en annak,
hogy a programvezérlés mindig valamilyen program, tehat valamilyen infor-
maéacio alapjan torténik, és hogy informacios miiveletek a szabad természet-
ben csak az él8vildghan taldlhaték. E programok az élgvilagban lehetnek
genetikailag és tanulds &ltal meghatarozottak. A szab&lyozads és vezérlés
a klasszikus kritériumok kozott nem szerepel, mert ennek részleteit csak
a molekularis bioldgia fedezte fel.
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Homeosztazis. Talan Craude Bernard volt az els6, aki kifejtette, hogy
az élélénynek létezik an. ,bels6 kdrnyezete”, amely A&llapotaban és &ssze-
tételében eltér a kiils6 kornyezett§l és amelynek az Aallapotat az él6lény
prébélja valtozatlanul tartani. Cannon a bels6 kdrnyezetnek ezt az egyen-
stlyszerl éallapotat homeosztazisnak nevezte el. A homeosztazis fogalmat
Ashby Aatvitte kibernetikai rendszerekre, megfogalmazta azok kibernetikai
kritériumait és elméletben felallitotta a kibernetikai homeosztat fogalmat [1],
A biologiai és kibernetikai homeosztazis azonban nem azonos fogalmak.
Ehhez jarul, hogy ugyanerre az alldspontra gyakran hasznaljak az egyensuly,
a dinamikus egyensuly kifejezéseket és kilonésen az utébbi id6ben, nem-
egyensulyi termodinamikai munkakban ezt az A&llapotot azonositjak a
stacionarius vagy steady state allapotokkal. Mindezekbd&l a biol6giai irodalom-
ban igen nagy zlirzavar keletkezett, ami szikségessé teszi, hogy e he-
lyen igen roviden bar, de tisztazzuk e fogalmak értelmét és érvényességi
hatéarait.

Egyensuly a zart (izolalt) rendszerek stabil allapota. Termodinamikai
rendszerek esetén a zart rendszer egyenstlya a termodinamikai allapot-
hatarozdk széls6 értékeivel, példaul az entropia maximumaval vagy a szabad-
entalpia minimumaval jellemezhet§. Minthogy zart termodinamikai rendszer
a valdsagban nem létezik, igy a termodinamika az egyensuly fogalmat tulaj-
donképpen kizarta a realitasok vilagabol.

Az ¢él6 rendszerek jellegzetesen nyilt rendszerek. A nyilt rendszerekre,
mint ismeretes a termosztatika (klasszikus termodinamika) térvényei nem
érvényesek. Ezért Onsager alapvet6 felismerései nyoman [19] Prigogine [20]
majd Gyarmati [9] kifejlesztették és altalanositottdk a nem-egyensulyi, azaz
irreverzibilis rendszerekre vonatkozd termodinamikat. Ezekben a rend-
szerekben is létezik egy, az egyensullyal analdg allapot, amelyben a rendszer
paraméterei id6ben allanddk, és amely akkor kévetkezik be, ha a rendszerbe
belép6 és onnan kilép6 anyag- és energia-mennyiségek allandék és egymaéssal
egyenl6k. A nyilt rendszereknek ezt az egyensulyszer(i allapotat stacionarius
vagy steady state allapotnak nevezzik. Ezt az allapotot is lehet termodina-
mikai paraméterekkel jellemezni: stacionarius allapotban a rendszer entropia
produkcidja minimumot, illetve szabadentalpia produkci6ja maximumot
mutat.

A zart rendszerek egyensulyi allapotban, a nyilt rendszerek stacionarius
allapotban stabilak. Minthogy az é16 rendszerek nyilt rendszerek, az él6 rend-
szerek stabilitdsat 4ltaldban gy fogjak fel, mint azok staciondrius &llapotat.
Ez a felfogas azonban alapvet6en helytelen. Stacionarius allapotban ugyanis
a nyilt rendszer paraméterei idében valtozatlanok, legyenek azok akar in-
tenziv, akar extenziv paraméterek. Az él6 rendszerek viszont alapjukban
novekedd, akkumulacids rendszerek, amelyekben a staciondarius allapot
csak kivételesen és latszdlagosan fordul el6. Az akkumuléacio ugyanis definicio-
szerien az extenziv paraméterek (anyagmennyiségtél fiiggé paraméterek)
alland6 egyiranyl valtozasat, mig a stacionarius allapot ugyancsak definicio-
szerlien ezek valtozatlan értéken maradasat jelenti az idé fliggvényében.
Ily modon a stacionarius allapotra kidolgozott irreverzibilis termodinamikai
feltételek az él6 rendszerek stabilitdsi vizsgalatara nem alkalmazhatdk.
Ashby a kKibernetikai rendszerek stabilitasara un. kibernetikai stabilitasi krité-
riumot dolgozott ki [1], Eszerint egy kibernetikai rendszer akkor tekinthet6
stabilnak, ha a rendszerben a valtozéasra képes csoportok a transzformécidval
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szemben zartak, vagyis ha a transzformaciok sorozata nem hozhat Iétre
Uj allapotokat. Ez a megfogalmazas valoban alapjat képezi a biol6giai rend-
szerek stabilitdsdnak és homeosztazisanak, ambar nem azonosithatd azzal [8].
Kilonésen nem tekinthetd az Ashby altal konstrualt kibernetikai homeosztat
az él6 rendszerek homeosztatikus tulajdonsdga analégjanak, mert a kiber-
netikai homeosztatban akkumulaciéos folyamat egyaltalain nem szerepel.
A homeosztazis pedig az akkumulacios rendszerek stabilitdsat is magaban
foglalja. Az akkumulaciés rendszerek stabilitdsanak részletesebb Kkifejtése
[8]-ban talalhatd meg.

Az él6 rendszerek ndvekvd és szaporodo rendszerek, amelyek ndvekedé-
slik és szaporodasuk kozben is megtartjak stabilitasukat, belsé kérnyezetik
homeosztatikus allapotat. Ez a tulajdonsag minden €16 rendszer teljesen
altalanos tulajdonsaga és igy altalanos életjelenségnek tekinthet6.

Erzékenység (ingerlékenység). Szerepel a klasszikus életkritériumok kozott,
eredetileg az allatvilag idegrendszeri tevékenységének makroszkopikus meg-
nyilvanulasait értették alatta. Csak kés6bb vontdk be ebbe a ndvényeknél
talalhaté tropizmusokat és még kés6bb a makroszkopikusan esetleg meg sem
nyilvanuld, mikroszkopikusan vagy csak biokémiai, biofizikai modszerekkel
kimutathatd jelenségeket. Az érzékenység teljesen nélkilézhetetlen és altala-
nos jelenség az él6vilagban.

Az él6 rendszerek bels6 kornyezetének fenntartdsa, vagyis a homeo-
sztazis azonban nem valdésulhat meg masként, mint a kilsé kdérnyezetben
bekodvetkezett valtozasok érzékelése és az azokra adott kompenzald jellegi
aktiv valaszok révén. Az érzékenység tehat nem maéas, mint a homeosztazis
megvalosuldsanak a modja, annak mechanizmusa. Ezért, ha a homeosztazist,
mint altaldnosabb érvényességi korl jelenséget az életjelenségek kozé soroljuk,
Ugy az érzékenység feltiintetése redundancia, mert azt a homeosztazis-fogalom
eleve tartalmazza.

OroklGdés. OroklGdésen azt értjiilk, hogy az ¢€l6 rendszerek képesek
sajat magukkal azonos vagy magukhoz hasonl6 egyedek létrehozasara, vagy
ilyenek létrejottét biztositd6 kezdemények produkalasara. A szaporodas
fogalma azonban inkluzive az o6rokl6dést is magaba foglalja. Ha tehat a
szaporodast életjelenségnek tekintjik, dgy az oOr6kl6dés mint életjelenség
szambavétele ugyancsak redundancia.

Orokl6ds valtozékonysag és evollcioképesség. Ha az 6roklGdés szigoru
lenne, vagyis az utéd tulajdonsdgai minden esetben azonosak lennének a
szl6k tulajdonsagaival (vagy a szilék tulajdonsdgainak kombinacidival),
akkor nem fejl6dhetett volna ki az él6vilag, hiszen 0j valtozatok megjelenése
nem volna lehetséges. Ezért kilon életjelenségként célszerl tekinteni a
valtozas orokl6d6 képességét, vagyis azt, hogy egy utdédban olyan tulajdon-
sagok is megjelenhetnek, amely az el6dok sorozatanak végtelen lancolatdban
sehol sem voltak taldlhatdk.

Az evolucio eléfeltétele volt tehat az 6rokl6dé valtozdsok megjelené-
sének a lehet6sége. Ez a tulajdonsag az é€l6vilagban altalanosan fellelhet6,
de természetesen az egyedi életre vonatkozoan éppen Ugy nem tekinthet6
kritériumnak, mint a novekedés vagy szaporodas.
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Alkalmazkodoképesség. Az él6vilag egyedei gyakorlatilag minden olyan
kérnyezetben megtaldlhatok, ahol a viz folyékony halmazéllapota meg-
valdsulhat és ahol a redox viszonyok ezt lehet6vé teszik. A kékalgak (legaldbbis
egyes fajok) 95 °C-on még szaporodokéepesek és talaltak 98 °C-os hévforrasban
is él6 kékalgat. Teljes sotétségben, valamint er6s napfényben képesek megéini
az élélények, sét Hortobagyi kimutatta, hogy a csillebérci atomreaktor
primer h(it6kdrében, ioncserélt vizben, teljes sotétségben, de az emberre
elviselhetetlen sugarszintet szazezerszeresen meghaladd radioaktiv sugdarzas
mellett egy kékalga (Romenia gracilis) szaporodott el, a szekunder hit6kor-
ben, ahol még szintén intenziv a sugéarzas, tovabbi két alga- és egy baktérium-
faj jelent meg [11, 12]. Az él6vilag tehat szinte minden elképzelhet6 koril-
ményhez alkalmazkodni tud. Az egyes fajok alkalmazkoddképessége termé-
szetesen korantsem ilyen széles, de az alkalmazkoddképesség minden él6 rend-
szernek nélkilézhetetlen sajatossaga. Ha a homeosztazist életkritériumnak
tekintjuk, akkor viszont az alkalmazkoddképességet mar nem sorolhatjuk
kiilén az életjelenségek kozé, mert a homeosztazis fogalmaban lényegében
az alkalmazkodoképesség is benne van.

Regeneralédas. Feltételezhetd, hogy az €16 rendszereknek altalanos tulaj-
donsaga. Az el6z6ekben emlitettik Hartmann amd@ba-operacioit, amelyben
az amd@ba protoplazmajanak az operacioval eltavolitott egyharmadat egymas-
utan hatvandtszor képes volt regenerdlni. A Stentor Vzo része még regene-
radlédhat, ha magot tartalmaz. A hidraknak, orvényférgeknek az 1100 része
még képes teljes Aallattd kiegészilni. Az izeltldbuaknéal regenerdl6dést alig
lehet megfigyelni, ez feltételezhet6en arra vezethetd vissza, hogy a kitin-pancél
lényegében élettelen anyag. A puhatestlieknél a tapogatok és fogdkarok képe-
sek ismét kinéni, a tuskésbo6rlek esetében a levagott kar is képes regeneralni
a kozéps6 részt. A kétéltlieknél a farok és a végtagok ismételten is regenera-
lodhatnak, a halak, madarak, emlésok kérében a regeneral6-képesség igen
kicsi [13]. De itt sem hianyzik, hiszen a sebgyodgyuléas is regeneraldképesség
eredménye. A novények esetében aregeneralédas mertéke rendkivil nagyfoku,
altalanos és a gyakorlati élet altal régen hasznositott: a dugvanyozasi, gyoke-
reztetési modszerek a nagyfok( regeneraloképességen alapulnak. A prokarid-
tdk regeneraloképességér6l gyakorlatilag semmit sem tudunk, ezért bar a
regeneralodas valoszin(ileg altalanos tulajdonsaga az él6 rendszereknek, e tulaj-
donsagot nem fogjuk az életkritériumok kézé sorolni.

Szexualitds. Az eukariotak és soksejtliek korében a szexualitas altalanos
jelenség. A prokaridtdk esetében is észlelhet6k olyan jelenségek, amelyeket
szexudlis jellegl folyamatnak szok&s tekinteni, ez azonban egyrészt nem
terjed ki a genom egészére, masrészt nem meiotikus folyamaton keresztil
zajlik, ami genetikailag meghataroz6 fontossagl az evolici6 szempontjabol,
igy a kétféle ,,szexualitas” nem tekinthet6 azonosnak. Emellett a prokarié-
tdknak még e szexualis jellegli folyamata sem altalanos, vagy legalabbis
nem 4altalanosan bizonyitott, igy a szexudlis szaporodas képessége sem te-
kinthet6 az él6 rendszerekre altalanosan jellemz6 tulajdonsagnak.

Egyedfejl6dés (ontogenezis). Egyedfejlédés alatt elsésorban a soksejtl

organizmusoknak a genetikai allomanyba programozott individudlis fejlédését
értjuk. Id6ben szekvencidlis, egyirdnyl, irreverzibilis eseménysorozat ez,

98



amely az elején, az embrionéalis korszakban a HAECKEL-féle biogenetikai alap-
torvény értelmében nagyjabol végigmegy a tdrzsfejlédés egyes fokozatain.
Az embrionalis allapot utan, kiléndsen a fejlédési szakaszban még igen jol
elkllénithet6k az id6ben egymas utan bekdvetkez6 események. Az egész ese-
ménysorozat a megtermékenyitésnél indul és a halalig tart. Az egyedfejlédés
vezérelt folyamat, amelyben az egyes események bekOvetkezésének sorrendje
és ideje valoszin(ileg a genetikai allomanyban van koédolva.

A sejtek esetében nem, vagy legalabbis nem é&ltalanosan szokés egyed-
fejl6désrél beszélni. De a sejtek esetében is létezik olyan id6ben szekvencialis,
egyirdnyld, megfordithatatlan eseménysorozat, amelyen a sejt az élete soran
egyszer halad végig. Ez az eseménysorozat azonban zart kért alkot. Altalaban
négy szakaszt kilénbodztetnek meg, az M a mitézis szakasza, amelyben
a sejtosztddas mikroszkdppal lathatd morfoldgiai eseményei zajlanak, a Gx
fazist, amely ezutan kovetkezik, nyugalmi szakasznak szoktdk tekinteni,
de kimutathato, hogy itt is vannak olyan események, amelyek id6ben szek-
vencialisan kovetik egymast (példaul egyes enzimek szintézisének beindulasa
és lealldsa). Ezt kdveti az S-sel jelolt szakasz, amelyben a DNS szintézise
folyik és végil a sort a G2vel jelolt szakasz zarja, amely biokémiailag fel-
késziti a sejtet a morfolégiai osztédasra [18]. A sejtek esetében is van tehat
egyedfejlédési eseménysorozat. Ez az eseménysorozat azonban lényegében azo-
nos a sejt novekedési és szaporodasi folyamatadval, és igy nem kell kilon
kritériumként targyalni.

Halal. Gyakran gy tekintik, mint utolsé életjelenséget. Kétségtelenil
jellemz8 az él6 rendszerekre abban az értelemben, hogy élettelen rendszer
nem halhat meg, csak €él6. Ez azonban nem mond tobbet, mint, hogy egy-
massal kapcsolt és egyidejlileg egymast kizar6 fogalompart alkot. Ugyan-
akkor a halal valéban nélkulézhetetlen az él6vilag fennmaraddsa szempont-
jabol, hiszen ez biztositja a szerves anyag korforgasat a természetben. Halal
nélkil ma is csak azok az els6 &ssejtek léteznének a Folddn, amelyek el6szor
élték fel a bioszféra szerves anyag tartalmat. Megkilénbdztethetiink er6szakos
halalt (ezzel nem foglalkozunk, hiszen ez csak a rendszer m{kddésének a
kiuls6 korulmények altal tortént végleges megsziintetését jelenti, ami nem
bioldgiai specifikum), természetes haladlt és programozott halalt.

Ugy tiinik, hogy a természetes halal az egysejtliek kérében nem &ltala-
nos. A hasadéassal és mitézissal szaporodd sejtek esetében ugyanis az osztodas-
nal a DNS szemikonzervativ mechanizmussal osztédvan a két utddsejtben
Ugy oszlik meg, hogy az egyes utddsejtek DNS molekuldinak az egyik széla
az anyasejtb6l szarmazik, mig a masik szal az UGjonnan szintetizalédott.
A tobbi anyag a két sejt kozott statisztikusan oszlik meg és a két sejt statisz-
tikusan egyenl6 aranyban tartalmazza az anyasejt eredeti anyagait és az
Gjonnan szintetizalédott anyagokat. igy két egyforman fiatal sejt keletkezik,
amelyb6l egyiket sem lehet anyasejtnek, illetve utdodsejtnek tekinteni. E sejtek-
nek, mint él6 egyedeknek, individuumoknak az élete tehat gy szilnik meg az
osztédas soran, hogy nem marad vissza hulla. E sejtek tehat potencidlisan
halhatatlanok, legaldbbis nemzedékeik folytonossaga tekintetében. Woodruf
13 és fél éven keresztil Paraméciumok 8500 generacidjat kisérte figyelem-
mel, amelyek soran ezek az emlitett médon, tehat lényegében holttest hatra-
hagyéasa nélkul osztédtak. Ez emberi viszonylatban 250 000 évnek felelne
meg [13].
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Azon sejtek esetében, amelyek nem egyszer( hasadassal vagy mitézissal,.
hanem sarjadzéssal, sporaképzéssel vagy egyéb maddon osztédnak, a termé-
szetes halal is megjelenik. A sarjadzassal szaporodd éleszt6knél példaul jol
el lehet kuléniteni az anyasejtet a lednysejttél, az anyasejt a sorozatos bim-
bédzasok sordn oOregedési folyamaton megy keresztil, vakuoldi megndnek,
protoplazméaja szemcsés és er6sen fénytord lesz, alakja torzul és ot-nyolc
osztédas utdn elpusztul. Ezért az éleszté tenyészetnek mintegy 15—20%-4t
holt sejtek teszik Ki.

Ha a mit6zissal vagy hasadassal szaporodd sejteket szaporodasukban
meggatoljak, elébb-utébb elpusztulnak. Kivételt képez, ha az osztédas meg-
gatlasa a plazma egy részének eltadvolitdsaval jar, mint Hartmann emlitett
amO6ba-operacioi esetén. llyenkor ugyanis az operacié soran a sejtet mestersé-
gesen egyedfejlédési programjanak egy korabbi fazisdba dobjuk vissza és igy
soha nem engedjik az osztddasi stadiumig eljutni, anélkil azonban, hogy
természetes szintetikus folyamatait leallasra kényszeritenénk.

A soksejtliek sejtjeinek szaporodasa a soksejtli szervezet altal szaba-
lyozott. A solcsejtlieken belil az ivarsejteket termeld sz6vetek sejtjei folyama-
tosan osztdédnak, holttest hatrahagyasa nélkil. Ezek egyikének, masikanak
az élete — megtermékenyitett petesejt formajaban — az utdédban folytatédik.
Visszafelé vezetve ezt a vonalat, kiderul, hogy az elsé 6ssejtt6l a ma él6 sok-
sejtliek egyes egyedeiig a sejtsorozatok halal nélkili végtelen sorozata rendel-
het§. A sejteket tekintve tehat az els6 Gssejtt6l a mai él6lények egyedeiig
valéban létezik halhatatlansag [13].

Soksejtliek esetében a természetes halal altalanos, ami az egyedfejl6dési
programjuk nyitott voltabdl kovetkezik. Az allatok esetében a halal pillanat-
szer(i eseménynek latszik, a névények esetében hosszabb id6t igénybe vevé
lassu folyamatnak. A soksejtliek életkora feltehetéen a genetikai alloméanyban
programozott. Csak igy magyardzhatd, hogy azember 70—80 évet, a csimpanz
csak 15—20 évet él, az egér 2—2,5 évet, a vele rokon denevér 17—19 évet
[3, 21]. Kozelitbleg, nagy altaldnossdgban igaz, hogy a nagyobb testd allatok
és novények életkora hosszabb, mint a kisebbeké, de ez a térvényszer(iség
nem szigorl, hiszen az oroszlan életkora 20 25 év, a varjué pedig 100 év
korali [21].

Felmeriul a kérdés, hogy a természetes haldl, mint esemény ugyancsak
programozva van-e az egyedfejl6dés programsorozatdban. Az életkorok
kozott fajonként mutatkozo eltérések erre latszanak utalni. Egyes esetekben
a halal biztosan programozottnak latszik, némely rovarnal a szexudlis szapo-
rodast végzé alak (imagd) taplalkozasképtelen. Szamos allat- és ndvényfaj
egyedei kozvetlenil a megtermékenyitett peték lerakdsa, illetve a termés
kifejlesztése utdn elpusztulnak, de élettartamuk a szaporodasi folyamat
meggatlasdval meghosszabbithat6. Azt azonban, hogy a halal, mint esemény
altalaban programozott, eddig nem lehetett aldtamasztani.

A regeneralddas targyalasanal emlitettik, hogy egyes lények tdbb
darabra darabolva is teljes lénnyé képesek regeneralodni. Kiléndsen jol
latszik ez a novényvilagban a dugvanyozasnal, ahol ez elvileg a végtelenségig
folytathatd elpusztulds nélkil. Az ivaros szaporodasra képtelen kultar-
novények fenntartdsa vegetativ szaporitasi modokkal végsé fokon a genera-
cidk halal nélkuli sorozatanak latszik. Ez azonban nem potenciadlis halhatat-
lansag, itt minddssze arrdl van sz6, hogy a névényt vagy allatot a darabolassal
irreverzibilis fejl6dési programjanak egy korabbi szakaszara visszik vissza
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hogy egyedfejlédési programjanak végéhez érjen.

Az elmondottak alapjan megallapithaté, hogy a természetes halal
nem altalanos tulajdonsaga az él6lényeknek, de teljesen altalanos tulajdonséaga
az élévilagnak, €él6vilag haléal nélkil nem létezne.

Az életfogalom fejlédésének attekintése

Az dkortél a XIX. szdzadig a mozgast és a szaporodast tekintették
olyan tulajdonsdgnak, amely az él6lényekre jellemz6. A mikroszkopikus
élélények felfedezése soran Leeuwenhoek a mozgdast hasznéalta egyetlen krité-
riumként annak elddéntésére, hogy a mikroszképpal lathatd apré testek élék-e
vagy sem. A virusok felfedezésével, majd kiléndsen azok kristalyositasaval
az él6-élettelen vita ismét fellangolt. Az egyetlen életjelenség, amit a virusok-
nal ki tudtak mutatni, a szaporodas volt. A molekularis biolégiai vizsgalatok
azutan bebizonyitottdk, hogy a szaporodéas képessége mellett az 6rokl6dd
valtozas képességével is rendelkeznek. Azonban az is bebizonyosodott, hogy a
virusoknak nincs anyagcseréje és tulajdonképpen nem &6k szaporodnak, hanem
a fert6zott sejt szaporitja 6ket.

Engels az életet a fehérjetestek létezési mdodjaként definialta, amelyet
a kornyezettel folytatott anyagcserével jellemzett [4], ENGELSnek ez a defini-
cioja igen széles kdrben ismert. Az utobbi id6ben tobbszor kétségbe vontak
helyességét arra hivatkozva, hogy a nukleinsavaknak fontosabb szerepe van
az élé rendszerekben, mint a fehérjéknek. Ez a kritika téves alapokon nyugszik.
Engels az életdefiniciojat 1885 koriul irta, a mai értelemben vett fehérje-
fogalom pedig csak 1902 utdn, Emil Fischer munkassdga nyoman alakult ki.
Engels tehat semmi esetre sem érthette fehérje alatt azt a polipeptid lancok-
bol felépllt makromolekulat, amelyet a mai tudoméany ért.

Engels Vviszont a ,,természet dialektikajaéban tobbszor foglalkozik a fe-
hérjefogalommal, amelybél vildgosan kideril, hogy 6 fehérje alatt azt a kolloid
allapotban levé anyagi rendszert értette, amelynek belsd dsszetételét és mecha-
nizmusait természetesen nem tudta megadni, de amelyr6l kimondta, hogy inger-
lékenységre, novekedésre, 6sszehlzodasra stb. képes, vagyis korulbelil azt a
komplex rendszert, amelyet ma protoplazma néven foglalnank 6ssze. llyen
értelemben Engels életmeghatdrozasa ma is helytallo, és val6ban az anyag-
csere az, amely az él6 &llapotot a legjobban és legéaltaldnosabban jellemzi.

Els6sorban Engets életdefinici6janak téves értelmezése sordn terjedt el
az él6 anyag kifejezés és annak téves értelmezése. Néhany évtizeddel ezel6tt
példaul még altalanos volt a hiedelem, hogy ha egyszer sikeriul fehérjét el6-
allitani, azzal egyszerre az életet is szintetizaljak. A nukleinsavak szerepének
megismerése és e szerep eltilzdsanak a kovetkezménye, hogy sokan a DNS-t
azonositottdk az él6 anyaggal. Kozvetetten ma is ezt teszik mindazok, akik
a virust él6lénynek tekintik.

