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S Z E R Z Ő IN K  SZÍVES FIG Y E L M É B E
1974-től a BIOLÓGIA (korábban: Biológiai Közlemények) tartalmilag és technikailag 

korszerűsített alakban jelenik meg. Kötetszámozása folyamatos (1974: 22. kötet), évente 
k ét füzetet tartalmaz. Elsősorban az elméleti és molekuláris biológia, a sejttan, örökléstan, 
kísérletes onto- és filogenetika tárgyköréből közöl cikkeket. A dolgozatok következő típusait 
részesítjük előnyben:

— teoretikus cikkek
— valamely munkacsoport kísérletekre alapozott elméletének ismertetése, elsősorban 

a koncepció bővebb kifejtése
— a biológia valamely részterületének legújabb irodalmát összefoglaló (review) munkák
— az adott formában m ásutt nem publikált kísérleti beszámolók.

A lap ezenkívül vitákat indító vagy azokhoz hozzászóló cikkeket, valamint könyvismer
tetéseket és kongresszusi beszámolókat is közöl.

A kéziratokat gépelve, két példányban, a mellékleteket (rajzokat, fényképeket) egy 
példányban —• az intézmény vezetőjének jóváhagyása után — a következő címre kérjük 
beküldeni:

BIOLÓGIA Szerkesztősége 
D obozy Ottó techn. szerkesztő 

1445 Budapest, Nagyvárad tér 4.

A dolgozatok fejléce tartalmazza a címet, a szerző(k) teljes nevét, az intézet és a város 
megnevezését, valam int a kulcsszavakat. A lapban megjelenő dolgozatokat a legfontosabb 
külföldi referáló folyóiratok angol nyelvű  összefoglalójuk, illetve címük alapján ismertetik. 
Ezért célszerű a külön angol fordítás céljára készült összefoglalók szövegének informatív, 
szabatos megfogalmazása. A dolgozat végén jelöljék meg a szerző nevét és munkahelyének 
pontos címét (irányítószámmal). A kéziratok elkészítéséhez a szerkesztőség — előzetes kérésre — 
Útmutatót bocsát a szerzők rendelkezésére. Folyóiratunk egységes technikai kivitelezése érde
kében kizárólag az Útmutató figyelembevételével készült munkákat fogadhatunk el.

Szerzőinket a megjelent cikkekért az Akadémiai Kiadó által szabályozott ívhonorárium  
illeti meg, és — amennyiben előzetesen nem rendelkeznek másként — térítés ellenében 100— 
100 különlenyomatot bocsátunk rendelkezésükre.

Terjeszti a Magyar Posta

Előfizethető a hírlapkézbesítő postahivataloknál és a Posta Központi Hírlap 
Irodánál (P K H I 1900 Budapest V., József nádor tér 1.) közvetlenül vagy posta- 
utalványon, valamint átutalással a PKHI 215-96162 pénzforgalmi jelzőszámra. 
Előfizetés bejelenthető az Akadémiai Kiadónál (1363 Budapest V., Alkotmány 
utca 21. Telefon: 111 — 010).

Példányonként beszerezhető: az Akadémiai Könyvesboltban (1368 Budapest V., 
Váci utca 22. Telefon: 185 — 881), a PKH I Hírlapboltjában (1055 Budapest V ., 
Bajcsy Zsilinszky út 76. Telefon: 116 — 269) és minden nagyobb árusítóhelyen.

Előfizetési díj egy évre: 42 Ft 

1 szám ára: 21 F t  

Index szám: 26073

Külföldön terjeszti a KULTÚRA Külkereskedelmi Vállalat,
H-1389 Budapest, Pf. 149.



BIOLÓGIA
E L M É L E T I  ÉS K Í S É R L E T I  B I O L Ó G I A

F O L Y Ó I R A T

Főszerkesztő:
C S A B A  G Y Ö R G Y

Szerkesztő bizottság:

B A L Á Z S  A N D R Á S  
C S Á N Y I V I L M O S
D O B O Z Y  O T T Ó  
(technikai szerkesztő)
G U B A  F E R E N C  
K I S Z E L Y  G Y Ö R G Y

T Ö R Ö K  L Á S Z L Ó "  