Mér az 6korban is feltint, hogy az él6lények egyik legszembed&ti6bb
tulajdonsaga az 0rokos valtozas, fejlédés, mozgés. igy szamos tudoés, tdbbek
kozOtt Praton, Leibnitz, Bichat, Cuvier sth. ezt tekintette az élet Iényegé-
nek. Méas tuddsoknak ennek épp az ellentéte tiint fel, azaz az él61ények stabilita-
sa. Ez megmutatkozik példaul a homeosztazisban, de megmutatkozik anemzedé-
kek azonossagaban, az orokl6désben is. Az élet jellemzGjeként ezt emelte ki
tobbek kdzodtt Claude Bernard, Huzella Tivadar vagy Schroedinger.
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A kvantummechanika fejl6désének fénykorédban elsésorban fizikusok
alakitottdk ki azt a véleményt, hogy az €él6 rendszerek mibenlétét, ,titkat”
csak kvantummechanikai szinten lehet megoldani. Ezt az 4llaspontot kép-
viselte tobbek kdzdtt Schroedinger, John Bernal vagy Niels Bohr, és ezt
az allaspontot képviseli napjainkban is Szent-Gyosrgyi Albert, bar kissé mas
értelemben.

Elsésorban az él6vilag és az egyes él6 egyedek mikodésének alaposabb
és mélyebb megismerése tette lehet6vé, hogy szamos tudés felismerje: az
élélények kulénleges volta és specidlis tulajdonsdgai els6sorban nem anyaguk-
bél, hanem specialis szervez6dési mddjukbdl, organizéciés tulajdonsdgaikbdl
kovetkeznek. Ezt hangoztatta Loeb mar 1907-ben, majd Haldane, de kilo-
nosen Ludwig von Bertalanffy.

A tovabbiakban Varro Roézsa definicioi alapjan [22] az él6ben talalhat6
ko6zos jellemz6ket életkritériumoknak fogjuk nevezni, azokat a torvényeket,
amelyek ezen jellegzetességeket egyetlen egységbe foglaljak az élet principiu-
manak tekintjuk és az életet magat, mint minden €16 koz6s, altalanos absztrak-
cigjat mar nem bioldgiai, hanem filozo6fiai kategdriaként fogadjuk el.

Az életkritériumok

Az élet dsszetett folyamat, amely sajatos anyagi rendszerekben taldl-
haté. Az élet tehat nem valamely speciélis vegyuletnek, példdul nuklein-
savnak vagy fehérjének a tulajdonsaga, hanem valamely specidlis vegyuletek-
bdl felépult rendszernek. Ezért helytelen él6 anyagrol beszélni, hanem sokkal
helyesebb €16 anyagi rendszert emliteni. Egy rendszer akkor és csak akkor él6,
ha benne sajatsagosan oOsszetett folyamatok (életfolyamatok) mennek végbe. Ezek
a folyamatok kulonleges jelenségeket eredményeznek, amelyek alkalmasak
arra, hogy az €16t a nem él6t6l elkildnitsék.

Egy rendszer, amely alkalmas arra, hogy benne a kérdéses folyamatok
végbemenjenek, lehet m(kddd és lehet nem mikdédé, de mikdodbképes alla-
potban. Az a rendszer, amelyik alkalmas arra, hogy benne életfolyamatok
menjenek végbe, mikodd allapotaban él6, nem miikdédd, de mikodbéképes
allapotdban viszont nem éI6, csak életképes. Ez utébbi é&llapot felel meg a
latens életnek, a klinikai haladlnak, a nyugalomba jutott magvak allapotanak,
a beszaritott mikroorganizmusoknak, fagyasztott szervezeteknek. Ez az alla-
pot nem €18, de nem is holt allapot.

A halal irreverzibilis valtozas, amely a rendszert visszafordithatat-
lanul mikddésképtelenné teszi. Kovetkezésképpen az élet megfelel e specialis
rendszerek mkodd allapotadnak, a halél pedig a miikédésképtelen allapotnak.
De létezik egy kozbens6 allapot is ezeken kivil, a funkcidképes, de nem funk-
cionalé allapot, azaz az életképesség allapota, amelyben a rendszer nem él,
mert sajatsagos folyamatok nem zajlanak le benne, de nem is holt, mert
folyamatai barmikor megindulhatnak, ha a korulmények arra alkalmasak.

Az életfolyamatok kilonb6z8 specialis jelenségeket eredményeznek,
amelyek altalanosan alkalmasak az él6 allapot jellemzésére. Ezek kozott
vannak olyanok, amelyek kivétel nélkil minden él6lényben, életének minden
idépillanatdban megtaldlhatdk, tehat amelynek allandd és egyiittes jelenléte
nélkil a rendszer nem él. Ezek egyuttes jelenléte nélkilézhetetlen kritériuma
az él6 allapotnak, ezért ezeket realis (abszolat) életkritériumoknak fogjuk
nevezni. Van az életjelenségeknek egy olyan csoportja, amelyek nem szik-



séges kritériumai az egyes egyedek él6 allapotanak, de amelyek az él6vilag
fennmaradasa és fejl6dése szempontjabdl nélkulézhetetlenek. Ezeket is élet-
kriteriumoknak tekintjik, de az el6z6ektdl eltér6en nem redlis (abszoldt),
hanem potencidlis életkritériumoknak nevezzik &ket.

A reélis (abszolut) életkritériumok a kovetkezOk:
1. Az él6 rendszernek inherens modon egységnek kell lennie.

Egy rendszert akkor tekintiink egységnek (egésznek), ha tulajdonsagai
nem tehet6k ©ssze addicid segitségével részeinek tulajdonsagaibol és ha az
egész nem oszthatd uUgy részekre, hogy a részek hordozzdk az egész tulajdon-
sagait.

Az egységet képez6 rendszer (egységrendszer) nem elemeinek egyszer(
unidja, hanem egy Uj egység, amely részeinek tulajdonsdgaihoz képest (j
mindségi tulajdonsagokat hordoz. Ezek az Uj mind8ségi tulajdonsdgok a rend-
szer elemeinek a rendszer organizacidja szerint torténd kolcsdnhatasai révén
vannak meghatadrozva. Csak a rendszer, mint egész rendelkezik ezeknek a
tulajdonsdgoknak a totalitasaval.

A biolégiai rendszerek inherens mddon, azaz bels6é Iényegiikb&l fakaddan
képeznek egységet. A biologiai rendszerek tehat egységrendszerek, az élet
mindig egy egységrendszer tulajdonsaga. Az az allitds, hogy e rendszerek
inherens maddon egységesek, nem mond ellent annak a ténynek, hogy a rend-
szernek lehetnek jarulékos részei. A jarulékos részek funkcionalis kapcsolat-
ban lehetnek a rendszerrel, de eltdvolitasuk nem szlnteti meg a rendszer
egység voltat.

Mivel a bioldgiai rendszerek konstrukcionélisan és funkciondlisan
egyarant genetikailag meghatarozottak, kdvetkezésképpen a rendszer bioldgiai
egysége is genetikailag meghatarozott, vagy forditva, a genetikai elGirat
mindig tartalmaz informaciot az él6 egységre vonatkozéan. Az él6 rendszerek
egységét azonban végs6 soron az hatarozza meg, hogy bennik a folyamatok
egységes program altal vezérelten mennek végbe.

2. Az él6 rendszernek anyagcserét kell folytatnia.

Anyagcserén azt értjik, hogy a kulsé kérnyezetb6l anyag és energia
jut aktiv vagy passziv médon a rendszerbe, ott ezeket a rendszer kémiai
GUton sajat belsé anyagaiva alakitja a4t melléktermékek keletkezése kdzben,
a kémiai reakciok a bels6 anyagok szabdalyozott és vezérelt ndvekedését,
valamint a rendszer energiaellatasat eredményezik, végil a hulladékanyagok
aktiv vagy passziv mddon elhagyjak a rendszert.

Meg kell jegyezni, hogy a ,kils6” és ,bels6” kifejezések itt sem a tér-
beli elkulénitésre vonatkoznak, hanem arra, hogy az anyag szerves része-e
az €l6 rendszer, mint egységrendszer bels6 hierarchidjanak. Tartalék tap-
anyagok, mint a glikogén vagy a keményit6 akkor is kiils6 anyagoknak
szamitanak, ha térbelileg az é16 rendszeren belil helyezkednek el.

3. Az él6 rendszernek inherensen stabilnak kell lennie.

Az inherens stabilitds sem az egyensullyal, sem pedig a stacionéarius
allapottal nem azonos. Jelenti a rendszer bels6 folyamatainak olyan specidlis
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organizaciés modjat, amely lehetévé teszi, hogy a rendszer folyamatos m(ko-
dése, tovabba a kilsé kdrnyezet valtozasainak ellenére is allandé marad. Azt
jelenti, hogy noha a kilsé paraméterek valtozasa altal okozott, az él6 rend-
szeren belll bekdvetkezendd dinamikus véltozdsok révén a rendszer alland6an
valaszol a kiils6 hatdsokra, mint egész mindig ugyanaz marad. Azt is jelenti,
hogy az €16 rendszerben véghbemend allandé kémiai atalakulasok ellenére
a rendszer maga nem bomlik le, s6t névekszik, ha sziikséges.

Ez az inherens stabilitds azonban a homeosztizissal sem azonos. Tdbb
annal, mert a homeosztidzis mar bel6le kovetkezik. Az inherens stabilitas
konstrukciondalis tulajdonsag, amely az €16 rendszerekben végbemend elemi
kémiai és fizikai folyamatok, valamint a lehetséges kémiai &llapotok network-
jének kovetkezménye. A nyugvdé mag, a fagyott szovettenyészet, a liofilizalt
mikroorganizmus, vagy a beszaradt protozoa egyéaltaldn nincs sem homeosz-
tazisban, sem pedig steady state allapotban, noha mindegyik rendelkezik
az inherens stabilitas kritériumaval, ami abban nyilvanul meg, hogy meg-
felel6 korilmények kozott ismét él6vé valnak. Az inherens stabilitassal
rendelkez6 rendszer teh&t csak miikoddése kozben mutat homeosztatikus
tulajdonsagokat, igy ez a kritérium magdaban foglalja a homeosztazis krité-
riumat is.

Az inherens stabilitassal rendelkez6 €16 rendszer tehat életképes, de nem
él6 allapotba vihet6, ekkor nem mutat homeosztatikus tulajdonsagot, majd
innen megfelel6 korilmények kozott ismét életre keltheté és ekkor egyuttal
homeosztatikus tulajdonsaggal is bir. Mint méar volt r6la sz6, a homeosztatikus
rendszer az érzékenység (ingerlékenység) és az alkalmazkoddképesség krité-
riumait is kielégiti.

4. Az él6 rendszernek olyan alrendszerrel kell rendelkeznie, amely a teljes rendszer
szamara hordoz hasznosithatd informaciokat.

E kritériummal kapcsolatos tudnival6kat az életjelenségek targyalasa-
nal kifejtettik.

5. Az é16 rendszerekben végbemend folyamatoknak szabalyozottaknak és program-
vezérelteknek kell lennilk.

Minden dinamikus, azaz folyamatosan m(k6d6 rendszer létének fel-
tétele folyamatainak szabdalyozottsdga. Az él6 rendszerek, mint dinamikus
lagy rendszerek természetesen ugyancsak rendelkeznek ezzel a tulajdonsaggal,
és a szabalyozas itt kémiai mechanizmusokon keresztil valosul meg. A szaba-
lyozds azonban csak a rendszer létének fenntartasat biztositja és énmagaban
nem teszi lehetévé egyiranyl folyamatok lejatszodasat. A ndvekedés, a szapo-
rodas, az egyedfejl6dés és a torzsfejlédés csak programvezérlésen keresztil
valosulhat meg, amely vezérlés az informacidés alrendszerben tarolt informa-
cidk, programok szerint megy végbe.

A potencialis életkritériumok a kovetkezOk:

6. Novekedés — szaporodas.

7. Oroklédd valtozasok képessége és evollcioképesség.



8. Halandosag.

E potenciadlis életkritériumokat az életjelenségekkel kapcsolatban
mar részleteztiik. Haland6sag alatt nem aprogramozott halalt, hanem a rend-
szer elpusztithatésagat értjik, amelynek segitségével anyaga visszakeril
a bioszféra szerves anyag kodrforgasaba.

Az él6 rendszer definicidja

A felsorolt kritériumok a hely- vagy helyzetvaltoztatd mozgas kivételével
az 0sszes klasszikus életjelenséget magukba foglaljak, de szigoribb és jobban
definialt formaban. Ezen tdlmen6en tovabbi olyan kritériumokat is tartalmaz-
nak, amelyek Aaltalanos életkritérium jellege csak a molekularis biol6gia
eredményeinek ismeretében derul ki. llyenek pédaul: az informé&ci6tarold
képesség, vagy a folyamatok szabélyozott és programvezéreit volta. Ezek
szerint a felsorolt életkritériumok sokkal szigoriubb megkdtéseket tartalmaz-
nak egy rendszer él6 voltaval kapcsolatban, mint a klasszikus életkritériumok.

Mivel a potencidlis életkritériumok nem képezik az egyedi élet elé6fel-
tételét, igy minden rendszert él6nek kell tekinteniink, amelyik a realis (abszolat)
életkritériumokat kielégiti, fuggetlenil a rendszer konkrét anyagi felépitését6l,
vagy a rendszert alkotd anyagok kémiai min6ségétdl.

Ez a definici6 lehet6séget teremt arra, hogy az élet alaptorvényeit
teljes altalanossadgban targyalhassuk, flggetlenil azok konkrét megval6sulasi
formaitél. Ez a definicio tehat nem kot6dik a fehérjékhez, nukleinsavakhoz,
de még a szénvegyiiletekhez sem, és ha az exobiolégia nem szénalapu él8
rendszereket fedezne fel a jovében, a definicio alapjan azok is targyalhatok
lennének.

Az élet kétféle szintje

Az alapvetd biologiai kategoridkkal kapcsolatos zavarok féként az él6
szervezetek hierarchikus rendjének elhanyagolasabdl szarmaznak. Ez a biolo-
giai munkakban altalanossagban el6fordul még olyan szerz6k munkajaban
is, mint Bertalanffy, aki éppen organizmikus koncepci6javal oldotta fel
az ellentmondast a sejtelmélet és a holisztikus biol6gia k6zott [2],

Vildgosan kell Iatni azonban, hogy az életnek legalabb két kilénb6zd
szintje létezik, amelyeket els6dleges és masodlagos életnek (primer és szekun-
der élet) nevezhetiink, és amelyeket els6 kozelitésben azonosnak vehetlnk
a sejtek életével, illetve a soksejti szervezetek életével. A kétféle élet meg-
jelenése a foldtdrténet sordn is jol elkilonithetd. A primer élet mintegy hérom
és fél milliard évvel ezel6tt jelent meg, majd ezekb6l a primeren él6 rendszerek-
b6l mint elemekbd6l tébb, mint egymilliard évvel ezel6tt olyan, a szervez6dés
magasabb szintjén lev6 egységrendszerek alakultak ki, amely egységrend-
szerek, mint egységrendszerek is rendelkeztek azzal a tulajdonsaggal, hogy
éltek.

A kétfajta élet nem azonos. Egy soksejtl organizmus elpusztulhat anélkil,
hogy sejtjei meghalndnak, hasonldképpen, mint ahogy egy molekula szét-
bomolhat atomjainak szétbomlésa nélkil. Mégis egy molekula nem az atomok
rendszertelen halmaza, hanem egységes egész, az atomok halmazéhoz képest
olyan miné6ségileg Gj tulajdonsdgokkal, amely tulajdonsagok nem az atomok
tulajdonsagainak 0sszegei, hanem azok szervez6dési mddjanak kovetkez-
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ményei. A molekulan belil az egyes atomok nem mint kilénélld atomok
halmazai viselkednek, hanem mint a molekula részei. Hasonl6képpen tudnak
a sejtek egységes egésszé, egységrendszerré, soksejti organizmussa szerve-
z8dni, amely nem mint a sejtek halmaza viselkedik, hanem mint egy egységes
egész, mint egy organizmus. Természetesen a sejtek bels6 organizacios tor-
vényei a szervezeten belil is érvényesek maradnak.

El tehat a sejt, és él az organizmus, amely ezekbdl felépllt egység-
rendszer. Nem ¢él azonban példaul az ugynevezett talél6d békasziv, mint
sziv. A tuléld békaszivnek csak az egyes sejtjei élnek. Mindazok az élet-
jelenségek, amelyeket a talélg békasziv vagy barmely tulélé szerv vagy szdvet
mutat, az 6ket alkotd sejtek életjelenségeinek 6sszegezddésébdl szdrmaznak.
Az élet mindig egy egységrendszer tulajdonsadga és ez az egységrendszer tulaj-
donsagaiban és organizacios maodjaban genetikailag meghatarozott. Nincs
kilén szivre, méajra, tid&re, vagy vesére jellemz6 élet. Ugyanakkor azt sem
lehet allitani, hogy egy szovet az egyszer(ien csak a sejtek rendszertelen
halmaza lenne. Ezért a sz6vetet vagy szervet ugy kell tekinteni, mint oszthaté
rendszert, amelynek elemiegysége a sejt. Hasonld ez ahhoz, amit a kristaly-
tanban tapasztalunk: az elemi cella mint egységrendszer magaban hordja
a makroszkopikus kristaly minden tulajdonsagat, és ezek a tulajdonsagok
a makroszkopikus rendszerben felerdsitve, s6t modositva jelennek meg.
De a makroszkopikus rendszernek nincsenek Uj, egységrendszerre jellemzé
tulajdonsagai az elemi egységrendszer tulajdonsadgaihoz képest. Egyetlen
szivsejt is dobogni képes, egyetlen majsejt is rendelkezik azokkal az anyag-
csere funkcidkkal, amelyek a majnak a sajatossdgai és a sziv, méaj ezeknek
a tulajdonsdgoknak a feler@sitett és esetleg mddositott ered6jét mutatja
makroszkopikus tulajdonsagként. EI6 egységrendszer tehat a sejt és a szer-
vezet, a k6zotte levl szintek csak oszthatd rendszerek, kiilén sajatos min6ség,
kulon élet nélkal.

A bioldgiai organizacio e két kilénb6z6 szintjének specidlis sajatossa-
gait ugyanazzal a szoval jellemezziik: élet, mivel mindkét szint egységrend-
szereinek vannak alapvetd kozds és jellemz6 tulajdonsdgai. Amikor az élet-
kritériumokat kerestilk, akkor azokat a kritériumokat valogattuk ki, amelyek
mindkét szint egységeire, de csakis azokra jellemzék. A kritériumoknak
tehat altalanosan érvényesnek kell lennilik az egyes sejtekre és az egyes
organizmusokra egyardnt. De nem szabad elfelejteni, hogy az els6 szint
egységrendszerei egyuttal a masodik szint rendszereinek elemeit, épité egy-
ségeit képezik.

A kétféle szint tulajdonsdgainak kozos jellemz6i nem jelentik sziikség-
szerien azt, hogy a két szint rendszereinek szervez&dési moddja is azonos.
Ezért nem lehet az él6 rendszerek szervezOdési torvényeit altalanossagban
kutatni, pedig ezt a hibat szinte minden kutato elkdvette, aki e problémakkal
foglalkozott. Kildn szikséges megkeresni a primer életre jellemz6 organiza-
cids torvényeket és kiilon a szekunder élet szervezédeési torvényeit.

Kdszdnetnyilvanitas

Kodszénetemet kell kifejeznem Dr. Vida Gabor egyetemi tanarnak
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LIFE CRITERIA AND THE DEFINITION OF LIVING SYSTEMS
T. Ganti

Department of Genetics, Edtvds Lordnd University, Budapest, Hungary

Axiomatic definition of fundamental concepts and laws is an absolute requirement for
any science to be exact. The same is also true for biology. Therefore we need unamhbiguous
criteria for the definition of life, in order to make possible a clear differentiation of living and
non-living systems. The classical definitions of life criteria and some general properties of the
living systems are critically surveyed. A new system of life criteria is proposed as a result
of further improvement and refinement of the one published by the present writer in 1971.

According to the present conception there are two kinds of life criteria: 1. the real or
absolute criteria (e.g. metabolism, inherent stability, etc.) and 2. the conditional life criteria
(e.g. growth, mutation, death, etc.). The continuous and simultaneous presence of all absolute
life criteria isunconditionally necessary for any individual system to be alive. The conditional
life criteria are non-essential for the individual’s life, while they are necessary to make possible
the development and existence of the living world.

Accordingly, only the systems exhibiting all real (absolute) life criteria can be regarded
as living.
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Kulcsszavak: nem politomikus hatarozas, polikldv, off-line hatdrozas, kettds allapotadés

Bevezetés

Cikkemben két maddszerrel probalom levezetni az optimélis hatdrozék
alapelveit és tulajdonsagait. EI8szor heurisztikusdn az emberi felismerési
folyamatok vizsgéalatdval, majd az absztrakt algebrai részben matematikai
egzaktsagl maddszerrel.

Barmennyire nyilvanvaldonak latszik az els6 modszer, iddig nemcsak
tudomast sem szereztek réla, hanem pl. a politomikus kulcsok algoritmusa
kifejezetten ellentétes az agyban lejatszodd felismerési folyamatokkal.

Vegyunk egy példat: hogyan ismerjik fel rég nem latott ismer@siink
arcat? Egy képet, mintat (pattern) prébalunk megfeleltetni mas mintaknak.
Nem kilén az allat, kiilén a fiilet stb. vizsgaljuk, hanem egy holisztikus képet.
Ezzel szemben pl. a politomikus hatarozok [5, 9 -14, 16—21] egyetlen
attribGtum* allapota** (pl. aful nagy vagy kicsi) alapjan kényszeritik déntésre
a felhasznalot az eladgazast illetéen. Ha csak egy-két attributumallapot nem
egyezik a tipuséval, az az emberi felismerést nem akadalyozza, de a poli-
tomikus hatdrozasnél fatalis tévedést okoz.

Az emberi tudatban atipus nem diszkrét allapotok, hanem tobbé-kevéshé
tag allapotintervallumok halmazaként jelenik meg [14]. Ha az adott példany
allapota a tipusra jellemzd allapotintervallum széls6 értéke, az az emberi fel-
ismerést alig zavarja (természetesen tulsok szélsé érték esetén mar gatolt a fel-
ismerés — 1 absztrakt algebrai rész). Tovabba: a tipus nem egyetlen példany,
hanem egy sokasdg (faj, genus stb.) attributuméllapotainak halmaza, s igy
el6fordulhat, hogy egy-egy attribGtuma nem irhaté le egy-egy allapotinter-
vallummal, hanem csak tébb, alternativ allapotintervallummal [15, 20, 29].

Gondoljuk, hogy egy idegen égitest lakdinak beszéliink az asztalrél alta-
laban: hogyan kilénbéztessik meg mas targyaktol? Alternativ allapotok nél-
kiil ezt a feladatot nem lehetne megoldani: lehet, hogy dolgoznak rajta, lehet,
hogy csak disztargy; lehet, hogy alacsony, lehet, hogy magas sth. Mégis,
amikor meglatjuk, a legszéls6ségesebb esetektdl eltekintve, azonnal felismer-
juk olyan A&llapotok egyuttese alapjan, amely Aallapotok kalén-kilén nem
lennének feltétlendl jellemzéek.

Ha egy attribdtum allapotat nem tudjuk észlelni, akkor az a felismerést
még nem akadalyozza, de a politomikus hatarozéknal az adott elagaztatasra

* %% Lasd: Definicidk
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vonatkoz6 dontést lehetetlenné teszi (ami f6ként a hatarozas elején komoly-
probléma).

A politomikus kulcs nem ad dsszehasonlitasra alkalmas képeta hatarozéban
felvett Osszes attribdtum alapjan minden tipusrél, mert az elagaztatds (az
els6 kivételével) altaldban mas-mas attribGtum alapjan toérténik. Ebb6lI
nemcsak 0sszehasonlitliatatlansag adddik, hanem az is, hogy az egyes attri-
biutumok megfigyelése csak az el6z6 eladgaztatasnal szerepld attribdtum
megfigyelése utan lehetséges, ugyanis addig azt sem tudjuk, hogy melyik
lesz a kdvetkez6 attribGtum. Kiulénésen hatranyos ez pl. a mikrobioldgiaban,
ahol ezért a killénb6z6 taptalajokon nem lehet egy id6ben elvégezni a tenyész-
tési probakat [7, 8, 15, 29]. Az emberi felismerés alapjelenségeinek vizsgalata
megmutatja, hogy milyen iranyba kell fejleszteni a hatadrozas technikajat, és
milyen koévetelményeket tamaszthatunk vele szemben. Fentiekbdl kiderilt,
hogy a politomikus hatarozas elve ezzel az irannyal ellentétes, az ésszer( kovetel-
ményeket pedig nem elégiti ki. Ugyanezekre a kdvetkeztetésekre juthatunk, ha a
szamitogépek lehet6ségeihez hasonlitjuk a politomikus hatarozaséit.

Sem a vizualis gondolkodas, sem a szamitogép informaciéhordoz6ja nem
beszélt nyelv, és nem is lehetne az. Ugyanis ami tudatunkban egyszerl kép-
meg, annak a beszélt nyelvi leirasa sokszor rendkivil bonyolult és ennek
ellenére pontatlan. Beszélt nyelven alig lehetséges tobb attribGtum 4allapotai
alapjdn szimultdn vagy kvézisziinultdn hatarozni, tehat nem alakulhat ki
holisztikus kép. Elkerllhetetlen tehat hatdrozéinkban a koédolés.

Fontos megjegyezni, hogy a hatdroz6k éppugy, mint a felismerési folya-
mat objektum-invariansak, tehat mdszaki hiba, k&zet, mvészi stilus vagy
bioldgiai rendszertani egységek elkilonitésére egyarant alkalmasak.

Definicidk

A politomikus (illetve dichotomikus) hatarozok iranyitott dendrogramok.
Hatarozasi elvik lényege az, hogy egy attribGtum allapotai alapjan a fel-
osztanddé halmazt* (azt a megfeleld, altalaban fajfeletti taxont, ahova a
hatarozni kivant példany biztosan tartozik) részhalmazokra oszt, majd
minden egyes részhalmazt egy-egv (nem szikségszerlen kilonb6z6) Gjabb
attribdtum Aallapotai alapjan Gjabb részhalmazokra oszt, s ezt az eljarést
addig folytatja, amig el nem jut a kivant szintld taxonokig (fajokig, fajtdkig).
Ha egy-egy attribdtumnak csak két-két allapota lehetséges, akkor a hatarozot
dichotomikusnak nevezik (1.4bra). Apolitomikus hatdrozék egyetlen ,,elénye”

egyszerliségik, ez azonban sokkal inkabb hatrany (L a bevezetést), mert nem
tesz lehet6vé nagy hatdsfokl és hibat(irési munkat.

Az attribatumok és allapotaik

Az attribGtum definiciojat az irodalom keriili**. Jardine és Sibson [14]
inkdbb példaval szemléltet: a parta szine attribUtum, amelynek allapotai fehér,
sarga, piros stb. Szerintiik, ha egy taxon adott attribdtuma csak egy
allapotot vehet fel (példaul a rovarimagok labainak szama csak hat lehet),

* Mivel az algebrai kifejezéseket hasznalom, a halmaz a megfeleld itt, a csoport az
algebraban sz6kébb fogalom.
** Az alapfogalmak elvileg sem definidalhaték.
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1. dbra. A dichotomikus hatarozék folyamatabraja. Az |. attribGtum a,, illetve a: allapotai

alapjan két részhalmazhoz jutunk, majd a 11, illetve 111. attribGtum allapotai alapjan a rész-

halmazokat Gjabb két-két részhalmazra bontjuk, s az eljarast addig folytatjuk, amig eljutunk
a megfeleld szint( taxonokig (fajokig, fajtakig, az abran A—H)

akkor karakterr6l beszélink. Ezt a terminoldgiat nem mindenki fogadja el;
a botanikusok és a mikrobioldgusok nagy része [2, 7—13, 15, 18—21, 25] csak
a karakter kifejezést hasznéalja, az embertanban pedig az attribdtum kifejezés
kizarolagos. A magyar terminologidban a bélyeg és a tulajdonsag kifejezéseket
meglehetdsen rendszertelenul hasznéljik, ezért kerultem ezeket.

Vektorok

Itt az egy taxonra vonatkozd attributumallapotok halmaza, azaz a taxon
kodolt leirasa a kddkulcsban felvett attribGtum allapotai alapjan. Ha tébbsz6-
ros allapotadas fordul el6 (L alabb), akkor a taxonleiras egy n-dimenzids rész-
térnek felel meg, de az egyszer(iség kedvéért ezeket is vektoroknak nevezem.
Egy-egy vektor megfelel az adatmétrix egy-egy sordnak.

Adatmatrix

A vektorok (mint sorvektorok) elrendezését adatmatrixnak nevezi az
irodalom [pl. 20], tehat ebben megtalalhatdé az 6sszes taxon 8sszes attribltum
szerinti leirdsa. Ez képezi az alapjat a minden taxont minden mas taxonnal
valo 6sszehasonlitas elvének (1. kiillonbségtablazat).

A DPS ismertetése

A fentiek figyelembevételével készitettem el 1972-ben a DPS (Difference-,
Pairing-, Summarizing-tables; kilénbség-, parosit6-, 6sszegez6-tablazatok)
hatarozdrendszerét. (Azért kapott angol nevet, mert a hatdrozas elméletével
inkadbb angolszdsz kutatok foglalkoztak.)

Gazdasagossagi szempont, hogy ma egy hatarozot sokkal (nagysagrendek-
kel) olcsébb szamitogéppel elkészittetni, mint emberi munkaval [2, 3, 5, 20].
Azonban ezt a hatarozot szamitogéppel hasznélni kis szériak esetén nem
gazdasagos [17—21, 25]. Ezért szamitégép &ltal elkészitett, sornyomtatdval
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irt, ,kézi felhasznalast” hataroz6 a DPS, amit kész, rugalmas (FORTRAN)
szamitogépprogram allit dssze. Példaképpen Németh Marton ,Rorszél6fajtak
hatdrozékulcsa” ciml mdve [22] alapjdn 258 fajtdra 14 attribdtum alapjan
készitettem tablazatokat. Ezekb&l vett részletekkel fogom szemléltetni a DP S-t

A kiinduldpont a kodkulcs:

Az attribltum Az adott attribGtum 4&llapotainak
sorszama mire vonatkozik jelentése kédja
i. levélsz6rzet a nincs i
fonakon van 2

ii. a karéjok szama 0 (ép vagv tagolatlan) 1
-5 2

5-nél tobb 3

stb.

Altalaban a kédértékek 1-t6l 9-ig terjedhetnek. Ha ezt az intervallumot
nem hasznaljuk ki, akkor mindig a legkisebb értékekkel kell dolgoznunk,
akkor is, ha a konkrét fizikai jelentés logikailag mast indokolna: pl. a karéjok
szama nagyobb 5-nél, kod: 3 és nem 5 vagy 6!

Mig Morse [20] a kOvetkez6 kddszamokat hasznalta:

ismeretlen

igaz vagy A

valtozékony

nem igaz vagy B
hasznalhatatlan (inapplicable)

~wNR—,O
o

szerintem: a) 0, 2és 4 jelentését nem érdemes megkulonbdztetni, mert hatasuk
ugyanaz, ezért mindharmat 0-val kodoltam, b) Ahol kellett, tébballapotos
attribGtumokat is hasznéaltam, s6t, ez volt a jellemzé.

A DPS Gjitasa, hogy adott taxon adott attribdtumanak nemcsak egy,
hanem két allapotot is adhat — vagy egyet sem! Az eddigi hatarozok nagy
hatranya, hogy (legalabbis alapelveikben) nem vették figyelembe az é16
természet egyik legfontosabb tulajdonsagat, a valtozékonysagot (itt taxonon
belil), azonkivil az atmeneteket és a tévedéseket.

Adott taxon adott attribGtuménak két allapotot Ggy adunk, hogy
a kisebb kddértékd &llapot keriil a févektorba*, a nagyobb kodérték( &llapot
pedig a kiegészité vektorba**, a f6vektor megfelel§ eleme ala. Pl.:

Index*** kédok
29. 10021141122113
00032000000000

* F@vektor: az adott taxonra vonatkoz6 attributumallapotok (attribdtumonként csak
egy, ha a taxonnal alternativ allapotok vannak, akkor a févektorban csak kisebb kdédértékd
szerepel) halmaza.

** Kiegészitd vektor: az a vektor, amiben a févektorban szereplé attributumallapotok
nagyobb kodértékil alternativai szerepelnek.

*** Index: a DPS-ben kortlményes lenne mindig kiirni a taxonok nevét, ezért index-
szel hivatkozunk a taxonokra. Az indexelés ndvekv6 szamnagysag szerint torténik (L alabb).
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A IV. attribUtum 2-es és 3-as allapotai egyiitt azt jelentik, hogy:

a) vagy csak a tove voros, vagy az egész erezet voros,

6) nem lehet egyértelmien megallapitani,

c) részben vords (adtmenet).

Egyes kulcsok az &tmenetet kilon allapotként veszik fel. Ez tébbnyire
helytelen, hiszen az atmeneteket éppen a valtozékonysag jellemzi, tehat
egy tobbnyire &tmeneti tulajdonsdgot mutatd taxon gyakran a tulajdonsag
szélséértékeit veszi fel. Ha egy adott taxon adott attribGtuma ketténél tébb
allapotot vehet fel (széls6ségesen varial), akkor nem adunk neki allapotot, s ezt
a févektorban 0-val jelezzuk, pl. az el6bbi (29) fajtdnal a Il. attribdtumnal a
0 azt jelenti, hogy

a) a karéjok szama valtozo,

b) a karéjok szamat nem lehet biztosan megallapitani.

A kiegészitd vektorok nullai annyit jelentenek, hogy nincs kiegészité vektor-
allapot az adott attribdtumnal (ezeket nem sziikséges Kiirni).

Bar ezek a mddszerek természetesen csdkkentik a lenulldzott vagy
kiegészitett attribGtum hatédsfokat, ez mégsem szamit, hiszen a DPS tdbbi
Gjitasa (1. ott) miatt sok attribitummal dolgozhatunk, és mégis attekint-
hetd marad a rendszer.

Hogy kdnnyebben taldljunk meg egy vektort, a rendszertani vagy
abécé szerinti sorrend helyett a ndvekvd szdmnagysag szerinti csoportositast
alkalmazzuk. Szam alatt itt a févektor allapotaib6l 6sszeolvasott szamot
értem, pl. 1,2,04 = ezerkétszdznégy. A Kkiegészit6 vektoroknak ebbél a
szempontbol nincs jelent6ségik. Az indexelés is a fentiek szerint torténik.

Akodoltinformaciok mellé szoveges segédinforméacidkatis irhatunk mini-
malis terjedelemben: az el6forduléds helyét, az érés idejét, méreteket sth. [13].

A koddkulcs (és a nem kiléndsen fontos segédinformaciok) kivételével
az egész hatarozo nem tartalmaz beszélt nyelv( széveget, csak kédolt informa-
ciokat. Ez nemcsak az informéacidhordoz6 gazdasagossagat jelenti, hanem azt
is, hogy pusztan a kédkulcs (néhany oldal) leforditdsaval nemzetkdzi haszna-
latra alkalmas rendszerhez jutunk, igy célszerii a kddkulcsot magyar nyelvi
szdvegben is két nyelven (teh&t pl. angolul is) megadni.

Ha néhany taxon a felvett ismérvek alapjdn nem killénbdztethet6 meg
egymastdl, akkor labjegyzetben, hagyomanyos dichotomikus mddszerrel szét-
véalasztjuk 6ket, pl.:

7. 10011131122214 Sarfehér és Sarpiros 1 1
2 kiegészité kulcs

Kiegészité kulcsok: 1. Az éredd bogyd pontozott: Sarfehér
mintazatlan: Sarpiros

Részlet az adatokbdl (adatmatrix):

indexe 1 Attribatum &llapotok A taxon
107. 12011141122212 Fehér kadarka
2
108. 12011141133313 Cukorsz6l6
2

109. 12011141223112 Jorizling



A kiilonbségtablazat

Foglalkozzunk el6szor a legegyszerlibb esettel: a példanyrél hatarozas-
kor dsszeallitott vektort a szdmnagysdg alapjan koénnyen megtaldltuk az
adatmatrixban. llyenkor az az alapvet6 probléma, hogy mivel téveszthettik
0ssze? Erre a fontos kérdésre az eddigi hatarozék vagy egyaltalan nem
adtak valaszt, vagy csak utaltak a leghasonlobb csoportra. Itt kdvetkezik
a DPS lényegét jelent6 tadblazatok kozil az adatmatrix utdn a legfontosabb,
a kulénbségtablazat. Ez megmutatja, hogy az adott vektortdl mely vektorok
kiilénb6znek minimalisan 0, 1, 2, 3, 4 allapotban.

Mindig minimalis eltérésekkel dolgozunk: a nulla nem kilénb6zhet
semmit6l, és ha a kiegészitd allapot egyezik a masik vektor megfelel6 attri-
butuménak fé- vagy kiegészitd allapotaval, akkor ezt Ggy vessziik, mintha
nem lenne az adott attribdtumnal kilénbség, pl.:

I 2
9. Joreerren 4521.........

kiilonbség 2 attribGtumnal
Részlet a kiilénbségtablazatbol:

Annak a taxonnak az indexe, amivel az dsszes tobbit dsszehasonlitjuk: 191.

A kilénbségek szama: Indexek [amely taxonok a fenti (191) taxontdl d
< attribGtumnél kilénbéznek]:

3., 29, 84, 189
22, 30, 32, 51, 59, 62, 66, 7L
73., 76., 77., 81, 182, 186., 188, 198.

Az egyszer(iség kedvéért nem hasznaltam sulyfaktorokat. Néha nulla
kilonbséggel is kell dolgoznunk, mert ez minimalis eltérést jelent, ezért el6-
fordulhat, hogy két taxonnak csak egy kozos allapotkombinacidja van,
de ezenkivil létezik (esetleg tobb) olyan allapotkombinaci6 is, ami csak az
egyik vagy a masik taxonnal fordulhat eld, pl.:

8. 10011131131134  Kecskeméti rizling
10. 10011131131113  Pozsonyi
2 34

Latszik, hogy a Pozsonyi V. attribGtumanak a&llapota lehet 2, de a
Kecskeméti rizlingé csak 1. Ezért, bar a két vektor minimalis kulénbsége 0,
mégis helytelen lenne egy vektorban leirni a két fajtat, mert a Kecskeméti
rizling az egyik allapotkombinaciét nem veheti fel.

Figyeljik meg, hogy az optikai lyukkartyaknal azt az eredményt,
amit a kilénbségtadblazatbdl azonnal le tudunk olvasni, csak minden mas
kartydval val6 0Osszehasonlitas (itt 257 mdivelet), szegélylyukkértya esetén
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az egy kulénbség az osszes (n) attribGtum egyenkénti kihagyasaval (itt 14
mivelet), 2 kulénbségnél n(n-1) kombinaciéval (14°13 = 182), 3 kilénbség-
nél n(n-1) (n-2) = 2184, 4 kulénbség esetén n(n-1) (n-2) (n-3) = 24024 mive-
lettel tudnank megkapni [29]. Esetleg célszer(i lehet a kiilénbségtablazat és a
szegélylyukkartya kombinacidja is, f6leg sok taxon vagy valtozékony csopor-
tok esetén.

A parositd tablazat

A bonyolultabb eset az, amikor tévedink, vagy éppen a hatarozo
készit6je nem olyan fenotipusokrél irta le a taxont, mint amilyeneket meg-
hatarozni kivanunk. Megnehezitheti a kikeresést ha a vektorban nulla vagy
kiegészitd allapot van.

Tulajdonképpen minden politomikus hatdroz6 a sajat (és a felhasznéld)
tévedhetetlenségére épult, pedig ez a teljesithetetlen feltétel még csak nem is
szliikséges. Meg kell prdbalni részletekbdl @sszedllitani a képet — a péarositod
tdblazat segitségével. A sok attribGtumbol allo vektorokat 2—5 attributumos
alvektorokra bontjuk, és a megfelel6 allapotkombinéacié rovataba irjuk az
indexliket. Az egyszerliség kedvéért fiktiv példa kdvetkezik:

Adatm atrix

A taxon
Index Vektor neve
i 11 1. v
L i 2 2 1 A
2
2 2 1 2 0 B
Péarositd tablazat
Az attribGtumok Lehetséges Az_gzt az élla/potkombi-
sorszama allapotok néciot fel_veheto_ vektorok
indexei
I.—11. 00
01 —
02 —
10 -
11 -
12 i
20 -
21 2
22
Il -1v. 00 -
01 -
02 —
10
11 -
12 -
20 2
21 1,2
22 2
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Az utols6 harom esetbdl latszik, hogy ha nulla szerepel, akkor azt
a kérdéses attribitum minden éallapotanak szamitjuk. Ha kiegészit6 kaéd
is van, akkor ezek kombinacidéit is jeloljik.

Hasznalata: ha nem taldljuk meg azonnal a keresett vektort az adat-
matrixban, vagy bizonytalanok vagyunk egy-két attribGtumnal, akkor kike-
ressiik a parosito tablazatban, hogy a felvett attributumcsoportoknak milyen
index( vektorok felelnek meg, és amelyik vektor mindegyiknél (téves hataro-
zaskor a legtobbnél) megtaldlhaté, az a helyes. Példa az utébbira:

helyes: 134152 indexe 5.
téves: 133152

I.—II. 13 3, 5, 8, 10
H1.-1V. 31 1., 2, 9, 1L
vV _V 52 5., 13, 15.

Egyetlen index szerepel két parositasban is (5.), valoszin(, hogy vagy a
I1., vagy a IV. attribGtumnél tévedtink. Megnézzik, hogy el6fordul-e a Il1.
attribGtum 3 allapotanal 5. index 31, 32, 33 stb. parositasban? Azt taldljuk,
hogy nem. Prébalkozzunk a IV. attribGtummal 11, 21, 31, 41 parositasokkal.
Az utébbi a helyes, itt talaljuk ugyanis az 5. indexet. Természetesen ellen-
Orizzuk az anyagon.

lddig ez az egyetlen nyomtatott hataroz6, amelyik minden attribdtum
alapjan kuldon-kilén csoportositja a taxonokat. Felesleges hangsulyozni ennek
a rendszertani jelentéségét. Pl. ha valaki arra kivancsi, hogy milyen taxonok-
nal van 5-nél tobb karéja levél, akkor megkeressik a Il. attribdtum 3 allapo-
tdnak péarositasait.

Ha sok vektorral dolgozunk, célszeri harmas, négyes, esetleg 06tds
csoportositasokat haszndlni, hogy egy-egy csoportositadsnal kevesebb vektor
kozul valaszthassuk ki a helyeset.

Részlet a parosito tablazatbol:

Attribatumok Ezek allapotii Indexek
V.,VI,VII,VIII. 2211 2., 87., 9.
2212 2., 81. (nem hibal)
IX., X., XI. 121 44., 106., 115, 117. 149,
209., 253.

Az 0Osszegez6 tablazat

Szintén a tévedések kijavitasara és kikeresésére szolgal az 6sszegez6 tabla-
zat. Megmutatja, hogy az adott taxonnal az egyes allapotokb6l az dsszes attribi-
tumnal hany fordulhat eld.
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Fiktiv példa: 113423

Az dllapotkéd
Allapotkéd  eléfordulasainak Taxon index
szama

H~wWNTO
=N NO
[T

— N —_

Nemcsak a legnagyobb és a legkisebb, de az 6sszes kozbees6 el6fordulési
szamot is figyelembe veszi: gondoljunk a nullakra és a kiegészit6 kodokra.
Részlet az 0sszegez6 tablazatbhdl:

Az allapotkéd

Allapotkéd el6fordulasainak Taxon index
szama
4 4 2., 3,, 19, 36., 51., 61.
83., 127., 245.
5 3. (nem hiba)
5 4 3., 18., 36., 88,
5 3

Hasznalata hasonlit a parosité tablazatéhoz. Kiszamitjuk a vektorbol az
el6fordulasi értékeket, majd kikeressiik a leggyakrabban talalhatd indexet.
Ha tobb ilyen is van, akkor a parositd tablazat vagy az adatmatrix segit.
kompenzaljak a hibat) két el6forduldsi adat nem egyezik, az egyik eggyel
kisebb, a mésik eggyel nagyobb lesz. Teh4t ahol nem taléltuk meg az egyéb-
ként leggyakoribb indexet, ott az egyiket eggyel megnoéveljik, a masikat
eggyel csokkentjuk, vagy forditva. Ezutan feltétlentl ki kell keresni az adat-
matrixbdl a vektort. Ez a tdblazat csak sok adat esetén szikséges, amikor a
parositasoknal sok index szerepel. Bar nincs fizikai értelme, mégis pusztan
formalis logikaval lényeges kénnyitést jelent.

Példa egy teljes hatarozasra DPS-rendszer segitségével

Az alabbiakban fiktiv példa kdvetkezik (csak a kédkulcs valés), ugyanis
a DPS-rendszer el6nyei csak 10-nél tobb attribdtum és kb. 40 50-nél tobb
faj (fajta stb.) esetén érvényesiilnek, viszont egy ilyen terjedelmes rendszer
nem fér egy cikk kereteibe. Val6jaban driasi adattémegben kell keresgélni,
ami kulonleges modszerek nélkil igen nagy és pontatlan munka. Ez igazolja
azt, hogy szikség van ezekre a nem is tilsagosan bonyolult mddszerekre.

El6szor megallapitjuk, hogy a hatarozni kivant példany a kulcsban fel-
vett attributumok milyen allapotaival rendelkezik, s egyidejlileg ezeknek az
allapotoknak a kédjait is kiirjuk az attribGtumok sorrendjében:

117



118

KODKULCS

Az attribdium

orszAama mire vonatkozik

i. a levél szbrzete a fonakon

ii. a karéjok szama

in. a vallobol

V. a levélerezet szine

V. a levél széle

VI. a levél 6szi szinez6dése

Tételezzik fel, hogy a példanyon

Az adott attribdium llapotainek
jelentése

hianyzik
van

0 (ép vagy tagolatlan)
2-5
5-nél tébb

nyilt
zart

zold
a tove voros
vOros

flrészes
csipkés
fogas

sarga

karminpiros

borvoros

zold alapon piros foltos

sarga foltos

sarga alapon sotét barnas-
vordsen foltos

I. afondk levélszérzete hianyzik 1

Il. akaréjok szama 3 (2—5) 2

I1l. a vallébol zart 2

IV. a levélerezet szine: 2 vagy3
nemcsak a tove, de nem is az
egész voros

V.a levél széle fiirésze 1

V1. a levél 6szi szinez6dését nem
ismerjik 0
stb.

Tehat a példanyrdél 6sszeallithatd vektor (allapothalmaz):

122210 —
3

févektor
kiegészit6 vektor

kodja

o)} R WONE WNE WNE, NREr WNE-E N



Az adatmatrixban a kdvetkezd fajtak szerepelnek:

Index Vektor Fajta
i5. 112324 A
2 3
16. 122115 B
2
17. 132334 C
5
18. 222331 D
3 4

A keresést 4, egyenként 6 attributumos fajta esetén a hatarozni kivant
példanyrol osszeéllitott és az adatméatrixban taldlhaté vektorok egyenkénti
0sszehasonlitdsaval is el lehet végezni. Ha azonban sok taxon sok attribGtum -
mal szerepel, akkor féleg ha a példanyunkrdl dsszeallitott vektor nem egyezik
meg teljesen az adatmatrix egyetlen vektoraval sem, akkor a kiilénleges
tdblazatokat kell hasznalni, els6ként a parosité tdblazatot:

Attribatum ok Lehetséges Az_gzt az éIIaPotkombi*
sorszama allapotok naciot felvehetd vektorok
(taxonok) indexei

i.—in. 112 15.
122 15., 16.
132 17.
222 18.
232 18.
1V.-VI. 115 16.
324 15.
331 18.
334 15, 17., 18.
335 17.
Példanyunk allapotai az I.—III. attribGtumokban 122, ezek szerint 15
vagy 16 lehetne. A IV.—VI. attribGtumok allapotai 210 vagy 310 — ilyen

kombinéacié nincs a tdblazatban. A IV. attribdtum 1-es allapotanak a 16.,
az V. attribGtum 2-es vagy 3-as allapotainak a 15., 16., 17., 18. taxonok felel-
nek meg.

Mivel mindkét attributumcsoportnal csak a 15. és a 16. szerepel, ezek
kozott lehet valasztani. A valasztds most mar csak azon mulik, hogy melyik

attributumot (IV. vagy V.) tartjuk genetikailag stabilnak és/vagy megbizha-
tobban észlelhetének.
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Idaig eljuthatunk mas Gton is, az 6sszegez6 tablazat segitségével:

El6fordulésainak szdma

Allapotkéd az adott taxon attri- Taxon index
batumainal
1 0 18.
i 1 15., 17., 18.
i 2 15., 16.
1 3 16.
2 1 15, 17.
2 2 15, 16., 18.
2 3 15., 16., 18.
3 0 16.
3 1 15.
3 2 15,, 18.
3 3 17., 18.

Példdnyunk vektordban /122210i92 attribdtumnal szerepel egyes, mint

a 13.-ban és a 16.-ban, 2 vagy13 kgttes, mint 15.-ben és 16.-ban és 0 vagy 1
harmas szerepel, mint 16.-ban, illetve 15.-ben. Atfedésben maradt tehat 15.
és a 16. (minden megfelel6 el6fordulasi szamanal csak a 15. és a 16. szerepelt),
ezek lesznek a lehetséges taxonok, amelyekhez példanyunk tartozik.

Aldbb sok attributumos példan lathaték ennek a tdblazatnak a hiba-
korrigal6 lehetéségei: ha két &allapot-el6forduldsi szamndal nem talaltuk meg
a tobbi, a példanyunkra jellemzd &allapot el6forduldsi szamoknal megtalal-
haté6 indexet (indexeket), akkor a kritikus 4allapot-el6forduldsi szédmokat
eggyel noveljik, illetve csdkkentjik.

Legyen most példanyunk vektora (1132152531452) a megfeleld taxon

1 4
hatarozébeli leirasa 1132252531452 (ezt még nem talaltuk meg), indexe legyen
59. Az 0sszegez® tablazatban kikeressik a megfelel6 allapot-el6fordulasi sza-
mokkal rendelkezd taxonokat.

Allapot El6ford. szama Taxonindex

48., 57., 59., 61.
62., 78., 95.
52., 58., 65.
59., 72., 80.
59., 85., 90.
4L, 59., 85., 93.
44.,59., 85., 99.
51., 55., 59., 85.

abbhhwNDN—T
WWERLrNPAPWPAPW

Példanyunkra a d6lt el6fordulasi szdmok a jellemz6ek. Leggyakrabban
(az utols6 négy el6fordulasi szamnal) az 59. és a 85. szerepel, viszont ezeket
nem talaltuk meg az 1-es allapot 4-szeres és a 2-es allapot 3-szoros el6fordulasa-
nal. Nyilvanvald, hogy e két allapotkod-eléfordulasi szam koziul az egyik
nagyobb, a masik kisebb a hatarozé megfelel6 vektoraban, mint a példanyunk-
rél leirt vektorban. Feltételezhet6, hogy csak egy a kilénbség a problematikus
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allapot-el6fordulasoknal. Példaul ha egy attribdutum 4allapotat 2-esnek észlel-
juk, de az az attribdutum a megfelel6 taxonndal a hatarozo6 szerint 1-es allapotban
van, akkor a példany vektora szerinti el6fordulasi szam az 1-es allapotra 1-gyel
kisebb, a ,2-es allapotra 1-gyel nagyobb lesz, mint a megfelel§ taxon hatarozé-
ban megadott vektora szerint. Természetesen nem tudhatjuk, hogy melyik
allapotkod-el6forduldsi szam kisebb és melyik nagyobb, ezért mindkettével
kell probalkozni. Vonjunk le az 1-es allapot el6fordulasi szamabdl egyet
(4—1= 3)ésadjunk hozza a 2-es allapot-el6fordulasi szaméahoz 1-et (31 = 4).
Ezeknél az allapot-el6fordulasoknal mar megtalaljuk az 59.-et.

A parositd és az 8sszegez§ tdblézat rendeltetése a keresés, de méas-més
modszerrel. Ha az egyik nem vezet kielégit6 eredményre, akkor meg kell pré-
balkozni a masikkal. Célszer(i a biztosabb eredményt add parosité tablazattal
kezdeni.

A kovetkez6 lépésben meghatarozzuk, hogy példanyunkat mivel téveszt-
hettik 6ssze. Ez a miivelet a kiilénbségtablazat segitségével torténik, ami meg-
mutatja, hogy az adott taxon minimalisan hany attribGtumnal kalénbozik
minden egyes mas taxontdl (visszatérve az eredeti példara):

taxon 15.
Kilonbség A fentiektsl d attriba-
tumban kilénb6z6
taxonok
0
i 8.
2 _
3 16.
taxon 16.
Kilonbseg A fentitél d attribatum -
ban kilénb6z6
taxonok
0
1 —
2 _
3 15., 17.
4 18.

Tehat ha pl. a 15. taxon felel meg az eddigiek alapjan példanyunknak,
akkor a példanyt o6sszehasonlitjuk a 17. és 18. leirdsaval (ami az adatmatrix-
ban talalhatd), s igy az esetleges ,,melléhatarozast” helyesbithetjik.
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Néhany matematikai optimalizaciés kdvetelmény
(megértésiik csak elméleti szempontbdl 1ényeges)

A leiras kévetelményei

a) Az attribatumok kivéalasztasa
Az atlagos informaciotartalom mértéke az entrépia [27]. Mivel itt tobb attri-
batum &llapota szolgaltatja az informéaciot, és ezek altaldban nem figgetlenek

egymaéstdl, igy a ii([aa|ap\...|aB]) feltételes entrépidval adhatjuk meg az
atlagos informéaciotartalmat (aa, dp ...aB az 1., 2 ... z-edik attribdtum
allapotai)
H(K lapleeel«.]) =
mi 1%
= — i 2 mmm2 P»/>(K lagleccl«])m X logp(K |aBl... la.]),*,

a=1p—1 a>=1

ahol pBannak val6szinlisége, hogy a z-edik attribdtum aB allapotban van,
p([a,, \ap\ ... 1aB]) annak val6szinlisége, hogy ha az attribdtum allapota
aB akkor z-1 allapota av, és igy tovabb, 2 allapota ap, az 1. allapota aa.
Keressik H([ax ap]| ... joB]) = HF maximumat gk, illetve qtkilonb6z6
p([a«|ap| ... a.]) allapotkombinacio feltételes valoszinlségek szerint. Jeldlés:

9k = i>a(fo, 1031 - ]«.])
AHp

k=t o = 0

ha gk = g Minden k, i-re (tehat az egyes attributumallapotok el6fordu-
lasdnak valdszinlsége fliggetlen egymastél) Hp maximuma p, allapotval6-
szinflségek szerint:

1
dHf _ 0 ba
dPt m

(tehat attribatumon belil az azonos &llapotgyakorisdgok optimalisak, m az
adott attribdtum Aallapotainak szama). Ez utébbi feltétel masokhoz képest
alarendelt.

b) Az attribdtumok skalazésa

Alapvet6 ellentmondas, hogy az optimalis allapotintervallum-kdzépérték
kiszamitdsdhoz az optimalis allapotintervallum-szélesség ismerete szikséges
és forditva. Altalaban az &llapotkdzép becslése (6nkényesen) egyszeriibb
és pontosabb, ezért annak implicit becslésével kell kezdeni, majd az allapot-
intervallum szélességét kell megdllapitani, aminek feltétele, hogy

(«/ — «a) ;> A

ahol ap, illetve aa az allapotintervallum felsd, illetve alsé hatarértéke, & pedig
az a allapotot felvehet6 0Osszes taxonon értelmezett p(a) eloszlas megfelel6
konfidencia-intervallum-szélessége (nagy konfidenciaérték a szelektivitast
csokkenti, ezért optimalizalni kell).

*nij az i-edik attributum lehetséges allapotainak szama
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Ha mégis az allapotintervallumokat becsiilnénk, akkor az a allapotkdzepet az

(mp @i a) €
feltételt kielégité taxonok szamanak maximalizalasaval kapjuk meg (mp(a)- az
i-edik taxon adott allapoteloszlasanak medianja; e alkalmas kiszobérték).

Az algoritmus(csomag) és a vele szemben tamasztott kovetelmények

Az nszamu attribdtumot agy is értelmezhetjik, mint egy R" n-dimenzids
absztrakt tér dimenzidit, az egyes attributumallapotokat pedig mint a meg-
felel§ koordinatikat.

Az egyes fenotipusok meghatarozott eloszlas szerint elhelyezked6 diszkrét
pontoknak felelnek meg. Mivel azonban egy taxonhoz (tipushoz) tébb feno-
tipus is tartozik (gyakorlatilag végtelen sok), igy a taxon pontjai alteret
hataroznak meg, amiben az allapotgyakorisagok siirlségfiiggvénye nem fel-
tétleniil egycsucsu és folytonos. Lényeges tehat, hogy altereket és ne pontokat
keressiink, mint ahogy pl. a politomikus hatarozasnal szokas.

Az algoritmus miveleteinek tobbé-kevéshé felcserélhet6eknek kell len-
nitik, hogy 1—2 koordinata ismeretének hidnya ellenére is eljuthassunk 1—2
dimenzios vetilethez, amelyben mar csak néhany taxon altere szerepel. (A poli-
tomikus hatdrozo [iranyitott dendrogram] mdveletei felcserélhetetlenek.)

Célszerli az Rntér k < n dimenzids vetileteinek elkészitése, mert bennik
az alterek jobban lokalizdlhatok, mint az Rn térben. Emellett a vetileti
eloszlasokat is megkapjuk.

Az alterek kdzéppontjainak tavolsagait csak rendszerezési vizsgalatokban
érdemes meghatarozni (becsilni), hatarozasnal fontosabb és hasznalhatébb

n
a nem egyez8 koordindtdk szdmanak (2 d,) ismerete
1=i

dj=0 ha kjj f| kitl ;> e
di=1 ha kfj Dki,< s,

ahol kjj a j-edik taxon i-edik attribdtuméanak é&llapotintervalluma, e alkal-
mas kuszdbérték.

Itt csupdn néhany szempontot vetettem fel, amelyekkel azt kivantam
volna érzékeltetni, hogy mennyire fontos lenne a hatdrozéas elméletének kifej-
lesztése, mert még az alapokat sem fektették le. A szakirodalom még inkabb
csak az egyes modszerek dsszehasonlitdsahoz jutott el, utalok itt Pankhurst
[26] cikkére.

Megtiszteltetésnek venném, ha egyuttmikédhetnék olyan szakemberek-
kel, akik adataik alapjan DPS-hatarozét szeretnének késziteni.

Osszefoglalas

A DPS az adatazonositasnak, a hatarozdsnak a kézi lyukkartyanal
sokoldalibb, nem folyamatos munka esetén a teljes komputerizalt feldolgozas-
nal lényegesen olcs6bb modszere. Alkalmazasa fliggetlen a hatarozni kivant
fogalom min@ségét6l (ndvényfaj, mlszaki hiba, k6zet sth.), ezért a tudomany
és a technika barmely terlletén hasznéalhaté. Kész, rugalmas szdmitdgép-
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program allitja ¢ssze, olcsébban, gyorsabban, mint a hagyomanyos mddszerek,
0sszehasonlit barmely két taxont, és az egyes attribGtumok alapjan kalén-
kiulon rendszerezi az 6sszesét (parositd tablazat). Bevezeti az dsszegezd tabla-
zatot. Hibatlrése nagy, mert lehet6vé teszi a kétszeres, s6t, tobbszords
allapotokkal valé hatarozast anélkil, hogy a hatékonysagot Iényegesen
csOkkentené.

A kodkulcs (néhany oldal) leforditdsaval nemzetkdzivé tehetd. A
kilonbségtablazat kivételével egyszerlien bévithet6. Részben a szegély-
es az optikai lyukkartya elveire emlékeztet, de Gj algoritmus, ami az elméleti
és gyakorlati munkaban egyarant hasznos lehet.
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DIFFERENCE- PAIRING- SUMMARIZING- (DPS) TABLES: A NEW IDENTIFICATION
SYSTEM OF HIGH ERROR-TOLERANCE

I. Ladunga

National Planning Office; Secretariate for Coordination and Science
Budapest, Hungary

DPS is a method of identification applicable to a broader field than the punched-card
system. In a fully computerized processing and non-continous working time it is considerably
cheaper too. The applicability of DPS is independent on the nature of specimen to be identified
(e.g. botanical species, technical failure, rocks etc.), thus it may be used in any field of science
and technology. DPS is constructed by a ready-made, adaptable computer program, cheaper
and speedier than by the traditional methods. It compares each pairs of taxa and it classifies
each of them separately according to any individual attributes (Pairing tables). It introduces
the Summarizing table. Its error-tolerance is high thus it makes possible identification by
double or even multiple states without significantly reducing the efficiency.

By translation of the code-key the system becomes internationally applicable. It can
be easily extended except for the Difference-table. It is a new algorithm based on the principles
of partly the marginal punched card system partly the peek-a-boo. This new method seems
to be useful in both the theoretical and practical work.
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A SZERVEZET FIZIKO-KEMIAI DEFENZIOJA
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A szervezet fert6zésekkel szembeni védekez6 mechanizmusainak vizsga-
lata szinte egybeesik a mikrobiolégia kialakulasaval. A fert6zések okainak, a
korokozdknak a felfedezése és tobb esetben az elleniuk valé védekezés kidolgo-
zésa a kutatokban azt a hitet keltette, hogy csak idé kérdése, mig valamennyi
fert6z8 betegség kdrokozdjat megtaldljak és elleniik megfelelé specifikus véde-
kez§ eljarést dolgoznak Ki. igy a specifikus védelemre valé torekvés miatt a
természetes ellenalléképesség, ill. a szervezet més védekezd mechanizmusainak
vizsgalata hattérbe szorult. Hosszu évek soran kideriilt azonban, hogy vannak
olyan korokozdk, melyek ellen hathatésan nem lehet védekezni a bevalt,
specifikus immunoldgiai modszerekkel. Ezek kozé tartozik a Gram-negativ
baktériumok nagy része is. Sajnos, e baktériumok okozta szepszisek és toxé-
midk még ma, az antibiotikumok kordban is igen nagy gyakorlati problémat
jelentenek. Ujabb statisztikéak szerint példaul az Amerikai Egyesilt Allamok-
ban egy év alatt 300 000 ember keriil korhazi kezelésre ilyen okok miatt, és
ezek kozil 100 000 hal meg [27, 36]. A Gram-negativ bélbaktériumok kézil
kiilonésen az Gjszildttek Escherichia coli okozta diszpepszias kolitiszének van
igen nagy jelent6sége. Ez a korkép tulajdonképpen enterotoxémia, mely mind
csecsemOkben, mind hasznos haziallataink (sertés, szarvasmarha) Gjszulottei-
ben igen gyakori. Hazankban évente tobb szazmillid forintra becsiilhet6 az a
kar, amelyet az Gjszilott allatok enterotoxémia miatti elhullasa okoz [5, 6,9, 20].

Annak ellenére azonban, hogy ezeket az enterotoxémias koérformakat
igen régota, mondhatni a bakterioldgia h8skora dta ismerjik, mégis igen
keveset tudunk patogenezisikrél. Az enterotoxémidk prevenciéjaban az
okozd baktériumok antigén valtozatainak nagy szama miatt a klasszikus
immunoldgiai moédszerek (vakcinaciok), de az antibiotikum kezelések sem
hoztak végleges megoldast. Midta azonban a Gram-negativ bélbaktériumok
sejtfalabol kivont toxikus hatdst anyagok, az uUgynevezett endotoxinok
hatdsat megismertik, és valoszinlivé valt, hogy ezek a toxinok felel6sek
az enterotoxémiak kialakulasaért, ismét el6térbe kerilt a természetes ellen-
alloképesség kerdése. Ez vezetett el benninket is 15 évvel ezel6tt a természe-
tes ellendlloképesség és a bakteridlis endotoxinok 0Osszefliggéseinek vizsga-
latdhoz.

Jelen dolgozatban megprobalom magam, volt és jelenlegi munkatarsaim
munkdibdl 6sszerakni azokat az adatokat, melyek kiegészitve az irodalomban
talaltakkal elvezettek egy Uj, a cimben jelzett védekezési mechanizmus fel-
ismeréséhez.
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Régota tudjuk, hogy a bakteridlis endotoxinok mérgez6 hatasukat kisér-
leti kérulmeények kozott csak akkor tudjdk kifejteni, ha parenteralisan jut-
tatjuk azokat a szervezetbe [6, 7]. Az irodalmi adatok tébbsége éppen ezért
egy olyan kisérleti modellre vonatkozik, amely a természetes megbetegedések-
t6l az endotoxin szervezetbe valé jutdsanak maddjaban kilénbozik [10, 12, 13].
Ismeretes ugyanis, hogy az enterotoxémiakban az endotoxin mindig a béltrak-
tusbdl keril a keringésbe. Ennek ellenére a parenteralisan (intraperitonedlisan
vagy intravéndsan) adott endotoxin eml8sdkben olyan sokk-allapotot hoz létre,
amely valéban nagymeértékben hasonlit a természetes megbetegedések (entero-
toxémidk) termindalis szakaszahoz (hasmenés, elesettség, keringési zavarok stb.)
[20, 38]. Az ilyen, kisérleti endotoxin sokkban elpusztult allatok boncolésa és
szovettani feldolgozésa soran a természetes megbetegedésekben észlelheté el-
valtozasokkal (bélodéma, vérzések) azonos elvaltozasok talalhatok [38]. Ki-
derilt vizsgalatainkbdl az is, hogy parenteralis (intravéndas vagy intraperitonea-
lis) endotoxin bevitel esetén az egyes fajok endotoxin érzékenységében bizo-
nyos filogenetikai 0sszefliggés mutathatd ki [6], Eszerint megkiulénbdztethe-
tink érzékeny és rezisztens fajokat. igy, mig példaul az ember, a 16, a szarvas-
marha vagy a tengerimalac rendkivili érzékenységet mutatnak, addig a
madarfélék csak meghatarozott kord embridallapotban érzékenyek, a két-
éltlek és a halak pedig teljesen rezisztensek az endotoxinnal szemben [35].
Tehat az endotoxin-érzékenység az alacsonyabb rendlektdl a magasabb ren-
diiek felé névekedni latszik. Viszont érzékeny fajokban sem fejt ki toxikus
hatast az endotoxin, ha szajon keresztil adjuk be azt. Ennek okat nem tud-
tdk megfejteni, mert kideriilt, hogy senki sem tud olyan enzimet taldlni,
amely az endotoxint a szervezetben in vivo bontani tudnda [39]. A szajon
keresztil bevitt endotoxin még akkor sem hat, ha a parenteralis halalos dozis
500—3000-szeresét adjuk be a kisérleti allatoknak. S&t, még akkor is hatasta-
lan a szajon keresztiili kezelés, ha a bélnyalkahartyat el6zetesen 40/80 (hiszta-
min liberdtor vegyulet) injekcioval vagy réntgensugdarzassal kéarositjuk [7].
Kiderilt tovabba az is, hogy a szajon keresztiul bevitt endotoxin a gyomor-
béltraktusbol fenolvizes eljaréssal, toxikus formaban nyerhetd vissza [4]. Mini-
malis endotoxin felszivodast sem tudtunk kimutatni még az igen érzékeny
O0lomacetdtos maddszeriinkkel sem. Ezzel pedig — amely azon alapszik, hogy a
nem toxikus mennyiségl 6lomacetat intravénas adasa patkanyokban 10 000 —
100 000-szeresére fokozza azok endotoxin érzékenységét — mar 1—3 pg endo-
toxint is ki lehet mutatni [8, 11, 41]. Nem lehetett teh&t sem az irodalmi adatok,
sem sajat kisérleteink alapjan magyarazni azt, hogy a természetes megbetege-
désekben hogyan keril be az endotoxin a béltraktusbol a keringésbe. Egysze-
rien nem sikertlt modellezni az endotoxin bélb6l vald felszivodasat, illetve
nem tudtuk azt magyaréazni, hogy mi az oka egészséges Aallatok hallatlan
enterialis endotoxin-tlir6képességének. Ekkor figyeltink fel egy amerikai
kutatécsoport [40] vizsgalataira, akik kimutattdk, hogyha az endotoxint
natrium-dezoxikolattal kezelik, atoxikus fragmentumok keletkeznek bel6le,
melyek azonban vissza tudnak rendez6dni toxikus endotoxinnd a néatrium-
dezoxikolat dializissel tortén6 eltdvolitasa esetén. Ha a rendszerben fehérje is
jelen van, ugy a folyamat irreverzibilissé valik, mert a fragmentumok ko6t6d-
nek a fehérje-molekuldkra. llyen esetben mar csak a szokdsos endotoxin
kivonasi modszerekkel (pl. fenolvizes eljaras) [44] lehet az eredeti endotoxint
az elegybdl némi veszteséggel visszanyerni. Ez felkeltette a gyanunkat, hogy
az epesavnak in vivo is lehet jelent6sége az endotoxin inaktivalasdban. Ez eset-



ben teljesen magyarazhatd a fentebb emlitett észlelésiink, miszerint a szajon at
bevitt endotoxin megfeleld kivonési eljardssal toxikus forméban nyerhet6
vissza a béltraktusbol, ahol ezek szerint fragmentalt, tehat atoxikus allapot-
ban van jelen. Tdmogatta elképzelésiinket az a megfigyelés is, hogy az gyneve-
zett ,coli dyspepsia”-ban megbetegedett borjak és malacok bélsara minden
esetben akolids és nagy mennyiségl neutrdlis zsirt tartalmaz [37]. Feltehet6
volt tehat, hogy epehidnyos allapotrél van sz4. Az epe szerepére utalt az a
megfigyelésink is, hogy a parenterdlisan endotoxinnal mérgezett egerekben
boncolaskor igen feltin6é az 6démas vékonybél Kkifejezett sdrga szine, epés
beivodasa [20]. Ennek oka valdszinlleg az lehet, hogy a szervezet megprobal
a korok ellen a természetes helyén, a bélben védekezni, de a tamadas nem
onnan éri, és tulajdonképpen ,fals” védekezési reakciét produkal. Tudjuk
tovabba azt is, hogy a bakteridlis endotoxin kémiailag egy lipopoliszacharid
molekula, amelyben a toxikus hatads valészinlileg a zsirsavakban gazdag lipoid
részhez kotott [39].

A fentiek alapjan batran gondolhattunk arra, hogy az endotoxin in vivo,
a bélcsatornaban torténd funkcionalis detoxifikalasa az epe, illetve az epe-
savak jelenlétéhez kotott. Feltételezésiink bizonyitasara patkanykisérletet
végeztink.

Az 06sszehasonlitd anatoémidbdl ismeretes, hogy a patkdnyoknak nincs
epehdlyagjuk, igy alkalmasnak latszottak arra, hogy a kozds epevezetd
kanilalasa révén epehidnyos 4allapotot hozzunk bennik Ilétre. Megfeleld
m{téti technikaval valoban sikerilt is patkanyokban olyan krdnikus epe-
hianyos allapotot létrehozni, amely alkalmas modell lehetett az endotoxin
bélb6l vald felszivodasadnak tanulmanyozasara [30], Feltételezésiink szerint
kisérleti célbol egészséges allatnak a belébe juttatott vagy az ott természetes
korilmények kozott a Gram-negativ baktériumokbdl felszabadulé endotoxin
azért nem okozott tineteket, mert a bélben Aallandbéan jelenlevé epesavak
detergens hatdsuk révén azt a helyszinen fragmentaljak, atoxikus komponen-
sekké alakitjak, melyek a bélnedvben levd fehérjékhez kot6dnek. Ezek szerint
feltételezhet6, hogy az enterotoxémiaban epehianyos allapotnak kell lennie.
Ezt prébaltuk meg reprodukalni patkanykisérleteinkben. Kisérleteinkhez
Escherichia coli-bol fenolvizes eljarassal [44] endotoxint allitottunk el6, és azt
triciummal vagy radiokrémmal, illetve mindkettével jeleztik, remélve azt,
hogy igy jobban nyomon tudjuk kévetni az endotoxin Gtjat a szervezetben [33],
Ha az endotoxint szdjon keresztiul (szondan &at) normal patkdnyoknak adtuk
be, felszivodast nem tudtunk kimutatni. Az allatok természetesen teljesen
tinetmentesen viselték el ezt a beavatkozast. Ha azonban az endotoxint olyan
patkdnyoknak adtuk szondan keresztiil, amelyek epefisztulaval rendelkeztek
— azaz epehianyos allapotban voltak —, az allatok endotoxin-sokkban elpusz-
tultak. Vérukb6l az endotoxin izotépos és bioldgiai modszerrel (6lomacetattal
endotoxin tulérzékennyé tett patkanyokban val6 teszteléssel [8, 14, 41]) is ki
lehetett mutatni. Bizonyitani tudtuk tehat, hogy az endotoxin csak abban az
esetben tud felszivédni a béltraktusbdl, ha ott epesavak nincsenek. Ezt még
meggy6z6bben bizonyithattuk Ugy is, hogy az endotoxint beadas eldtt natrium -
dezoxikolattal egyutt inkubdaltuk, majd epefisztulas patkdnyoknak szajon
keresztil (szondan 4at) beadtuk. Megéallapithattuk, hogy az epesavas sOk
jelenléte teljesen megvédte a patkdnyokat az endotoxin-sokk kialakulasa-
tol [30, 32]. Ugyanilyen eredményeket kaptunk naturélis patkany-, sertés-
és szarvasmarha-epével is: azaz, ha szubsztituadltuk a hidnyzé epesavakat,
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ez biztos védelmet jelentett az endotoxin-sokk ellen. Kisérleti modellinkkel
sikerilt tehat bizonyitani azt, hogy az endotoxin bélbél valo felszivédasaban
az epesavaknak, illetve hianyuknak igen fontos szerepe van. Kézenfekv6ének
tint ezek utdn az a magyarazat, hogy az epesavaknak ez a hatdsa egyszerien
egy fiziko-kémiai, feliiletaktiv, detergens hatds. Erdemesnek latszott ezért
megvizsgalni, hogy vajon mas detergensek is képesek-e hasonld hatast kifej-
teni. Az endotoxin inaktivalo képesség megéallapitdsara két gyors tesztet
dolgoztunk ki [15, 43]. Az egyiknek az a lényege, hogy az endotoxin biztosan
haldlos mennyiségét 6sszekeverjik a vizsgalt detergens intraperitoneéalisan
még nem toxikus mennyiségével és inkubalds utan patkanyoknak intra-
peritonedlisan beadjuk. A masik teszt mikromennyiségek vizsgalatat teszi
lehet6vé intravénds technikaval, 6lomacetattal endotoxin irant tulérzékennyé
tett patkdnyokon. Ezekkel a moddszerekkel megallapitottuk, hogy a kildn-
féle allatokbdl szarmazd epe és a natrium-dezoxikolat teljesen (100%-ban)
a natrium-laurilszulfat és a cetilammoniumbromid részlegesen (80, illetve
60%-ban) felfliggeszti az endotoxin hatdsat, mig a benzalkéniumklorid,
a Tween-20 és a polioxietilénszterat hatastalanok voltak. Legjobbaknak tehat
az epesavak mutatkoztak [15]. Erdekes megemliteni, hogy az epével kezelt
endotoxin megtartja endotoxin tolerancia kivalté hatasat [21]. Erre ugy jot-
tink r4, hogy a tesztelés utan tulélé patkanyokon megprébaltunk endotoxin-
sokkot kivaltani, de ez nem sikerllt. Tobbszér megismételve a kisérleteket,
ugyanezt az eredményt kaptuk. Ezek alapjan ugy gondoljuk, hogy ez remény-
keltdé lehet6ség abbdl a szemponthol, hogy az endotoxin molekula fragmentéla-
saval esetleg olyan frakciot vagy frakciokat lehet nyerni, melyek jelent6sen
kisebb molekulastlynak és hasonléan az altalunk sugarzassal el6allitott detoxi-
fikalt endotoxinhoz [2, 16, 18], rendelkeznek az endotoxin hasznos tulajdon-
sadgaval (tolerancia Kkivalté- a természetes ellenalléképességet fokozd hatds)
anélkul, hogy toxikusak lennének.

Eddigi eredményeink alatamasztottdk tehat azt az elképzelésiinket,
hogy az endotoxin bélben torténé inaktivalasa az epesavak detergens hataséa-
val fligg 6ssze. Vizsgalataink igy alapot szolgaltattak arra, hogy az Gjszulott-
kori enterotoxémidk patogenezisének Uj magyarazatat adhassuk. Feltételez-
heté ugyanis, hogy az uUjszilottek egy részében az epetermelés vagy epe-
Urilés megindulasa nem esik egybe a sziletés pillanataval, és igy egy ideig
epehianyos allapot van. A kilvilagrél kézben igen gyorsan az Gjszilott bél-
csatorndjdba beszaporodnak a Gram-negativ baktériumok, és bel6lik endo-
toxinok szabadulnak fel, melyek a természetes detergens, az epe hidnyaban
valami modon felszivodnak és kifejtik karos hatasukat. Tulajdonképpen
ugyanaz torténik, mint a kisérleti epefisztulas patkanyokban az endotoxin
szajon keresztili beadasa utan. Logikusnak tlint tehat az a gondolat, hogy rég-
tén a szuletés utan adott detergens készitménnyel, legcélszer(ibben epesavak-
kal, meg lehet akadalyozni a betegség kialakulasat. A beadott epesav ugyanis
szubsztitualhatja a szervezet pillanatnyi hianyat, és belépve az entero-
hepatikus cirkulacidba, fokozza az epesavak termelését és a bélbe vald Kilri-
lését, azaz ,beinditja” a szervezet veédekezd mechanizmusat. Fenti kisérle-
teink és ebbdl levont kovetkeztetéseink alapjan sziletett meg egy olyan
epesavas készitmény, amelyik alkalmasnak latszik az ujszuléttkori entero-
toxémiak prevencidjara [31]. A készitmény ,,Detertoxon” néven mar kipréba-
lasra kerult, és az eddigi eredményekbdl Ggy latszik, hogy bevéltotta a hozza-
fizott reményeket. Sikerult tehat egy tébb évtizede immunolégiai és kemo-
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terdpias uton véglegesen meg nem oldhaté problémat, az Gjszuldttkori entero-
toxémidk prevencidjat megoldani.

Ha megprobaljuk ezek utdn most mar altalanos kortani szinten meg-
fogalmazni a kérdést, akkor azt mondhatjuk, hogy az endoxinok bélbél
torténé felszivéodasaval kapcsolatban sikeriilt megismernink a szervezetnek
egy eddig ismeretlen védekez6 mechanizmusat, melynek jelentésége valo-
szinlleg tulmutat a bakteridlis endotoxinok elleni védelmen. Ezt a védekez6
mechanizmust nevezem a szervezet fiziko-kémiai defenzigjanak. A fiziko-
kémiai defenzio alapja tehat az epesavak detergens hatasa.

Ezek utan felmerilhet az a kérdés, hogy ez a detergens hatasbhél adodé
defenzid csak az Gjszulottek enterotoxémiaja elleni védelemben, illetve hianya
csak e kdrképek patogenezisében jatszik-e szerepet, vagy méas olyan korképek-
ben is, amelyekben feltételezbet6 az endotoxin kdértani hatdsa. llyen lehet pl.
a sugarbetegség, melynek intesztinalis fazisdban éppen magunk mutattuk Ki
O0lomacetatos maodszerrel a bakteridlis endotoxémia jelentéségét [17]. Ugyan-
akkor méasok kimutattak, bogy sugarhatdsra megvaltozik a szervezet epe-
termelése [23]. gy logikusnak tiinik az a kovetkeztetés, hogy a sugarbeteg-
ség intesztinalis fazisaban létrejovd endotoxémia az id6leges epesav deficiencia
eredménye lehet. Hasonl6képpen feltételezhet§ az is, hogy a vaszkularis
ileuszokban is azért van az endotoxinoknak altalunk kimutatott patogenetikai
szerepe [28], mert az epetermelésben is zavar lehet. Nem zarhaté ki az sem,
hogy tobb sokk formaban is fontos szerepet jatszhat az endotoxémia, illetve
az ezt létrehozo6 vagy el6segité epehianyos allapot [1, 28, 29].

Feltehetjik tehat azt a kérdést, hogy vajon az epesavak detergens
hatdsa mint fiziko-kémiai defenzié csak a bakteridlis endotoxinok ellen ira-
nyul-e? Ismeretes ugyanis THEILER-nek [42] az a megfigyelése, hogy a sarga-
laz virusa és mas “arthropod-borne” (rendszertanilag jelenleg: togavirusok)
virusok, ha epével vagy néatrium-dezoxikolattal hozzdk azokat 0ssze, inakti-
véalédnak, mig a gyermekbénulds, az egér agyvel8-, és szivizomgyulladds és
a coxsackie virusok ennek a kezelésnek ellendllnak. Ez a megfigyelés valt
azutan a virus klasszifikdcionak egyik fontos eszkdzévé, melynek alapjan a
virusokat két nagy csoportra, natrium-dezoxikolatra érzékeny és nat.rium-
dezoxikolatra rezisztensek csoportjara lehet felosztani. Erdekes modon senki
sem figyelt fel, maga Theiter sem [42] ennek a ténynek kdrtani jelent8ségére.
Pedig elgondolkoztatd, hogy Theiter [42] éppen a sargaldz virusaval kapcso-
latban figyelte meg el6szér az epének virusellenes hatasat. Ha ugyanis meg-
vizsgaljuk az epesav érzékeny és rezisztens virusokat, akkor kideril, hogy
csak azok a virusok érzékenyek, amelyek megfelel6 lipoproteid boritékkal
(peplonnal) rendelkeznek. Ezzel szemben a boriték nélkiliek mind rezisztensek.
Logikusnak latszik tehat azt feltételezni, hogy az epesavak detergens hatédsa
in vivo is mindazokon a virusokon érvényesilhet, amelyek lipoproteid boriték-
kal rendelkeznek. igy ennek esetleg szerepe lehet az ilyen korokozdk elleni
védelemben. Magunknak is sikerllt modellkisérletben a ,herpes” csoportba
tartozdé Aujeszky-féle viruson demonstralni az epesavak ilyen irdnyd hata-
sat [19].

Az epesavak fontossdgdnak felismerése az endotoxinok elleni védelem-
ben, felvetette azt a kérdést is, hogy vajon a kulénféle fajok endotoxin érzé-
kenységében, illetve rezisztenciajaban nincs-e szerepe az epedsszetételik
kiilonbdz6ségének. Ezzel kapcsolatban eddigi el6zetes vizsgalataink soran
megallapitottuk, hogy igen nagy mértékben kilénbodzik egymastol az érzé-
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kény (pl. szarvasmarha, tengerimalac) és a rezisztens fajok (pl. madar, hal)
epéjének epesav garnitirdja [14]. Talan a jellegzetes epesavak ontogenetikus
periodusokhoz kotott fokozottabb termelésével magyardzhaté az a tény
is, hogy a csirkeembri6é csak 11 napos kordaig érzékeny az endotoxinra, mig
késébb vagy kifejlett korban csak 6lomacetatos kezeléssel lehet a madarakat
az endotoxin irant érzékennyé tenni [35]. Itt kapcsolédhat a kérdéshez
az a feltevés, hogy az epesavak nemcsak a bélben, hanem a méajban is fontos
tényezdi a bakterialis endotoxinok detoxifikdlasanak. Valdszinlinek latszik
hogy az dlomacetat okozta endotoxin tulérzékenységben is az epesavak
detergens hatasanak valtozasardl (csékkenésérdl) lehet sz6 [12]. Az o6lom-
acetatos maédszerink [8, 11, 41] széles kor(i hasznéalata tette lehetévé egyébként
az endotoxin in vivo detoxifikdlasanak behatdbb vizsgalatat is [22, 24, 25,
26, 27].

(l)sszefoglalva megallapithat6, hogy az epesavak okozta fiziko-kémiai
defenzidoban a szervezetnek egy altaldnos védekezési mechanizmusat ismertik
meg, amely nem korlatozédik a bakterialis endotoxinokkal szembeni véde-
lemre, hanem kiterjed mindazokra az agensekre, melyek lipoproteid vagy
lipoid struktdraval rendelkeznek. A szervezet eddig ismert védekezési mecha-
nizmusai mellé tehat felsorakoztathatjuk a szervezet fiziko-kémiai defen-
ziojat is, melynek letéteményesei a maéajban termel6dé és entero-hepatikus
cirkulaciéban részt vevé epesavak. Természetesen a fiziko-kémiai defénzio
részleteinek megismeréséhez még igen sok vizsgalatra van szikség. Eddigi
vizsgalataink inkabb csak felvetették, mintsem megoldottdk a problémakat,
azaz inkdbb munkahipotézisek, mint tézisek. Reméljik azonban, hogy
a tovabbi vizsgalatok mind tébb oldalrél fogjdk megvilagitani és igazolni
a szervezetnek ezt az igen fontos, de eddig nem ismert védekezési mechaniz-
musat.
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PHYSICO-CHEMICAL DEFENSE SYSTEM

L. Ben6k

“Frederic Joliot-Curie” National Research Institute for Radiobiology and Radiohygiene
Budapest, Hungary

The bacterial lipopolysaccharide endotoxins are disintegrated into non-toxic fragments
by deoxycholate treatment in vitro.

Rats with an artificial chronic bile fistula suffered fatal shock on oral administration
of a dose of endotoxin not producing any symptoms in normal animals. The fatal shock was
prevented by simultaneous oral administration of bile acids or bile.

The possible role of impaired bile secretion is discussed in the development of certain
clinical conditions caused by enterotoxaemia (e.g. “Coli dyspepsia”) in human infants or
newborn animals. The temporary disturbance of bile secretion may be of importance also in
the intestinal syndrome associated with radiation disease. Improvement of these conditions
was found on oral administration of bile acids in animal experiments.

Viruses with lipid-containing envelopes are known to be deoxycholate-sensitive. The
possible role of bile in destroying such viruses in the intestines of humans or animals is stressed.
On the basis of various experiments the author conclude that this defense mechanism resulting
the detergent action of bile acids may not be limited to protection against bacterial endo-
toxins.

The author proposes the designation “physico-chemical defense system” for the phe-
nomenon outlined in the foregoing.
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HIPOFIZIS HORMONOK HATASA UJSZULOTT
PATKANY PAJZSMIRIGY SZERVTENYESZETEKRE

TOROK OTTILIA
Semmelweis Orvostudomanyi Egyetem Bioldgiai Intézete, Budapest
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Kulcsszavak: pajzsmirigy, szervtenyészet, szérumgonadotropin, TSH, ACTH

Bevezetés

A szervtenyésztés, illetve a szervek in vitro fenntartasa lehetévé teszi,
hogy a kivett explantalt szerv tovabbi differencialédasat, fejl6dését és funkcié-
jat a szervezet bels6 kornyezetébdl kiragadva vizsgaljuk. A Kkis gombdolyd
szervek, mint amilyen pl. a pajzsmirigy, egészként is tenyészthet6k [58]. Az
in vitro feltételek mellett fenntartott endokrin szervek igen alkalmasak arra,
hogy a médiumhoz adott kiillénb6z6 hormonoknak a szervre kifejtett kézvet-
len hatdsat tanulméanyozzuk.

A patkany pajzsmirigy embrionélis és posztembrionélis fejlédését
tébb szerz6 részletesen elemzi [7, 14, 17, 35, 40, 46, 47, 49, 51, 52, 62, 63].
Vizsgalataikbdl kitlinik, hogy a patkany pajzsmirigy follikulusok részben
a pajzsmirigy-kezdemény sejtjeib6l, részben az ultimobranchialis testbél
differencidlédnak.

Szervtenyészetben a patkany pajzsmirigy morfolégiajat és funkciojat
tobben vizsgaltdk [2, 9, 10, 21, 23, 28, 29, 30, 31, 32, 33, 34, 42, 43, 56], a
szervet azonban hormonmentes médiumban tartottdk fenn. Tonoue és mun-
katéarsai [56] rovid ideig inkubaltdk TSH-tartalmu médiumban a patkany-pajzs-
mirigyet és mérték a leadott hormon mennyiségét.

Ismert, hogy a pajzsmirigy in vivo a hipofizis és a corpus pineale szaba-
lyozasa alatt all. Szervtenyészetben a pajzsmirigy mentesil e mirigyek sza-
balyozd, illetve gatlo hatasa alol.

Ismeretesek olyan esetek, amikor a specifikus hormon hatasat egy masik
hormon atfedi, pl. az ACTH-nak a pigmentsejtekre MSH-szer(i hatasa van
[4, 18]. Ez a jelenség a receptor nem tokéletes felismeréképességének tulaj-
donithato6. Ilyen atfedd hatdsa van tovabba az MSH és TSH hormonnak is [5].
Az utébbi évek vizsgélatai arra utalnak, hogy egy sejt tobb hormon-receptor-
ral is rendelkezhet, akkor is, ha mindegyik hormon hatdsa a cCAMP-rendszeren
keresztll érvényesil [3]. A cAMP-mechanizmus az amindsav- és a polipeptid-
tipust hormonok esetében mikédik. A hormonalis szabalyozas ezen kivil még
kozvetlen génaktivalas, vagy még kevésbé ismert szabadlyoz6 mechanizmus
altal valosul meg [11].

Jelen kisérleteinkben azt vizsgaltuk, bogy az Gjszilott patkdny pajzs-
mirigy esetében az ACTH, a TSH és a szérumgonadotropin rendelkeznek-e
egymast atfed6 hatéssal, illetve a pajzsmirigy sejtek morfoldgiai valtozéasaibol
kovetkeztethetlink-e a megfelel6 hormon-receptorok jelenlétére.
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Anyag és modszer

Vizsgdalatainkhoz 46 db uajszilétt, 6 db 4-napos és 6 db 7-napos Wistar
CB patkany pajzsmirigyét hasznaltuk fel. 40 db Gjszilott patkany pajzs-
mirigyébdl szervtenyészetet készitettink a CHEN-féle technika szerint [10].
Minthogy Gjszildtt allatban a pajzsmirigy allomanyaba bedgyazottan van jelen
a mellékpajzsmirigy, ez utdbbit az explantdlas el6tt nem preparaltuk Kki.
Egy-egy péar pajzsmirigyet tettink a tadpfolyadék felszinén Uszé Millipore
filterre (0,45 mikron), melyet lencsepapirra helyeztiink, hogy a tapfolyadék
felszinén maradjon. A tapfolyadék 0Osszetétele Trowell 8 médium és borja-
savé (Phylaxia) (8 :2), tovabba 200 NE penicillin/ml volt. A szervtenyésze-
teket két-, illetve haromnaponként Tyrode-oldatban ledblitettik, majd friss
médiumra tettik. A szervtenyészeteket a fenntartds idején 37 °C-0s termosz-
tatban tarottuk, specidlis gazkeveréket nem alkalmaztunk. A tenyészetekbdl
a 4. és a 7. napon fixaltunk. A szervtenyészetek egy részét csak kozvetlenil
a fixalas eldtt inkubaltuk 30 percig hormont tartalmazd tapfolyadékban,
maésik részét hormont tartalmaz6 médiumban tartottuk fenn.

A kovetkez6 hormonokat, illetve hormonkészitményeket hasznaltuk
vizsgalatainkhoz: TSH (Ambinon, Organon Oss Holland) 1 NE/ml; szérum-
gonadotropin (Gestyl, Organon Oss Holland) 3 NE/ml; ACTH (Corticotro-
phine, Organon Oss Holland) 1 NE/ml. A szervtenyészeteket a fixalas el&tt
ledblitettuk Tyrode-oldatban, majd Bouin fixal6 keverékben fixaltuk.
Ugyanakkor a 4- és 7-napos tenyészetekkel megegyez6 koru allatok pajzs-
mirigyét is fixaltuk, majd metszettik és festettiik hasonlé médon, az in vitro
szervtenyészetben fenntartott pajzsmirigy és az in vivo pajzsmirigy ossze-
hasonlitasa céljabdl. A fixalt, parafinba agyazott anyagokbdl 4—5 mikronos
metszeteket készitettink. A metszeteken a kovetkezd festéseket, illetve
hisztokémiai reakcidkat végeztik el: hematoxilin-eozin (HE) festés, Gomori-féle
perjodsav-Schiff reakcié (poliszacharida kimutatdsra) heinatoxilines magfes-
téssel (PAS -f- H), Giemsa (0,5% oldat) festés az RNS tartalom-, foszfor-
molibdénsor-benzidin (FMS-B)-reakcido [567] a szahad-hiszton kimutatdsara.
A fentiek szerint feldolgoztunk ajszulott allatokbél kivett pajzsmirigyet
is az explantalt kezeletlen pajzsmirigyben bekdvetkez6 valtozasok meg-
itéléséhez.

Eredmények

Az (jszulott patkany pajzsmirigyében kulonb6z6 alaki és méretd,
differencialt follikulusok és differencidlatlan sejtcsoportok figyelhet6k meg.
A széli zondban nagyobb follikulusok, mig a centrumban kisebb és primitiv
follikulusok figyelhet6k meg (1. kép). Némely metszeten jol kitlinnek a tébb-
rétegli hambol all6 ultimobranchialis eredetlinek tartott sejtcsoportok.
A follikulusokat alacsonyabb kobhamsejtek alkotjak. A follikulus-kolloid
a periféridgjan gyakran vakuolizalt. A follikulusokat alkoté hamsejtek cito-
plazméajaban is talalhaté kolloid. A mitdézisok szdma kevés. A C-sejtek is jol
kivehet6k a rézsaszin-piros citoplazma alapjdn. A szabad-hisztont kimutaté
FMS-B reakcid lényegében negativnak tekinthet6 (2. kép).

A 4-napos patkdny pajzsmirigyében tagult acinusok vannak (3. kép),
f6leg a széli zénaban, melyeket alacsony kdbhamsejtek hatdrolnak. Itt-ott
talalhatok mitézisok. Egy-egy teriileten kevésbé differencialt acinusok van-
nak még jelen, korulottik PAS-pozitiv citoplazmaju sejtekkel. Az acinusok
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KEPJEGY ZEK

1. kép. Ujszilétt patkany pajzsmirigy (PAS -)- H). Nagyitas: 40x4,1
Fig. 1. Neonatal rat thyroid (PAS - H). X 40x4,1

2. kép. Ujsziilott patkany pajzsmirigy (FMS-B reakci6). Nagyitas: 40 x4,1
Fig. 2. Neonatal rat thyroid (FMS—B reaction). X 40x4,1

3. kép. 4-napos patkany pajzsmirigy (PAS -(- H). Nagyitas: 40x4,1
Fig. 3. Rat thyroid at 4 days of age (PAS + FI). X 40x 4,1

4. kép. 4-napos patkany pajzsmirigy (FMS-B reakcid). Nagyitas: 40x4,1
Fig. 4. Rat thyroid at 4 days of age (FMS B reaction). X 40x 4,1

5. kép. 7-napos patkany pajzsmirigy (PAS -- H). Nagyitas: 40x4,1
Fig. 5. Rat thyroid at 7 days of age (PAS -~ FI). X 40x4,1

6. kép. 7-napos patkany pajzsmirigy (FMS-B reakcié). Nagyitas: 40x4,1
Fig. 6. Rat thyroid at 7 days of age (FMS B reaction). X 40x4,1

7. kép. Ujsziilott patkany pajzsmirigy 7-napos szervtenyészetben (PAS -j- H). Nagyitas
40x4,1
Fig. 7. 7-day organ culture of neonatal rat thyroid (PAS -j- H). X 40x4,1

8. kép. Ujszuilott patkany pajzsmirigy 7-napos szervtenyészetben (FMS-B reakcié). Nagyités-
40 x 4,1
Fig. 8. 7-day organ culture of neonatal rat thyroid (FMS B reaction). X 40x 4,1






9. kép. Ujszilétt patkany pajzsmirigy 1 NE/ml TSH-t tartalmazé médiumban 7 napig fenn-
tartott szervtenyészetben (PAS -j- H). Nagyitas: 40 X4,1

Fig. 9. 7-day organ culture of neonatal rat thyroid maintained throughout in 1 IU/ml TSH-
containing medium. (PAS—H). x 40x4,1

10. kép. A fenntartas 7. napjan 1 NE/ml TSH-t tartalmaz6 médiumban 30 percig inkubalt
Gjszulott patkany pajzsmirigy szervtenyészet (PAS + H). Nagyitas: 40x4,1. (A nyilak a
lakunékra mutatnak.)

Fig. 10. Organ culture of neonatal rat thyroid after 30-min incubation in 1 IU/ml TSH
containing medium at 7 days of culturing (PAS + I1), X 40x 4,1 (The arrows point to lacunae)

11. kép. 7 napig 1 NE/ml TSH-t tartalmaz6 médiumban fenntartott Gjszulott patkany pajzs-
mirigy szervtenyészet (FMS-B reakcid). Nagyitas: 40x4,1

Fig. 11. 7-day organ culture of neonatal rat thyroid maintained throughout in 1 IU/ml TSH
containing medium (FMS-B reaction). X 40x4,1

12. kép. A fenntartas 7. napjan 1 NE/ml TSH-t tartalmaz6 médiumban 30 percig inkubalt
Gjszulott patkany pajzsmirigy szervtenyészet (FMS-B reakcié). Nagyitas: 40x4,1

Fig. 12. Organ culture of neonatal rat thyroid after 30-min incubation in 1 lU/mITSH containing
medium at 7 days of culturing (FMS-B reaction). X 40Xx 4,1






13. kép. 7 napig 3 NE/ml szérumgonadotropint tartalmazé médiumban fenntartott Gjszuldtt
patkany pajzsmirigy szervtenyészet (PAS -f- H). Nagyitas: 40x4,1

Fig. 13. 7-day organ culture of neonatal rat thyroid maintained throughout in 3 IU/ml serum
gonadotropin containing medium (PAS-J-H). X 40X4,1

14. kép. A fenntartas 7. napjan 3 NE/ml szérumgonadotropint tartalmazé médiumban 30 percig
inkubalt Gjszilétt patkany pajzsmirigy szervtenyészet (PAS -f- H). Nagyitas: 40x4,1

Fig. 14. Organ culture of neonatal rat thyroid after 30-min incubation in 3 1U/ml serum
gonadotropin containing médiumat 7 days of culturing (PAS - H). X 40x4,1

15. kép. 7 napig 3 NE/ml szérumgonadotropint tartalmazé médiumban fenntartott Gjszilott
patkany pajzsmirigy szervtenyészet (FMS-B reakcid). Nagyitas: 40x4,1

Fig. 15. 7-day organ culture of neonatal ratthyroid maintained throughout in 3 1U/ml serum
gonadotropin containing medium (FMS-B reaction). x 40x4,1

16. kép. A fenntartas 7. napjan 3 NE/mI szérumgonadotropint tartalmazé médiumban 30 percig
inkubalt Gjszilott patkdny pajzsmirigy szervtenyészet (FMS-B reakcid). Nagyitas: 40x4,1
Fige 16. Organ culture of neonatal rat thyroid after 30-min incubation in 3 IU/ml serum
gonadotropin containing medium (FMS-B reaction). x 40x4,1

17. kép. 7 napig 3 NE/ml ACTH-t tartalmazé médiumban fenntartott (jszulétt patkany pajzs-
mirigy szervtenyészet (PAS -f- H). Nagyitas: 40x4,1

Fig. 17. 7-day organ culture of neonatal rat thyroid maintained throughout in 3 IlU/ml ACTH
containing medium (PAS -f H). x 40x4,1

18. kép. A fenntartds 7. napjan 3 NE/ml ACTH-t tartalmazé médiumban 30 percig inkubalt
Gjszllott patkany pajzsmirigy szervtenyészet (PAS -f- H). Nagyitas 40x4,1

Fig. 18. Organ culture of neonatal rat thyroid after 30-min incubation in 3 IU/ml ACTH
containing medium at 7 days of culturing (PAS -j- H). x 40x4,1

19. kép. 7 napig 3 NE/ml ACTH-t tartalmaz6 médiumban fenntartott Gjszilott patkany pajzs-
mirigy szervtenyészet (FMS-B reakcid). Nagyitas: 40x4,1

Fig. 19. 7-day organ culture of rat thyroid maintained throughout in 3 IlU/m| ACTH containing
medium (FMS-B reaction). x 40x4,1

20. kép. A fenntartas 7. napjan 3 NE/ml ACTH-t tartalmazé médiumban 30 percig inkubalt
Gjszalott patkany pajzsmirigy szervtenyészet (FMS-B reakcié). Nagyitas: 40x4,1

Fig. 20. Organ culture of neonatal rat thyroid after 30-min incubation in 3 IU/ml ACTH
containing medium at 7 days of culturing (FMS-B reaction). X 40x 4,1
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kolloidja a PAS-reakciét kulénb6z6 intenzitdssal adja. A széli acinusok
hamsejtjei Giemsa-festés utan intenzivebb bazofiliat mutatnak, mint a cent-
ralis terileten levék. A hizésejtek intenziv metakromatikus fest6désik
alapjan jol kitinnek. A széli acinusokban a kolloid mélyebb kékre fest6dott,
mint a centralisokan. Az FMS-B reakciot sok sejtmag adja (4. kép).

A 7-napos patkany pajzsmirigyében az acinusok kilénb6z8& funkcionalis
stddiumban vannak. Egyes acinusokat alacsony, masokét magas koébham
hatdrol (5. kép). A kolloid témdr, homogén és PAS-pozitiv, mig masok-
ban a kolloid pereme vagy az egész vakuolizalt struktdrat mutat. Mitozis
mar nem, vagy csak elvétve fordul el6. A sejtmagok tébbsége eukromatikus
szerkezeti. Giemsa-festés utan jol kitnnek a nagyobb szamban el6fordulé
hizosejtek az intenziven fest6ddtt metakromatikus szemcséikkel. Az acinu-
sok kolloidja kilénb6z8 intenzitdssal fest6dik kékre. Az FMS-B reakcidt
add sejtmagok szdma még tobb mint a 4-napos patkany pajzsmirigyében
(6. kép).

A 7-napos kontroll tenyészetben a pajzsmirigy szerkezete elég jol meg-
tartott (7. kép). A centrumban kisfokd nekrotikus terllet keletkezett. Az
extracellularis kolloid mennyisége az acinusokban csdkkent. A sejtek cito-
plazmaja PAS-pozitiv. A follikulusokat alkot6 hamsejtek magasabbak,
mint a 7-napos allat nem explantalt pajzsmirigyében a sejtmag hazalis el-
helyezkedésl, kiléndsen az explantatum széli zonajaban. A sejtmagok eléggé
heterokromatikusak. Giemsa-festés utan a széls6 acinusok hamsejtjeiben
intenziv a bazofilia. Hizésejtek nem lathaték. A szabad-hiszton reakci6 nega-
tiv, illetve csak elvétve latunk pozitiv sejtmagokat (8. kép).

A 7 napon &t TSH-val kezelt tenyészetben az intracellularis kolloid
mennyisége és az acinusokban a kolloid tébb és er6sebben PAS-pozitiv,
mint a csak 30 percig inkubdaltban (9. és 10. kép) vagy a kontroliban. Ahol
a pajzsmirigy kotészoveti tokja megsérilt a preparalds soran, a kivandorolt
sejtekbdl kialakult follikulusok és PAS-pozitiv kolloid tartalmd sejtek ott is
megfigyelheték. Mitézisok vannak. A 30 perces TSH inkubdalds utan a paren-
hima sejtekben PAS-negativ lakunak figyelhet6k meg (10. kép). A TSH
a kolloid rezorbealasat eredményezte. A szabad-hiszton reakcié negativ volt
mindkét esetben (11. és 12. kép).

A 7 napon at szérumgonadotropinnal kezelt szervtenyészetben a follikulu-
sokat magas kob-, ill. hengerhamsejtek hataroljak (13. kép). A sejtek magja
eukromatikus, jol kivehet§ magvacskéaval. Az acinusok sokkal kevesebb kolloi-
dot tartalmaznak, mint a tenyésztés végén 30 percig inkubdalt tenyészetben
(14. kép). Szerkezetik jol kivehet6. Mitézisok is megfigyelhet6k ugyanugy,
mint a tenyésztés végén 30 percig inkubalt pajzsmirigy tenyészetben. A pozitiv
szabad-hiszton reakcié mindkét esetben csak néhéany sejtmagban figyelhet6
meg (15. és 16. kép).

A 7 napon &t ACTH-val kezelt szervtenyészetben az acinusok jol meg-
Orizték szerkezetiiket (17. kép). A kolloid tartalmuk kilénb6z8, mennyiségik
tobb mint a 30 percig (18. kép) vagy a 4 napig kezekben, és a szérumgona-
dotropinnal inkubdaltban. Sok hamsejt citoplazméja PAS-pozitiv, ami val6szin(-
leg a reszorbedalddott vagy a szintetizalt kolloidnak tulajdonithatd. Mit6zisok
el6forduldsa elég gyakori. A széls6 acinusok hamsejtjei intenzivebb bazo-
filiat adnak, mint a centrum felé elhelyezked6k. A szabad-hiszton reakciét
sok sejtmag adja ugyanigy, mint ez mar a 4 napig kezekben lathato.
A 30 percig inkubalt tenyészetben is pozitiv a reakcio (19. és 20. kép).
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Megvitatas

Az Gjsziulott patkadny pajzsmirigyében a follikulusok szerkezete valtoza-
tos, az életkor folyaman tovabb differencidlodik. A 4-napos patkany pajzs-
mirigyében is taldlhatok még kevésbé differencidlt acinusok és mitozisok.
A follikulusok differencidléddsa azonban tovadbb folytatédik a perifériatél
a centrum felé. A 7-napos patkany pajzsmirigyében mitézis mar nem, vagy
csak elvétve fordul eld. Az extracellularis kolloid homogén vagy vakuolizalt
szerkezete, az eukromatikus szerkezet(i sejtmagok nagyobb szama, a pajzs-
mirigy fokozottabb mikddése mellett sz6l. Dussault és Labrie [12] vizsga-
latai szerint patkanyban a hipotalamusz-hipofizis tengely a sziiletés utani sza-
kaszban egyidejlileg fejlédik. Eredményeikkel megmagyarazhaté az egyre na-
gyobb szdmban mutatkozd pozitiv szabad-hiszton reakci6. Az Gjszuldtt pajzs-
mirigyében a néhany sejt magjaban mutatkoz6 pozitiv szabad-hiszton reakcié
vagy az anyai TSH szint kdvetkezményeként, vagy a sziiletéskor bekdvetkez6
jelentés TSH kijutassal hozhaté kapcsolatba, mint az utébbit Florsheim és
mt. [14] kimutattdk. Carpenter [8] megfigyelése szerint a fotalis patkany
pajzsmirigy mar a 17. napon m(kdédni kezd.

A 7 napig in vitro fenntartott pajzsmirigyben a follikulus hamsejtek
magasabbak, a kolloid mennyisége kevesebb, mint a megegyez6 kora allaté-
ban. Ezek a megfigyelések dsszhangban allnak Carpenter és Tarchetti [9],
tovdbba Barker és Young [2], valamint Trowel1 [58] eredményeivel. A cent-
ralis nekrdzist az elégtelen anyagcsereviszonyok okozhatjéak.

A 7 napig TSH-val kezelt tenyészetben a TSH a follikulusok fejlédését
nem befolyasolta, mint ez Gaitlard [15, 16] eredményeib6l is kitlinik.

Az intracellularis kolloidtartalom nagyobb, mint a kontroliban és a csak
30 percig inkubéaltban. Feltételezhet6, hogy a TSH el6idézte a kolloid reszor-
bealasat a fokozottabb endocitézis révén vagy a kolloid termelését a cAMP-
rendszeren keresztiil. A TSH stimulalja az adenil-ciklaz aktivitast a pajzs-
mirigy metszetben [22], pajzsmirigy homogenizatumban [38], valamint a disz-
pergalt pajzsmirigy sejtekben [6, 24]. Az in vivo vizsgalatokban [27, 59] az
injicialt TSH mar 5 perc mulva fokozza az acinusok endocitézisat. Az in vitro
TSH vizsgélatokban [37] egy 6ran beldl kolloid reszorpciot, kolloid cseppek
megjelenését idézi elé az acinus sejtek apikalis teriiletén. Tehéat a pajzsmirigy-
nek a TSH-ra adott valasza bekdvetkezik a normal vérellatastél és beidegzés-
tél izolalt esetekben is, bar az in vitro végzett vizsgalatok a TSH-nak a pajzs-
mirigy hormon termelésére Kkifejtett hatadsdra vonatkozéan a kilonb6z6
szerz6k eredményei ellentmondodak. Egyesek szerint [50] stimulalja a hormon
kijutdsat in vitro, masok szerint [13, 36] nem. lgaz, hogy az el6bbi szerz6k
18 dran at, az utobbi szerzék csak 3 6rdn at inkubdaltdk TSH-val a pajzs-
mirigy sejteket. Valdszinlleg ezzel magyarazhatd az eltér6 hatds a 30 percig
és a 7 napig inkubdlt tenyészeteink kozott. A TSH-val végzett 30 perces
inkubécio utdn lakundk képzddését figyeltik meg a parenchima sejtekben.
Az ilyen sejtrégiok PAS-negativok. Robertis [44] és Junguirea [21] szerint
a TSH el6idézte fokozott proteolitikus enzim képz6désének tulajdonithaté a
lakunak megjelenése. Bakker-Saurer [1] TSH-val végzett 1 éras inkubéacid
utan észlelt lakundkat a parenchima sejtekben. Petrovic €S Porte [41]
elektronmikroszképos vizsgalata szerint ezek a lakundk nem a sejten belil
vannak hanem a sejtek kézott. E lakunakat mikrobolyhok hatéaroljak, tartal-
muk pedig nem azonos a kolloiddal. Serjetid és mt. [48] szerint TSH stimu-
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lusra az intakt follikulus sejtekben apikalis pszeudopodiumok jelentek meg.
Malan és mt. [26] megfigyelése szerint a TSH aktivalja a pajzsmirigysejtek
kolloidjanak fagocitotikus felvételét. A pajzsmirigy hamsejtekben a kolloidhoz
hasonldan fest6déi cseppek eredetére vonatkoz6an két hipotézis van. Néhany
kutatdé szerint ezek a sejtben priméren szintetizalédott kolloidnak tekint-
heték, mely késébb a follikulus lumené felé szecernalddik [44, 45, 60], masok
szerint a cseppek a follikulus lumenébé&l szarmaznak, a kolloidbél [27, 39, 61].
A klasszikus hisztologiai médszerekkel nem déntheté el, hogy csak az egyik
vagy mindkét hipotézis helyes-e. Autoradiografias vizsgalat alkalmasabb
lenne ennek tisztdzasara. Carpenter €s Tarchetti [9] szerint mar a 14 napos
patkdnyembrié pajzsmirigye szervtenyészetben felveszi a 13J-t. Hitfer [20]
16-napos patkanyembrid disszocialt pajzsmirigytenyészetben megfigyelt mono-
jodtirozint (MJT), dijodtirozint (DJT), trijédtirozint (T3) és tiroxint (T4), a
14 napos tenyésztés ideje alatt. A jodanyagcsere egyes szerz6k szerint [8, 9, 33]
az embriondlis élet 17—17,5 napjan, masok szerint [19] a 18—19 napos pat-
kdnyembrioban detektalhato el6szor. Amikor ebben a stddiumban explanaltak
a pajzsmirigyet szervtenyészetként és TSH-t adtak a médiumhoz, nemcsak a
MJT-nak DJT-é atalakulasa, hanem a pajzsmirigy hormon képz&6dése is meg-
gyorsult [29, 30]. A TSH hatdsara [25, 53, 54, 56] n6 a sejtmembran permea-
bilitasa, fokozott a cAMP termelés, a DNS-t6l fligg6é RNS szintézis és né a
protein szintézis, szamos mikroboholy jelenik meg. Tong szerint a TSH-ra
adott valasz elszor abban nyilvanul meg, hogy a follikulus-sejtek reszorbeal-
jak a tireoglobulint a follikulus lumenéb6l. Tong [55] vizsgalataibdl kitlnik,
hogy a diszpergéalt pajzsmirigy sejtek TSH-ra valo reagélési képessége a jod-
anyagcserét, a protein szintézist, a foszfolipid szintézist és a glukéz oxidaciot
vizsgalva a monolayer tenyészetben is megmarad.

A negativ szabad-hiszton reakcié amellett sz6l, hogy a TSH alacsonyabb
dozisban alkalmazva (1 NE/ml) nem volt jelentés hatassal a sejtekre, kozelebb-
r6l ezek RNS szintézisére. A 7 napig szérumgonadotropin-tartalm( tapfolya-
dékban fenntartott pajzsmirigyben a szabad-hiszton jelenlétét valdszinilleg a
hormon kisfokl génindukciés hatdsa okozta. A mitézisok jelenléte és a magas
acinusham a hamsejtekre kifejtett stimulalé hatadsat tdmasztja ala jelen eset-
ben. Ismert, hogy a hormonoknak kiilénb6z6 fenotipikus hatasa van a kilén-
b6z6 szervekre, szévetekre. A kisérletek alapjan elképzelhet6, hogy az external
coat mintazatdba a specifikus hormonon, a TSH-n kivil mas is beleillik [I1].

A 7 napig ACTH tartalm( tadpfolyadékban fenntartott pajzsmirigy
sejtjeiben a gyakori mitozis, tovabba sok sejt magjadban a szabad-hiszton
jelenléte — mind a 4 napig, mind pedig a 7 napon atinkubaltban az ACTH-
nak a nem target sejtekre kifejtett hatdsat tdmasztja ala. Ebben az esetben
is fennallhat a lehetésége annak, hogy az external coat mintdzataba az ACTH
hormon is beleillik, de erre semmi kdzvetlen bizonyiték nincs.

Osszefoglalas

Ujszilott patkany pajzsmirigyében a follikulusok morfologiai és funk-
cionélis szempontbdl tovédbb differencidlédnak az életkor folyaman. Az in
vitro fenntartott szervtenyészetben a follikulus hamsejtek magasabbak, az
extracellularis kolloid tartalmuk kisebb, mint a tenyészettel megegyez6 koru
allat pajzsmirigyében. Ugyanakkor a hipofizis hormonokat tartalmazé médiu-
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mokban fenntartott vagy utélag kezelt tenyészetekre az ACTH volt a legfel-
tindébb hatassal. A szerz6 az irodalmi adatok alapjan elemzi a TSH in vitro
hatdsmechanizmuséat, a szérumgonadotropin kisfokd génindukciés hatasat, ill.
a pajzsmirigyre in vitro kifejtett fenotipikus hatadsat, tovdbba az ACTH-nak
a pajzsmirigy sejtekre, mint nem célsejtjeire kifejtett hatasat.
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EFFECT OF HYPOPHYSEAL HORMONES ON ORGAN CULTURES
FROM NEWBORN RAT THYROID

O(ttilia) Torok

Department of Biology, Semmelweis University of Medicine
Budapest, Flungary

In thyroid organ cultures the acinar cells are taller and the colloidal mass is less than
in the intact animal of the same age.

The effects of TSH, serum gonadotropine or ACTH were studied on the acinar cell
morphology, intracellular colloid content, follicle count, PAS-reaction and free histone content
in thyroid organ cultures of newborn rats. The hormones were present for 7 days or for 30 min.
at the end of a 7-day cultivation period. Untreated cultures served as controls.

In organ cultures cultivated for 7 days with TSH, the intracellular colloid content and
the follicle count were higher than in cultures incubated for 30 minutes with TSH or in controls.
The free histone reaction was negative in all cases.

As compared to the controls, no conspicuous differences were seen in the parameters
studied in cultures treated with serum gonadotropine for 7 days of 30 min. Positive free histon
reaction was observed only in a few nuclei in the treated cultures.

Out of the hypophyseal hormones examined, ACTH was found to have the most remark-
able effects independently of the duration of hormone exposure.

The colloid content of the follicles was diverse, but always higher than in the control
cultures, or in those incubated for 30 minutes or for 4 days with serum gonadotropine.

Many epithelial cells had PAS-positive Cytoplasma. This was due either to resorption
or to de novo synthesis of colloid. The free histone reaction was positive in many nuclei already
at 30-min. treatment with ACTH.

The mechanism of action of TSH in vitro is discussed. The moderate influence of serum
gonadotropine on gene induction and the phenotypic expressions there of are described in
thyroid organ cultures. The marked influence of ACTH on non-traget cells is printed out.
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ADATOK A FAGYTURO (MIRANOVSKAJA 808)
ES FAGYERZEKENY (PENJAMO 62) BUZAFAJTAK
ZSIRSAV ANYAGCSEREJEHEZ

FARKAS TIBOR, BELEA ADONISZ, VIGH LASZLO ES HORVATH IBOLYA
MTA Szegedi Biologiai Kdézpont Biokémiai és Genetikai Intézete, Szeged

Beérkezett: 1977. januar 25.

Kulcsszavak: fagyallésag, membran, foszfolipid, zsirsavak

Bevezetés

Az utobbi években megjelent szdmos irodalmi adat arra enged kovet-
keztetni, hogy a ndvények fagyallésdga membran-lipidjeik fizikai-kémiai
sajatossagaival kapcsolatos.

Az életmikodések szempontjabdl nagyon fontos, hogy ezeknek a struk-
taraknak fizikai-kémiai allapota olyan legyen, hogy azokon a kilénbdzd
folyamatok megfeleld sebességgel jatszédhassanak le. Bizonyitékok vannak
arra, hogy az él6 szervezetek membran-lipidjei a mikddési hdmérsékletikon
un. ,lateralis fazis szepardlédas” allapotaban vannak [7, 9, 19]. llyenkor a
szilard-gél és a folyékony-kristalyos allapotban levd foszfolipidek egyidejlleg
vannak jelen. A membréanstruktirdk akkor nagyfok( rugalmassaggal rendel-
keznek. Ez az allapot megkdnnyiti az Ujonnan szintetizdlt proteinek beépu-
lését a membranba, biztositja a carrierek membranon keresztul valo athalada-
sat és megfelel6 kdrnyezettel segiti a struktirakhoz kotétt enzimek mikodé-
sét [19]. Nyilvanvalo6 ez egy igen dinamikus szerkezet, melyben a folyamatokat
a szilard-gél és a folyékony-kristalyos allapotban levd lipidek ardnya alapvetéen
befolyasolja. Mivel multikomponens( rendszerekrél van szd, az is valoszind,
hogy a fazisszeparalddas egy aranylag széles h6mérsékleti intervallumon jelent-
kezik, melynek als6 hatarértéke a megfelel§ fizikai eljardsokkal mért fazis-
valtozas. E h6mérséklet alatt a membran-lipidek tulnyomo tébbsége szilard-gél
allapotban van. Kimutattak, hogy a fagyérzékeny ndévényekben e h6mérsék-
leti érték magasabb, mint a fagyt(r6 fajtdakban [11, 13, 15, 23].

Feltételezzik, hogy a fagyérzékeny és fagytlir6 buzafajtak zsiranyag-
cseréje jellegzetesen kilonbodzik egymastél, és éppen ezek az eltérések hataroz-
zak meg az alacsonyabb hémérséklethez valé viszonyukat. E dolgozatban egy
kdzismerten fagyallo (Miranovskaja 808) és egy fagyérzékeny (Penjamo 62)
buzafajta zsirsav 0sszetételét és zsirsav anyagcseréjét vizsgaljuk a h6mérséklet
valtozasainak figgvényében.

Vizsgéalati anyag és modszer

1. Novények. A kisérletekhez a Miranovskaja 808 (M. 808) és a Penjamo 62
(P. 62) fajtakat az SZBK Genetikai Intézetének fajtagyljteményébdl vettik.
A szemeket szantéfoldi és laboratoériumi kériilmények kozott (24—25 °C) csi-
rdztattuk, illetve neveltik. A fiatal névények mintavételekor 2-leveles allapot-
ban voltak.
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2. Reagensek. Vizsgalatainkhoz [1—14C]-natrium acetatot (sp.a. 58,1
mCi emmol"l), [1—uC]-laurinsavat (sp.a. 10 mCi * mmol-1), [1—14C]-palmi-
tinsavat (sp.a. 59,9 mCi «mmol-1), [1 14C]-sztearinsavat (sp.a. 59,0 mCi
emmol-1) és [1- 14C]-linolsavat (sp.a. 59,8 mCi * mmok1l), valamint analiti-
kai tisztasagu old6szereket hasznaltunk. A gaz- és rétegkromatografias eljara-
sokhoz alkalmazott reagenseket a megfelel6 helyen ismertetjik.

3. Csirandvények jel6lése in vivo. A novényekbe juttatand6 radioaktiv
anyag fajlagos aktivitasat megfelel§ hideg hordozéval 1 mCi emmoh'-ra alli-
tottuk be. Majd a zsirsavakbol titrdldssal K-sojukat képeztik. A szappan-
oldat térfogatat Ggy allitottuk be, hogy az minden mikroliterében IX 103
dpm-et tartalmazzon. A ndvények hypocotyljébe egy 10 jid-es Hamilton-
fecskendével 2 pl-t (kb. 0,1 juCi-t) juttattunk be, majd a névényeket a kivant
hémérsékleten kilénb6z6 ideig inkubaltuk. A kisérleti idé lejartaval a minta-
kat folyékony leveg6be martottuk, majd homogenizaltuk.

4. Csirandvények jeldlése in vitro. A novények leveleit zsilettpengével kb.
0,5 mm-es darabokra vagtuk, majd a szeletkéket 0,1 M K-foszfat pufferben
(pH 7,5) — amely 0,25 M szukrézt is tartalmazott — inkubaltuk. A radioaktiv
anyagokat ehhez a médiumhoz adtuk.

5. Lipidek kinyerése. A homogenizalast altalaban kloroform-metanol 2 : 1
aranyu elegyében, Potter-homogenizator felhasznalasaval végeztiik. Abban az
esetben, amikor a levelekben egyébként igen aktiv foszfolipaz-D aktivitasat
minimalis értéken akartuk tartani, a szeletkéket forré izopropilalkoholba
néhany percig bemartottuk, hogy az enzimet elézetesen inaktivaljuk. A lipid-
extraktum tisztitdsat a szokasos technikaval végeztik.

6. Gazkromatografids elvalasztasok. A metilésztereket 5% HC1 tartalmua
alkoholos metanollal torténd atmetilezéssel allitottuk eld. A reakciot indiffe-
rens atmoszférdban lezart kémcs6vekben 80 °C-on végeztik. A gaz- kro-
matografids elemzések el6tt a metilésztereket vékonyréteg lapkromatogra-
fids modszer segitségével tisztitottuk. A szilikagél G-én valo futtatids utén csak
a metilészterek foltjat kapartuk le és elemeztuk. A vizsgélatok egy langioniza-
ciés detektorral ellatott JEOL-JGC 1100 késziléken torténtek. Megoszto-
fazisként 15% DEGS-t, 15% EGSS-X vagy 13% EGSS-Y-t hasznaltunk,
melyet GASCHROM P/100—120 mesh/-re vittik fel.

7. Radioaktivitas mérése. TRI—CARB Liquid Scintillatios Spectrometert
hasznaltunk a mérésekhez, mely a 14C-t 92%-0s hatékonysaggal mérte.

8. Kromatogramok értékelése. A cstcsokat megfelel6 standardok segit-
ségével azonositottuk. Felhasznaltuk ezenkivil a relativ retencids idé loga-
ritmusa és a lanchosszlUsag kozott fennélld dsszefliggést. A mennyiségi meg-
hatdrozasokat triangulacios technikéval végeztik.

9. Osszlipidek meghatarozasa. Az osszlipidek értékelése egy Beckmann
LM 800-as ultramikro mérlegen, a kloroform extraktum 100 /tl-ének suly-
mérésével tortént.

Kisérleti eredmények

1. H6mérséklet hatasa a csirandvények 0sszlipid tartalmara

A novények leveleiben a lipidek valamely membran-struktirdhoz (mito-
kondrium, endoplazmatikus retikulum, plasztiszok stb.) kapcsolédva fordul-
nak el6. A zsirtartalom altaldban alacsony. Az 1. dbran az M. 808 és a P. 62
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1. dbra. Miranovskaja 808 és Penjamo 62 leveleinek 6sszlipid tartalma kilonb6z6 korul-
mények kozott

Fig. 1. Total lipid content in the leaves of Miranovskaya 808 and Penjamo 62 plants under
different conditions

fajtdknak szant6foldon 2 honapon keresztil fagyhatasnak (kb. 0 °C) és labora-
téoriumban néhany napig alacsony hémérsékletnek (—10 °C) kitett egyedeinek
zsirtartalmat hasonlitjuk dssze a laboratériumban 25 °C-on felnevelt egyede-
kével. A 25 °C-on nevelt mindkét fajta leveleinek zsirtartalma kozel azonos
volt (1,4% koruli). Hosszan tartdé hideg hatasara (szant6fold) a P. 62 leveleiben
csokkent az Osszlipidek mennyisége, mig a M. 808-ban emelkedett. Ezt a
jelenséget més fagyérzékeny és fagytiir6 blazafajtak esetében is megfigyeltik.

2. Fiatal novények zsirsavisszetétele

A buza leveleinek zsirsavosszetétele altalaban egyszer(i. Legnagyobb
mennyiségben —mas szerz6khoz [4, 5] hasonldan — a linolénsavat (18 : 3  3)
talaltuk a novények leveleiben, melyet csékken6 sorrendben a linolsav (18:
: 2 0 6), palmitinsav (16 : 0), olajsav (18 : 10 9) és a sztearinsav (18 : 0) kdvet-
nek. Vizsgalatainkban nem tapasztaltunk a szantéféldén enyhe hideghatasnak
tartdosan kitett M. 808 és a P. 62 fajtak leveleinek zsirsavOsszetétele kézott el-
térést. Ennek valdszin( oka, hogy az elmult enyhe télen a P. 62 fajta is képes
volt linolénsav szintézisre. Ezzel szemben a laboratériumban erés hideg-
hatdsnak kitett novényeknél a vélasz egyértelm( volt (1. tdblazat). Hasonlo
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valaszt kaptunk szantéféldén hosszan tartd alacsony hdémérséklet hatdsara
is [5]. Méas esetekben szintén tapasztaltdk a linolénsav szintjének emelkedését
tartds hideg hatasara [2, 4, 15].

3. Radioaktiv ecetsav beépiilése a zsirsavakba in vitro

A zsirsav-szintézis tanulmanyozasdra a levélszeletkéket két extrém
hémérsékleten (0 °C és 25 °C) inkubdaltuk. A levélmintdk altal felvett és a
lipidekbe beépitett jelzett ecetsav mennyiségét, illetve annak idében vald

1. tablazat
Hoémérséklet hatasa a Miranovskaja 808 és a Penjamo 62 buUzafajtak zsirsav Osszetételére

. Zsirsav %
| Hémérséklet
Megnevezés °c Nap

16 : 0 18 :0 18 : 1 18 : 2 18 : 3
Penjamo 62 (iveghaz 25 6 21,3 4,2 6,2 18,2 50,1
Penjamo 62 szantofdld kb. 0 kb. 60 10.8 2,3 31 13,1 68,6
Miranovskaja 808 Uveghaz 25 6 22,9 3,3 6,7 25,2 41,8
Miranovskaja 808 szantofold kb. 0 kb. 60 15,9 1,6 2,6 11,0 68,8
Penjamo 62 Uveghéaz 25 6 21,8 7,5 73 17,2 46,2
Penjamo 62 (iveghaz 5 3 19,7 7,0 7,0 215 444
Penjamo 62 (veghaz -15 3 27,1 3,8 54 26,2 37,1
Miranovskaja 808 Uveghéaz 25 6 21,2 6,1 79 28.7 36,0
Miranovskaja 808 (veghéaz 5 3 20,3 6,6 9,2 25,8 38,0
Miranovskaja 808 Uveghaz -15 3 18,7 4,9 6,1 21,0 49,1

valtozasat a 2. dbran tintetjuk fel. 2 °C-on az inkubaldsokat 8 6ran keresztil
vegeztik. Kulénbdz8 korilmények kozott a levelek az id6vel aranyos mennyi-
ség( lipidet szintetizaltak. Ugy tiinik, hogy ez a folyamat 25 °C-on a P. 62-ben
valamivel intenzivebb, mint az M. 808-ban. Az el6z6 fajtaban a lipidképz6dés
sebessége 5,0 X10~8molx g-1X6ra-1volt, mig az M. 808 esetében ennek majd-
nem a fele (3,0xI0~8mol Xg-1 Xdra-1). Alacsony h6mérsékleten (0 °C) mind-
két fajta kb. azonos intenzitdssal szintetizalta a lipideket, mely érték
1,0—=2,0x10-8 mol Xg_1X6ra-1 volt. Mivel az M. 808-ban 25 °C-on mar
eredetileg kisebb sebességgel szintetizalédnak a lipidek, természetes, hogy a
P. 62 fajtara a hédmerséklet csokkenése nagyobb hatast gyakorolt.

2. tablazat

Radioaktivitas megoszlasa a zsirsavak kozott kilonbdzd hémérsékleteken Miranovskaja 808 és
Penjamo 62 buzafajtaknal

Zsirsav %
. Hdémérséklet
Fajta o

16 : 0 18:0 18 :1 18 : 2 18:3
Miranovskaja 808 25 22,5 19 20,3 41,8 135
Miranovskaja 808 kb. 0 17,1 9,3 42,9 18,7 11,9
Penjamo 62 25 13,1 42 11,5 50,5 20,7
Penjamo 62 kb. 0 18,7 8,0 38,7 19,5 155
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2. dbra. Radioaktiv ecetsav beépilése a Miranovskaja 808 és a Penjamo 62 levél-lipidjeibe
in vitro. A ndvényeket 1 («mol [1- UC]- natrium acetat (sp.a. 1/iCi/nmol) jelenlétében
inkubaltuk kaliumfoszfat pufferben (pH 7,4)

Fig. 2. In vitro incorporation of radioisotope-labeled acetic acid into leaf lipids of Miranovskaya
808 and Penjamo 62 plants. The leaves were exposed to 1 //mol 1 14C-labeled sodium acetate
(spec, activity 1/tCi/nmol) in pH 7.4 potassium phosphate buffer incubation solution

A 2. tablazat a radioaktivitas megoszlasat mutatja 0 °C-on, illetve
25 °C-on a fontosabb gazkromatografiasan elkilénitett zsirsavak kdzott. Mind-
két fajtdban az aktivitas legnagyobb hanyadéat a linolsav tartalmazta 25 °C-on,
mig 0 °C-on az olajsav volt a zsirsav bioszintézisének féterméke. A hdmérsék-
let 0 °C-ra val6 csdkkenése alig érintette az M. 808-ban a linolénsav jel6l6-
désének mértékét, mig a P. 62-ben kb. 25%-0s csdkkenést eredményezett.

4. Jelzett ecetsav és zsirsavak atalakulasa in vivo

Az eléz6 kisérletekb6l kit(int, hogy 0 °C-nal alacsonyabb h6&mérséklet
szlikséges a fagyallo és fagyérzékeny fajtak kozotti kiilonbségek biztos kimuta-
tasdra. Kisérleti megkdzelitésként in vivo jeldlési technikat alkalmaztunk. In
vitro koérilmeények kozott ugyanis a legalacsonyabb elérhet6 h6mérseklet azo-
nos volt a viz fagyaspontjaval. E kisérletekben a prekurzorokbdl képz6dott
zsirsavak fajlagos aktivitasaval jellemeztik a reakcidkat.

A fontosabb zsirsavak fajlagos aktivitdsanak véltozasait a 3. 4bran mu-
tatjuk be 25 °C-on [1—14C]-acetat felhasznalésaval. Vizsgalataink szerint, az
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3. dbra. Radioaktiv ecetsav beépiilése a Miranovskaja 808 és a Penjamo 62 leveleinek zsir-
savjaiba in vivo. A ndvényekbe 0,1 ~Ci[l —4C]-natrium acetatot juttattunk in vivo és mértik
az egyes zsirsavak fajlagos aktivitdsanak valtozasat

Fig. 3. In vivo incorporation of labeled acetic acid into leaf fatty acids of Miranovskaya 808 and
Penjamo 62, as assessed from alterations in specific activity of the leaf fatty acids in plants
treated in vivo with 0.1 nCi [1—3C]-sodium acetate

M. 808-ban a sztearinsav fajlagos aktivitasa szinte a teljes inkubéacids id§ alatt
magasabb volt, mint az olajsavé. A P. 62 fajtaban viszont az olajsav megel6zte
a sztearinsavat. Ennek alapjan az M. 808-ban sztearin-, olaj-, lingi- és linolénsav
reakcioutat lehet feltételezniink, a P. 62-ben pedig a linolénsav képz6dés
els6 f6 prekurzora az olajsav. A linolénsav fajlagos aktivitisa, illetve kép-
z6désének sebessége mindkét fajtdban igen alacsony volt.

A 4. abran a kilénb6z6 linolénsav prekurzorok anyagcseréjét tin-
tetjuk fel 25 °C-on. Az atalakuldasokat a linolénsav fajlagos aktivitasa-
nak valtozasaval kovetjik nyomon. Mindkét fajtdban az olajsav, kisebb
mértékben a linolsav bizonyult a linolénsav legjobb prekurzoranak. Az M.
808-ban a sztearin- és palmitinsav is a P. 62-nél jobb hatdsfokkal alakult
4t linolénsavva.

Ezeket a kisérleteket 5 °C-on és —6 °C-on is elvégeztik, de az eredménye-
ket itt nem részletezziik. Természetesen a kapott adatok kézvetlenll nem hason-
lithatok 0ossze egymassal, a reakcidsebességek csokkenése miatt. Az ered-
mények értékelésekor figyelembe vettik, hogy egy anyag fajlagos aktivitasat
a bels6 pool aktivitdsa alapvetéen meghatdrozza. Ez esetinkben a jelzett
prekurzorok sejtekbe val6 bejutdsdnak fuggvénye. Az eredmények ugyanis
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4. adbra. Jelzett zsirsavak atalakulasa linolénsavva a Miranovskaja 808 és a Penjamo 62
leveleiben in vivo. A ndvényekbe jelzett zsirsavakat juttattunk (0,1 //Ci/névény) és mértik a
linolénsav fajlagos aktivitdsanak valtozasat

Fig. 4. In vivo transformation of labeled fatty acids to linolenic acid inthe leaves of Miranovskaya
808 and Penjamo 62 plants, as assessed from alterations in the specific activity of linolenic
acid in plants treated each with 0.1 fid labeled fatty acid

csak akkor hasonlithatok 6ssze, ha az azonos inkubacios id6 helyett, az
azonos jeloltségi fokd mintakat vessziik alapul. Természetes, hogy ugyan-
azon jeloltségi fok eléréséhez annal hosszabb id6re van sziikség, minél ala-
csonyabb a hémérséklet. Kisérleteink soran megallapitottuk, hogy az egyes
zsirsavak esetében —6 °C-on a fajtdk 8 dra alatt tudtak annyi aktivitast
felvenni, mint 25 °C-on 15—25 perc alatt. Az an. equivalens jel6l6dési
id§ 5 °C-on 45—90 perc k6z06tt ingadozott. Ha ezen id6k alatt elért fajlagos
aktivitasok hanyadosat vesszik, akkor jé 6sszehasonlitasi alaphoz jut-
hatunk. Az 1-nél nagyobb hanyados esetében a linolénsav képz&désének
mértéke a vizsgalt hdmérsékleten gyorsabb, mint a kontroll 25 °C-on.
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A két fajtadt egymaéssal is 6sszehasonlithatjuk barmelyik h6mérsékleten
egy adott zsirsav esetében. Az eredményt megkapjuk, ha pl. az M. 808 meg-
felel§ zsirsavjara kapott fajlagos aktivitasanak értékeit elosztjuk a P. 62-re
vonatkoz6 megfeleld értékkel.

Kisérleteinkb6l megallapithaté, hogy in vivo korilmények kozott az
M. 808 intenzivebben képez linolénsavat, mint a P. 62 mindenféle prekurzorbol
(3. tablazat).

3. tablazat

A linolénsav fajlagos aktivitasanak aranya klonbdz6 hémérsékleteken a Miranovskaja 808
és a Penjamo 62 buzafajtaknal

Hémérséklet

Prckur/.or
25 °C 5 °C 6 °C
2:0 13 100 19
12:0 39 38 19
16:0 U 5,0 2,9
18:0 2,6 25,0 2,0
18:1 1,0 3,2 2,9
18:2 2,4 7,6 1 15,2

Az eredmények kiszamitasanal azonos jeldltségi foka mintakat vettiink alapul. Az értékek a
szamitott (25 °C), illetve a mért (5 °C és —6 °C) linolénsav fajlagos aktivitasainak
€p.a 18 : 3 Miranovskaja 808 5

p.a 18 : 3 Penjamo 62 j
hanyadodai.

Megvitatas

Ha feltessziik, hogy a modellként valasztott két buzafajta jol repre-
zentdlja a fagyallé6 és fagyérzékeny fajtdk nagy csoportjat, akkor az
eddigi vizsgalatok alapjan megéllapithaté, hogy a fagyallé fajtdk képesek
hosszi tavon egy kritikus alacsony hémérséklet koril (—5 °C) ndvelni
lipidjeikben a linolénsav aranyat. E h6émérsékletig a masik tipus lipidjei-
ben is emelkedik a linolénsav ardnya, de kb. —5 °C alatt nem halmozddik fel.
E zsirsav felhalmozéddsa a membranok tranziciés pontjanak csOkkenését
eredmeényezheti.

Felvetédik azonban, hogy a linolénsav elég gyorsan képzédik-e a nové-
nyekben ahhoz, hogy a hirtelen bekdvetkez6 h6émérséklet-csokkenés karos
hatasait kivédhesse. Kisérleteinkbél és irodalmi adatokbdl is [12] arra lehet
kovetkeztetni, hogy ennek a zsirsavnak a képz6dése igen lassu és igy aranylag
hosszl id6 sziikséges jelent6sebb meértékld felhalmozodasdhoz. Mi csak néhany
napos fagyhatdsnak kitett névények leveleiben tudtunk linolénsav felhalmo-
z6déast kimutatni. Ez az id6 azonban olyan hosszd, hogy még a fagy-
ellenallé névények is kdrosodhatnak. Nem bizonyitott az sem, hogy az igy
felhalmozott linolénsav képes-e kell6 mértékben csdkkenteni a membranok
fazisvaltozdsdnak hdémérsékletét. Palmitin- és linolénsavbd6l 4&ll6 modell-
keverékek olvadaspontja ugyanis csak akkor csékken jelent6sen, ha az utébbi
aranya meghaladja a 60%-ot [10].
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Egyel6re nem tudjuk megmagyarazni, hogy révid tavon milyen mecha-
nizmusok segitségével védekeznek a fagyallo6 névények membranjaik karoso-
désa ellen. Az azonban valdszin(, hogy nem linolénsavval. Feltételezzik, hogy
kell lennie egy masik mechanizmusnak, melynek jelenlétét az alabbiak is ala-
tdmasztjak: a) a fagytlrd buzafajtak sikerrel atvészelik az alacsony hémérsék-
let els6 periodusait is; b) vannak fagy-ellenallé ndévények, melyek a h6mérsék-
let tartds csokkenésének hatdsdra sem ndévelik membran-lipidjeikben a linolén-
sav aranyat (pl. bizonyos akac- és nyarfafélék kéregsejtjei igen alacsony hémér-
sékleteket [—160 °C] is képesek elviselni a meglevd igen kevés [kb. 10%] lino-
lénsav tartalommal [18, 20, 23]). Az azonban nyilvanvald, hogy a névények-
nek sziikséges a membran-lipidjeik halmazallapotat a hédmérséklet valtozasai-
hoz hozzaigazitaniuk. Kovetkezésképpen a fagytlir6 novényeknek olyan
mechanizmusokkal kell rendelkezniik, melyek gyorsan képesek a membra-
nokban a sziikséges valtozasokat létrehozni.

A membranok tranzicids pontjanak csdokkentésére egyik lehet6ség a krio-
protektiv anyagok gyors szintézise lenne. Ujabban le is irtak krioprotektiv
fehérjéket fagyallo bazafajtaknal [21]. Ezek az anyagok azonban a hidrofil
természetik miatt alkalmatlanok az egyébként magas lipidtartalm( struk-
tardk fizikai-kémiai allapotanak befolyasolasara. Erre a célra csak olyan anya-
gok felelhetnek meg, melyek a zsirsavakhoz hasonléan egy arénylag hosszu
apolaros lanccal és egy polaros résszel is rendelkeznek. Az apoléros lanc — ugy,
mint a koleszterol az allatok membranjaiban [1, 8, 16] — megakadalyozna a
foszfo- és galaktolipidek zsirsavlancainak rendezddését a kritikus hémérséklet
alatt. Folyamatban lev6 vizsgalataink ilyen anyagok izolalasara is irdnyulnak.

A membranok foszfolipid 6sszetételének megvaltoztatasa is alkalmas lehet
a fazisvaltozds hémérsékletének parhuzamos csdkkentésére. Adatok vannak
arra vonatkozéan, hogy pl. azonos telitetlenségi fok( foszfatidilkolin fazis-
valtozasanak pontja alacsonyabb h6émérsékleti tartomanyokba esik, mint
a megfelelé foszfatidil-etanolaminé [1, 8, 16]. Ennek megfelel6en az emlitett
és hidegnek kitett fafélék kéregsejtjeiben ndvekszik a foszfatidilkolin abszolat
mennyisége, illetve arénya [18, 20, 23]. Az itt nem részletezett méréseink
ugyancsak azt mutatjak, hogy alacsonyabb h&mérsékleten a fagyallé blza-
fajtak leveleiben a foszfatidilkolin koncentracidja nagyobb, mint a fagy-
érzékeny nodvényekben. E jelenség is csak akkor lehet hatékony segitség
a novények szamara, ha e foszfolipid megfelel6 sebességgel halmozddik fel
a levelekben. Ennek eldontésére is &llitottunk be kisérleteket.

Osszefoglalas

A Miranovskaja 808 és a Penjamo 62 fiatal ndvények leveleibe jelzett
ecetsavat, illetve jelzett zsirsavakat ([1 14C]-12 :0, -16 : 0, -18 : 0, -18 : 1,
-18 : 2) juttattunk be és mértik a linolénsavva valé atalakuldasukat, kulén-
b6z6 hémérsékleteken (25 °C, 5 °C és —6 °C). Mas kisérletekben a fiatal nové-
nyek levélszeleteit inkubaltuk [1—14C]-ecetsav jelenlétében, majd mértik a
jelzés megjelenését a fontosabb zsirsavakban. A linolénsav de novo képzdédé-
sének mértéke igen alacsonynak bizonyult. Az olajsav volt a jelzett zsirsavak
kozil a leghatasosabb prekurzor, melyet a linolsav kdvetett. A Miranovskaja
808 minden prekurzorbo6l és minden hémérsékleten nagyobb hatasfokkal kép-
zett linolénsavat, mint a Penjamo 62. Tart6s alacsony hémérséklet (—15 °C,
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3 nap) hatdsdnak kitett Miranovskaja 808 leveleiben a linolénsav ardnya emel-
kedik, a Penjamo 62-ben csokkent. Mivel a linolénsav jelent6s felhalmozddasa-
hoz ardnylag hosszd id6 szikséges, felmeriil az a lehet6ség, hogy a fagyallé
novények rovid tavon valamilyen méas mechanizmus segitségével védekeznek
az alacsony hémérséklet karos hatasaival szemben.
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INVESTIGATIONS ON THE FATTY ACID METABOLISM OF COLD TOLERANT
(MIRANOVSKAYA 808) AND COLD SENSITIVE (PENJAMO 62) WHEAT CULTIVAR

T. Farkas, A. Belea, L. Vigh and I. Horvath

Institute of Biochemistry and Genetics, Biology Research Center
Szeged, Hungary

Labeled acetic acid or different labeled fatty acids ([1—14C]—12 :0,-16 :0,—18 : 0,
—18 :1, —18 : 2) were administered to young leaves of Miranovskaya 808 or Penjamo 62
plants and their linolenic acid production was measured at different temperatures (25 °C, 5 °C,
—6 °C). In another series of experiments leaf slices from young plants were incubated in the
presence of [1—iaC]—acetic acid and the appearance of the tracer was measured in certain
fatty acids. The de novo synthesis of linoleic acid was poor. Among the labeled fatty acids
the oleic and linoleic acids proved to be the most efficient precursors. The Miranovskaya 808
cultivar produced linolenic acid more efficiently than the Penjamo 62 cultivar from all
precursors and at each temperature tested. On prolonged exposure to low temperature (3 days
at —15°C) the linolenic acid content of the leaves increased in Miranovskaya 808, but
decreased in Penjamo 62. Since accumulation of a considerable amount of linolenic acid requires
arelatively long time, it is believed that protection of cold resistant plants against the injurious
effects of low temperature involves some other short-term mechanism(s), too.
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VITAROVAT

TUDAT, TARSADALOM: MINOSEGI UGRAS
AZ EMBER EVOLUCIOJABAN*

Az allatok egymashoz és a kdrnyezethez valé viszonyat éroklott, merev ,,forgatokonyv”
hatdrozza meg, az 0szténok, melyek meghatarozott kivalté kdrnyezeti ingerre mikddésbe
lépnek és a kornyezetnek, illetve a kdrnyezeti eseménynek megfelel viselkedésre késztetik az
allatot. Az 6szténok egyszerd reflexek bonyolult rendszerei, igy megvalosulasuk génrendsze-
rek Osszehangolt m(ikddésének eredménye.

Az dallat, életmodjat tekintve, szoros kett6s fiiggésben él. Egyrészt a génektdl, hiszen
csak az altaluk meghatarozott szervezettel és viselkedéssel rendelkezik, masrészt a kérnyezet-
tél, hiszen csak annak megfelel§ szervezettel és viselkedéssel marad fenn. Ez az alapja az allati
evollcio sajatossdganak, mely mutaciok és kdrnyezeti szelekcio egységébdl all.

A spontan- (véletlenszer(i) mutaciok kovetkeztében kilonbdz6 életmoda valtozatok
lépnek fel, melyek fennmaradasanak az adott kornyezetnek valé megfelelés a kritériuma.
Masrészt a kornyezet valtozasai esetén azok az egyedek (valtozatok) életképesek, melyek az
Uj koérnyezetnek is megfelelnek, vagy épp ott élik vilagukat igazan.

Az allati (genetikai) evollcié 1ényege, hogy mutaciok révén eltéré tulajdonsagl egye-
dek jelennek meg, melyekbdl a fennmaradd, elterjedd, tovabbfejl6d6é a kdrnyezeti szelekcio
altal valogatodik Kki.

Ember esetében egy mind@ségileg Gj tipust rendszer szabalyoz legfelsé szinten, mely
nem velesziletett, hanem az egyedi élet soran alakul ki, igy meghatarozéja az egyeduli inger-
forras, a kornyezet.

A személyiség a kornyezeti hatasokat tikrozi alapvonasaiban, els6sorban spontan,
mélytudatos masolas, érzelmi azonosulas révén, mely fejlédésében az els6 idészakot jel-
lemzi; a kornyezeti tapasztalatokat hasznalja fel kiteljesedéséhez a kés6bbiekben, foleg
iranyult, magastudatos tanulds, effektiv gondolkodas révén. Ekoézben mint 6nerdsité rend-
szer m(ikodik, ahol a gondolkodasi és ugynevezett lelki folyamatok ©Onszervez6 egységben
mikddnek.

A fogékony fazisban levd fejléd6 pszichikumra élményereji ingerek, illetve helyzetek
hatnak, melyek ismétlésére, illetve felidézesére térekedve (gyakorlas) szokaserejfi, mélytudatos
valaszokat alakit ki. igy a kdrnyezeti hatasokbdl bels6é indittatasok, rendezd elvek, viselke-
dés-meghatarozé tényezék valnak. Az ember éntudata a kdrnyezethez valé folytonos viszo-
nyulds soran alakul ki, a kdrnyezet mindenkori visszajelzései alapjan itéli meg szikséges
cselekedeteit. Mindezen mikddések alapja, eszkdze a szervezet.

A tudat révén az ember sajatsaga egyrészt egy belathatatlan mértékd, folyamatos
alkalmazkodasi képesség, masrészt a kornyezet alkoto, célszer(i befolyasolasanak lehetsége.
Az ember az allattal szemben aktiv, 6nmagat és kdrnyezetét tudatosan alakitd, emlékekkel
és tervezéssel, elemzéssel és kovetkeztetésekkel bird 1ény, aki a természet és sajat erdit, anya-
gait, kdlcsonhatasait konkrét, tudatos célok szerint mozgatja.

Az ember magatartasai, egymashoz és a kornyezethez valé viszonyai teljesen tanultak,
tovabbi tanulassal tetszélegesen modosithatéak. Mivel nem 6sztonok vezérelnek, genetikai
tényez6k kozvetlen hatasatdl mentesek. Csak a mikodés feltételeit, alapjat (szervezet, egy-
szer( reflexek) hatarozzak meg a gének, csak a képesség, a lehet6ség 6roklédik, az emberi faj
altalanos képességei, melyek ember mivoltanak kifejlédéséhez sziikségesek és e képességek
mennyiségi, aranybeli valtozatossaga, mely az egyének kifejlédését teszi lehetévé. A megva-
lésulas teljes egészében tanulas flggvénye.

* Hozzaszolas Csaba Gyorgy: ... a szociofenotipikus evollcié c. cikkéhez (Bioldgia,
23, 1975/2).
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Az ember gyors és mélyrehatd valtozasa épp azért lehetséges, mert megszabadult az
alkalmazkodas, valtozas genetikai meghatarozottsagatol és bioldgiai korlataitol; fejlédése
tarsadalmi, szellemi, nevelési szféraba helyez6dott at, modja akaratatol valt fligg6veé.

Az ember lényege, hogy totalisan tanuld lény, fejlédése a tudat fejl6dése, amelyet a
léte hataroz meg és amely révén a létet humanizalja.

A kulturkérnyezet igy nem egy téliink fliggetlen, idegen, veliink szemben allé, rajtunk
uralkodé hatalom — mint a természeti —, hanem a kdzegiink; mi valtoztatjuk valtozasaink
révén, szerint, minket tikroz, altala teljesediink ki. A természet az ember kialakitasaval
torokot fogott. Az ember, a kdrnyezeten valé uralomra jutas révén, a természetit hattérbe
szoritva, 0j, tarsadalmi kornyezetet teremtett maganak.

Az ember a maga képére alakitja a kornyezetet, igy hosszi tavon a visszahatas neki
megfelel6, kedvezd, fejleszt6. A kdrnyezet altalunk okozott gydkeres valtozasai oly gyorsan
kdvetik egymast (immar nemzedéken helll) és a modositas lehet6ségei oly nagyok, hogy evolu-
ciés mértek( genetikai visszahatas eleve nem léphet fol. A kdrnyezet visszahatasa csak a ter-
mel6, tudomanyos, kulturalis szféraban jelentkezik, mint Gjabb feladat, mint a gondolkodas
feltétele, targya, igy fejlesztéje.

A szelekcié a természeti kdrnyezet kozvetetté valasaval megszlint. A kultirkérnyezet-
nek (tarsadalomnak) nincsenek szelekcids faktorai, mivel tanulas Gtjan barmilyen kérnyezeti
igénynek megfelelhetiink, mert a kornyezetet aktiv, gondolkodo tevékenység révén mi
valtoztatjuk, valamint mert a tarsadalmi gondoskodas széls6séges esetekben is kizarja
a szelekcio lehet6ségét. (Evoluciorol beszélvén, a ma még csak lehetdségként, de egy
idé mulva ténylegesen létezd dolgokat is valosagként kell kezelni.) A szelekcid spontén,
vélog?t(l') hatasat a célirdnyos mintaadas és a tanitds mindenkire Kiterjedd nevel6 hatasa val-
totta fel.

Az ember létének jellemzd, 1ényegi, elengedhetetlen vonasa a kérnyezet allandé valtoz-
tatdsa; fejlédése a kornyezet fejlesztésétdl elvalaszthatatlan. Ez nem okoz mutaciot, hiszen a
lét (tarsadalmi kornyezet) hatarozza meg a tudatot (életmodot, magatartast), nem pedig a
genetikai allomany, igy a pszichikum valtozasa génekt6l fliggetlen, illetve a l1ét a tudatot
hatarozza meg, nem pedig a genetikai allomanyt, igy a kornyezet valtozasai csak
az életmodban tikrozédnek. Az altalunk valtoztatott kornyezethez valtozatlan gene-
tikai allomannyal, tanulas révén, hajlékonyan alkalmazkodunk, és azon problémainkat, me-
lyek (j testi tulajdonsagokat igényelnének télink, a tudomany és a technika segitségével
oldjuk meg. Kornyezetiink, ,,alkalmazkodasunk” munkank, tanulasunk fliggvénye.

Sulyos szocialis problémat jelent, hogy az 6roklotten betegek — tiineti kezelés révén —
egyre inkabb megérik a felnéttkort, a genetikai veszélyek (bizonyos vegyi anyagok, sugarza-
sok) novekednek; evollcios szerepiik azonban nincs, mivel jorészt nem érintik az emberi
lényeget, és mert evollcids szempontbdl nagysagrendileg elhanyagolhatéak. Ezen artalmak meg-
elézése, illetve kikliszobolése csak — a fejlodés altal objektiven meghatarozott — idé kérdése.

A tarsadalom a természetbdl ered. Korunk még az atmeneti allapot id6szakaba esik.
E két tényez6 okozta ismeretelméleti zavart joI mutatja a szociofenotipikus evollcié fogalma,
mely Csaba Gyérgy cikkében szocioldgiai jelenségeket, fenotipusos valtozasokat, kulturalis
evolUciot egyarant jelent, illetve ezek gydjtéfogalmaként szerepel.

A genetikai evollciét a kornyezet hozta létre (egyrészrél, masrészr6l a mutaciok) —
kdlcsénhatas nélkul. A kulturalis evollcio a kdlcsénhatas megjelenésével (tudat megjelenése)
jon létre, és az ember szerepének meghatarozéva valasa jelzi fejlédését. A kulturalis evollcio
folyamatosan fejlédik, okozott valtozasai nem genetikaiak, hanem kulturalisak; eredményei
nem 0Orokl6dnek, hanem a generaciok soran, illetve alatt Gjra s (jra tanulanddak. A tudatos
ember evollcidjanal a kdérnyezet mar nem az evollci6 el6idez6je és meghatarozoja, hanem az
ember onfejlédésének eszkdze és talaja.

A kulturdlis evolucio felvaltotta a genetikai evoluciot. A genetikai evohicio lényegé-
ben a természet fejlédésének torténete volt, mely kikényszeritette az él6vilag adekvat valto-
zasat (adott él6lények valtozasa a létez6 mutaciok és kornyezeti lehet6ségek altal meghata-
rozott iranyban). A kulturdlis evollcié lényegében az ember fejlédésének térténete, mely
kikényszeriti a természet adekvat valtozasat (adott kdrnyezet valtozdsa a tudatos célkit(i-
zések és a természet objektiv torvényszerdségei altal meghatarozott iranyban).

Az embernek, mikdzben alakitja kdrnyezetét, folyamatosan valtoznak a tulajdonsagai
— tanulas révén. Ez utobbi egyetemes emberi sajatsag — szelekcid nincs. (A gazdasagi-tar-
sadalmi gatak torténelmiek.)

A fenotipus a gének és a kornyezet hatasainak ered6je. Eszerint mindazon kdérnyezeti
valtozasok, melyek az adott genetikai bazison nyugvo, azaltal behatarolt tulajdonsagok meg-
valtozasat okozzak, afenotipus alakulasat eredményezik. Ilyen valtozas pl. az akceleracio, mely
a sok ezer éves sanyarU életkdrulmények hirtelen, tarto6 javulasaval kdvetkezett be. Fenotipu-
sos valtozasok addig lesznek, amig teljesen ki nem aknazédnak — valtozatlan — genomunk
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lehetéségei. A fenotipus valtozasa (modifikacid) nem o6roklédé; a ,,fenotipikus evollcio”
paradox fogalom.

Tudatos ember esetében 0j, Osszességiikben formailag a fenotipusnak megfelel6, de
mindségileg gyokeresen eltérd tartalmi (eredet(i) tulajdonsagok jelennek meg, melyek a
tudatos gondolkodas és a tarsadalom hatasainak ereddi (kozmetika, 6ltozkodés, testedzés,
illem, gatlasossag, ravaszsag stb.). Egy adott torténelmi, gazdasagi, tarsadalmi helyzet altal
létrehozott, csak attél fiigg6é valtozas az emberi magatartasban, életmédban, normativakban
nem evolucié. Mint ahogy a genetikai evollcioba sem tartozik bele egy kdrnyezeti tényezd
atmeneti megvaltozasa miatt, egy populacioban id6legesen fellép6 modifikacié, ugy a kultu-
ralis evolucidnak sincs koze a tulzott gydgyszerszedéshez, a dohanyzashoz, a vadaszathoz, a
bélyeggyljtéshez, a beat-rajongashoz és mas szocioldgiai-pszichologiai, torténelmileg valtozo
jelenségekhez.
megjelenésétdl a tudatos embert mindenoldalGan tiikrozé G kdrnyezet megteremtéséig elteld,
raadasul eredményeiben exponencialisan gyorsul6 tizezer év. E ,,gyors” atmenet, melyben mi
is élunk, a kultara, a technika szakadatlan gyarapodasaban és fejlédésében nyilvanul meg,
amit tukroz az emberek kozti viszonyok, az eszmék, az életméd — keserves harcok aran tor-
ténd — megujulasa. A szikségletek szerint kielégitett és képességek szerint kihasznalt élet,
a kdzosségben vald énmegvaldsitas, az emberi teljesség feltételeinek megteremtése (mely immar
torténelmi szinten is belathaté jovd) fogja lehetévé tenni a kulturalis evollcio belathatatlan
tavlatokba tarto kiteljesedését. E folyamat pusztan gazdasagi-tarsadalmi tényez6ktél fugg,
mivel a kdvetkez6 nemzedékeket az altalunk teremtett kdrnyezeti és emberi viszonyok, a mi
neveld hatasaink fogjak meghatarozni.

Medgyesy Péter

Jozsef Attila Tudomanyegyetem
Szeged
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AZ ONALLOSULT TUDAT, AVAGY A BIOLOGIKUMATOL
MEGFOSZTOTT EMBER*

Az ember évezredekkel ezel6tt, de lehet, hogy mar évszazezredekkel ezel6tt megterem-
tette istenképét, melynek vallasoktol fiiggetlen lényege az volt, hogy egy fels6bbrendd lényre
ruhazta mindazokat a képességeket, amelyekkel sajat maga nem rendelkezett, és feldltoztette
az isteneit olyan kils6ségekbe, amelyekkel sajat maga is rendelkezett. Az ismeretek noveke-
dése az istenképet detronizalta, mert megnovelte az ember tudatat és képességeit. Lehetsé-
gesnek tlinik, hogy ennek a tronfosztasnak egyenes folytatasa egy Uj ember-istenkép Kkiala-
kulasa, mely most mar forditva, az embert ruhazza fel ,,isteni” képességekkel, és elhiteti vele,
hogy a természeti torvények ranézve nem érvényesek?

Tudatunkat létink hatdrozza meg. A 1ét els6dlegessége nyilvanvald, a testet felépitd
alkotéelemek dsszehangolt miikddése nélkil nem létezik a tudat. Nem lehet azonban elfogadni
azt a tételt, hogy a Iét — biologiai szempontbdl — a tarsadalmi kdrnyezet. Tarsadalmi szem-
pontbdl a lét lehet a tarsadalmi kornyezet, de biol6giai szempontbdl nem. Bioldgiai szem-
pontb6l nézve a lét az ember egész biologikuma, és mint ilyen évszazezredek alatt kialakult
stabil rendszer. A tudat pedig nem mas, mint az ember pszichéje, amely a kdérnyezethez vald
alkalmazkodas szolgalataban lehet6vé teszi az emberi életm6dot és magatartast, és ezaltal
— az emberi magatartas részeként — megvaltoztatja a kdrnyezetet. Lehetséges volna ezek
utan, hogy a tudat akkora szerephez jut, hogy a létre — a biologikumra — haté altalanos
természeti torvényszer(iségek egyszerlien érvénytelenné valnak, és az ember altal teremtett
torvényszeriségek érvényesek csak? Azt hiszem, természettudomanyos alapokon allva erre
a kovetkeztetésre jutni nem lehet. Az ember tarsadalmi mivolta nem vitathat6, és az sem,
hogy alapjaiban bioldgiai lény. Bar az allatvilagh6l magasan kiemelkedett, szerkezetében,
felépitésében allat. Ha ez nem igy volna, akkor a biolégia és orvostudomany megallapitasainak
tébb mint 90%-a hasznavehetetlen lenne, ezeket ugyanis allatkisérletek alapjan alkalmaztak
az emberre. Az ember DNS-e olyan, mint a baktériumé vagy a spenoté. Az informacié taro-
lasanak és atadasanak mechanizmusa olyan, mint az egysejt(ieké, és az idegek ingervezetése
olyan, mint a kagyléban. A csiralemezek kialakulasa olyan, mint a madarembriéé. Mindazok
a bioldgiai torvényszerlségek, amelyek a DNS szabalyozdsara vonatkoznak, éppugy érvé-
nyesek az emberre, mint a foldigilisztara, a radioaktiv sugarzas éppugy elvaltozasokat idéz el
az ember DNS-ében, mint akar a baktériumokéban is.

Az ember tudatos cselekedeteivel igyekszik kirekeszteni a természetes szelekciot, és itt
a hangsuly az ,,igyekszik”-en van. Jelen pillanatban azonban, csak korvonalazédnak ennek
lehet6ségei. Vannak pontok, ahol a szelekciot — a fold egyes részein — felszamoltuk, mas
pontokon és teriileteken szabadon arat. Az emberi teremt6erd lehet6ségeit egy-egy kiemelked6
cselekedet mutatja meg, a realitds azonban a tomegméretekben rejlik. Az ember bebizonyi-
totta, hogy akar a vilaglr meghdditasara is képes (teljesitmény), azonban a varosi kdézlekedés
akadozik (tdmegméret). Ember-roncsokat is ra tudunk tenni sziv-tid6 késziilékre, és nem
engedjuk bekovetkezni a biol6giai halalt (teljesitmény), de a csecsem6halanddsag Afrikaban
és Dél-Amerikaban még mindig elképesztéen magas (témegméret). Mindezt extrapolalva, a
szelekciéd kikapcsolasa még nem a ma problémaja, hanem legfeljebb a holnapé. Azonban ez
a kérdés sem ilyen egyszerd.

A mutacio és a természetes szelekcid egylitt eredményezték az evoliciot, melynek éppen
egyik csUcsteljesitménye az ember. Az ember azonban nem engedi tovabb az evollciot — mond-
juk —, mert a mutansokat vagy meggyogyitja, vagy bezarja, illetve a szelekcid lehet6ségét
— és most a jovoroél van szo, tehat engedjuk meg — kdzombdsiti. Ezt a kz6mbdsitést a mes-
terséges kornyezet biztositja, beleértve az ember-kérokozé kapcsolat mesterséges szabalyoza-
sat éppugy, mint a varosokba tomorilést, a lakasok klimatizalasat, a kozlekedést, a vegy-

*Valasz Medgyesy Péter hozzaszolasara
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ipart stb., stb. Csakhogy jelen pillanatban az ember szelekcio-kdzombdositd effektusa az egész
szelekcio hatasahoz képest szérvanyos, mikdzben maga ez a heroikus kizdelem uj, rendkivil
erds hatasu szelektald faktorokat hoz létre. Nem kell feltétlendil azt hinniink, hogy a termé-
szetes szelekci6 csak akkor természetes, ha a természet csinalja. A fogalom sziiletésének id6-
pontjaban még csak a természetnek voltak olyan hatalmas tényezdi, amelyek szelektalni tud-
tak, azonban ma mar éppen az ember tudatos tevékenysége kovetkeztében rendelkezik olyan
hatast faktorokkal, melyek éppugy tudnak szelektalni. A mesterséges kdrnyezet éppugy sze-
lektalhat, mint a természetes, azzal a kilénbséggel, hogy a — nevezzik igy — természeti
szelekcio a lényegében tokéletesebb felé visz, mig a mesterséges kdrnyezet szelekciéja egyel6re
el6éttiink ismeretlen iranyba tendal. Nem latszik valdszin(inek, hogy csak a jégkorszak volt az,
amely a hideget nem tlrd szervezeteket kiszelektalta, elképzelhetd, hogy a katranytermékekkel
teli kérnyezet is kiszelektalja azokat, akik a tiidérakra hajlamosak. Miert nem lehet tudomasul
venni, hogy a XX. szdzad utolsd részének rohané tempoja azoknak biztosit szelekcios el6nyt,
akiknek keringési rendszere jobban birja ezt a fokozott megterhelést. A szelekcié minden
kdérulmények kozott hat. Az egy teljesen mas kérdés, hogy az ember — jelen pillanatban —
igyekszik meggatolni a szelekcio kdvetkezményeit, és feltételezhetjiik, hogy a tavoli jovében
meg is tudja gatolni azokat. Ez valéban azt jelentheti, hogy ,,evoliciés méret(i” valtozasok
nem jonnek létre, azonban azt is jelenti, hogy az emberiség egyre tobb genetikai karosodast
hordoz magéaban, és ezek az emberiség jov6jét egyre bizonytalanabba teszik.

Az, hogy az ember az evollciot nem engedi tovabbfejlédni, szimplifikalas. Val6szind,
hogy Gj faj nem jon létre, de az ember valtozik, és éppen egyre névekvé tudatos beavatkozasa
miatt, egyre fokozodd mértékben. Ezért megkockaztatnam annak felvetését, hogy még az
»evolicios méretl valtozas” fogalmaval és ennek lehetetlenségével is csinjan kell bannunk.
Ha a neandervolgyi embert6l a Homo sapiensig térténd valtozasokat evoluciés méretlieknek
fogjuk fel, akkor annak foghat6 fel, ha az emberiség atlagos vércukorszintje néhany ezer év
mulva nem 100 mg/100 ml, hanem 150 mg/100 ml lesz, ill. ha a féld szintjével lesz egyenl6
harantboltozatunk, akkor is, ha ezek az elvaltozasok mar ma is korrigalhatok. Az ember
a ladtalpbetét sem. Az ember tudatos cselekedeteivel tehat sok mindent korrigalhat, de
alapveté természeti torvényszerlségeket nem iktathat ki.

Ha az ember az evollcié lehetdségét kizarja — és ezt abban az értelemben val6ban
el kell fogadnunk, hogy az embert6l merében, minéségileg eltéré Gj faj fellépése nem varhaté —,
akkor sem tudja kizarni a mutaciokat. Ezt a kérdést nem lehet ugy elintézni, hogy ,,geneti-
kai veszélyek (bizonyos vegyi anyagok, sugarzasok) ndvekednek; evollcids szereplk azonban
nincs, mivel jorészt nem érintik az emberi lényeget, és mert evollciés szempontbd6l nagysag-
rendileg elhanyagolhatok. Ezen artalmak megel6zése, ill. kikiiszobolése csak — a fejlédés altal
objektiven meghatarozott — id6 kérdése”. Ez lehet, hogy filozofiailag igaz, az ember biologi-
kumaban azonban ezen ,,0bjektiv id6” alatt olyan valtozasok kdvetkezhetnek be, melyek a
tovabbélést teszik lehetetlenné, és akkor az embernek — mivel sajat keretében az evoluciot
kizdrja — még az a vigasztalasa sem lehet meg, hogy &6 adja az Uj evolucios lépcsé bazisat.
Az evollcié az ember életképességét befolyasolo sérulések miatt ugyanis ekkor mas fajokbol
fog folytatodni. Aki a sugarzasok, vegyi anyagok, tehat az egész mesterséges hattér hatasanak
problémajat nem veszi komolyan, az lehet, hogy boldogan él a jelenben, de viseli a felel6sséget
az utédgeneraciok elétt.

A kornyezet valtozasai valdéban gyorsan kovetik egymast. Ez azonban nem jelenti azt,
hogy ,,a kdrnyezet visszahatasa csak a termel6-tudomanyos, kulturalis szféraban jelentkezik,
mint Gjabb feladat, mint a gondolkodéas feltétele, targya, igy fejlesztje is”. Az impulzusok,
annak ellenére, hogy egymastol eltéréek, bizonyos tekintetben szummalddhatnak — pl. a
DNS-re valo hatasukban —, és amennyiben azonos iranyban hatnak, mutaciokat hozhatnak
létre, és ennek, ha természetes szelekcid nem lévén jelen, evollcidés hatasai nincsenek is, gene-
tikai hatasai lehetnek, és kiszamithatatlanok.

Az elmondottakra azzal lehetne valaszolni, hogy az emberi tudas mindenre megtalalja
a gyogyirt, mint ahogy eddig is megtalalta. Azonban éppen az ember tudasanak, és ezaltal
lehet6ségeinek novekedésével fokozodik a beavatkozasok erdssége és mélysége, és mindig
utélag deriil ki ezeknek olyan ,,mellékhatdsa”, amelyek éppen a genetikai allomény karoso-
dasat eredményezik. Ehhez jarul, hogy az emberi tevékenység egy bizonyon ponton ontorvé-
ny(ivé valik, nem lehet megallitani, mert pl. az emberiség létszamanak novekedésével az élel-
miszer-termelést fokozni kell, ami kemizaciét igényel, ami genetikailag karos, de errél nem
lehet lemondani, mert akkor az emberiség éhen bal. igy a kor bezarul. llyen kérfolyamatokra
maris szamos példat lehetne felhozni. Es ezek a kdérfolyamatok kisebb részben akaratunktol
fliggbek, és nagyobb részben a kérilmények altal rank kényszeritettek.*

*kk
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Az evolucié fogalmat sokféleképpen lehet hasznalni. Beszéliink az élet evolucidjaral,
beszélink a lamarcki evolaciorol, taplalkozasi evoluciérol stb. Nyilvanvald, hogy a kulturalis
«vollcié alapjaiban tér el a genetikus evoluciotol, mégis hasznaljuk a fogalmat. A kulturalis
evollcié abban a formaban mikodik, hogy az ember generaciérél generaciora atadja kulturalis
orokségét. A konyvek, az informaciot tarol6 eszkdzok totalis felszamolasaval a kulturalis evo-
lGci6 fogalma illuzérikussa valnék; sziilei nélkil nevel6d6é gyermek ismeretanyaga évezredek-
kel esnék vissza ugyanakkor, amikor a genetikus evollcio alapjan kifejlédé ember mivoltabol
mit sem vesztene. Miért ne lehetne szociofenotipikus evolaciordl beszélni, ha ez a kultdralk
evollciéhoz természetében hasonlé? Lehet, hogy a ,,fenotipikus evollci6” paradox fogalom,
azonban a kultdra is fenotipikus jelenség, tehat a kulturalis evollcié is fenotipikus. A szocio-
fenotipikus evolucionak — anélkil, hogy sziikséges volna vitatkozni a némenklatira helyes-
ségén — az a lényege, hogy a genetikai és kulturalis evollciora épil, és jelzi azoknak dssze-
hangolt és pozitiv vagy negativ iranya valtozasait. Lényegében tehat valéban masodlagos,
de mint jelz6 els6dleges és fontos, az ember egyes mindségi indexeit, kdrnyezetéhez valé viszo-
nyat mutatja. Lehetséges, s6t biztos, hogy a fenotipikus valtozas ,,torténelmileg valtoz6”,
azonban az, amit a szociofenotipikus evollcié fogalma fed, a génekkel kapcsolatos, mert az
ezekben rejlé lehet6séget hozza felszinre, és visszahat a génekre, éppen az ember tarsadalmi
tevékenysége altal megvaltoztatott kérnyezet révén. A fogalomnak tehat csak mint jelz6nek
van létjogosultsaga, jelzései azonban nem ,,rossz szokasokra” mutatnak, hanem az ember
biologiai és tarsadalmi mivolta kozotti tkozések révén létrejové sulyos zavarokra.

Az ember megteremtette a robbanémotort, és utélag jott ra, hogy a benne keletkez6
égeési termékek szervezetét romboljak, de ekkor mar nem tudott lemondani réla. Az ember
letre tudta hozni a nukleéaris hasadast, de csak utélag tudott szamolni ennek kdvetkezményei-
vel. Az ember megteremtette a mez6gazdasag kemizalasat és barmennyire tisztadban van
problémés voltaval, mar nem tud lemondani rola, mert szilksége van rd. Azonban az ember
még mindig nem tudott megbirkézni a szok@arral, a foldrengéssel, a tilnépesedéssel, az élel-
miszer-termelés problémaival, bar kozilik némelyik megoldasara elvileg lehetdsége volna.
Az ember tudatos beavatkozasa kovetkeztében () betegségek lépnek fel, melyek ujabb fel-
adatok elé allitjak, és ezek a feladatok nem kisebbek a kordbbiaknal. Az ember szervezete
nehezen alkalmazkodik a tudata altal létrehozott eszkdzokhoz és életmdédhoz. Az ember jové-
beni fejlédésének folyamata tehat nem ,,pusztan tarsadalmi-gazdasagi tényez6ktél”, hanem
bioldgiai ellenalloképességének, génjeinek és ezaltal biologikumanak egészségétél, s6t a bio-
Io?ikurpénak és szociologikuménak problémait jelz6 szociofenotipikus evolucidjanak iranya-
tol is fugg.

Dr. Csaba Gyorgy

Semmelweis Orvostudomanyi Egyetem
Biologiai Intézete
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KONYVISMERTETES

VARIABLE STRUCTURE SYSTEMS WITH APPLICATION TO ECONOMICS
AND BIOLOGY

A. Ruberti and R. R. Mohter. (ed.) Springer Verlag, Berlin—Heidelberg—New York,
1975. VI, 321 old., 56 abra, 5 tablazat. DM 30, —

A konyv a Springer Verlag M. Beckmann és H. P. Kiinzi altal szerkesztett kézgazda-
sagtani és matematikai-rendszerelméleti sorozatanak (Lecture Notes in Economics and
Mathematical Systems) 111. kotete. A rovid és kevéssé informativ el6szén kiviul a kényv az
1974 majusdban tartott, bilinearis és altalanosabb valtozé struktiraju rendszerekkel foglal-
kozé ,,Second US—Italy Seminar on Variable Structure Systems” rendezvény 17 el6adasat
tartalmazza.
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szerelmélettel foglalkoz6 matematikusok és mérnokok. A szeminarium — és igy a kényv —
szandéka nyilvanval6: kozeliteni az elméleti eredményeket és két jellemz8, nagy tarsadalmi
fontossagu alkalmazasi teriilet problémait. A mindenképpen dicséretes szandék aktualitasat
a megvalositas is igazolja: az el6adasoknak nemcsak a szinvonala, de a problémafelvetése és
»nyelvezete” is igen heterogén. A bioldgus olvaséd érdekl6désére leginkabb a kovetkezd o6t el6-
adas tarthat szamot:

Mohter: A Basis for Variable Structure Models in Human Biology;

Brumi et al.: The Immune Response as a Variable Structure System;

Banks et al.: Nonlinear Systems in Models for Enzyme Cascades;

Biondi-Grandori: Mathematical Model of the Peripheral Nervous Acoustical System:

Applications to Diagnosis and Prostheses;

Bell: A System Analysis of Cerebral Dehydration.
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