V I D A  G Á B O R

AKADÉMIAI KIADÓ, BUDAPEST





Biológia, 27, 1979, 3 -4 3

VÍRUSRENDSZERTAN, 1978*

NÁSZ ISTVÁN ÉS LENGYEL ANNA  
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A vírusok osztályozásának és egységes n ó m en k la tú rá ju k  k ialak ításának  
szükségessége m ár régen — több  m int 30 évvel ezelőtt — felm erült. Az első 
próbálkozások azonban csekély eredm ényt h oztak  [15] és a gyakorló virológu- 
sok ellenállásába ü tköztek . E nnek  oka abban  keresendő, bogy az akkori id ő k 
ben a v írusokra vonatkozó ism eretanyag még eléggé szűkkörű és felszínes vo lt. 
Az elm últ negyedszázad folyam án a m ikrobiológiai, biokém iai, genetikai m ód
szerek tökéletesedése, igen nagyszám ú vírus felfedezése és ezek tu lajdonságai
nak  m élyreható  fe ltá rása v e te tte  csak meg az a lap já t egy valóban reális, jó l 
használható, egzakt kísérleti eredm ényeken nyugvó vírusrendszertan  kidolgo
zásának.

A Nemzetközi B aktérium  N óm enklatúra B izottságnak a vírusok elneve
zésére alaku lt alb izottsága (Subcom m ittee on Virus N om enclature) m ár 1950- 
ben leszögezte, hogy az ism ertebb víruscsoportok elnevezése sokkal inkább  a 
morfológia, kém iai összetétel, fizikai tu lajdonságok és antigénszerkezet a lap ján  
kell, hogy tö rtén jék , sem m int a gazdaspektrum , a szöveti affinitás, a patológia 
vagy a tü n e tta n  alap ján . Ezen elvek érvényesültek  a v írusok rendszerezésére 
vonatkozó első reális jav asla tb an  [21], mely megfelelő kiegészítésekkel még m a 
is érvényes. A jav asla t szerint az összes vírus osztályozása a virion négy a lap 
vető  tu lajdonsága szerint tö rtén h e t:

a)  a nukleinsav kém iai term észete (DNS vagy RNS),
b)  a nukleokapszid szim m etriája (helikális, kubikális vagy  binális),
c)  külső burok (peplon) jelen léte vagy h iánya és
d)  a nukleokapszid szál átm érője (helikális vírusoknál) vagy a h áro m 

szögelési szám és a kapszom erek szám a (kubikális vírusoknál).
Rövid idővel a jav asla t megjelenése u tá n  a M ikrobiológiai Társaságok 

Nemzetközi Szövetsége önálló Nem zetközi V írusnóm enklatúra B izottságot h í
v o tt életre, m elynek azután  m egalakultak  a gerincesek, a gerinctelenek, a növé
nyek és a bak térium ok vírusaival foglalkozó albizottságai. K ésőbb a B izottság 
nevét Nem zetközi V írustaxonóm iai B izottságra (In te rnational Committee for 
th e  Taxonom y of Viruses =  ICTV) v á lto z ta tták . E B izottság kidolgozta a v íru 
sok egységes, nem zetközi elnevezésének és osztályozásának szabályait [42],

A későbbiek során az em líte tt jellem zők közül a háromszögelési szám ot 
k ihagyták , viszont kiegészültek néhány  más tulajdonsággal és ad a tta l. Ilyenek:

* A Nemzetközi Vírustaxonómiai Bizottság 1978-ban Hágában tartott ülésén hozott 
határozatok alapján.

1 * 3



a virion m érete, a vírusgenom  m olekulasúlya, a vírusterm elés helye a sejtben 
(sejtm ag vagy  -plazma), a peplon k ialakulásának helye (sejtm em brán, m ag
h á r ty a  vagy in trac itop lazm atikus m em brán) [24, 28].

M ielőtt rá té rnénk  a v írusok  jelenleg elfogadott részletes rendszertanára , 
vázlatosan ism erte tjük  a v irionok azon legfontosabb tu la jdonságait, m elyek e 
rendszertan kidolgozásának alap jáu l szolgálnak. Az i t t  közöltek a rendelkezésre 
álló idevonatkozó inform ációknak csak kis hányadát képezik, a részleteket 
illetően u ta lu n k  a szakirodalom ra [1, 2, 4, 26, 27, 30].

A vírusnukleinsav

Ism eretes, hogy a v írusok  két alapvető  összetevője nukleinsav és fehérje. 
Ezeken k ívül ta rta lm azh a tn ak  még lipoidokat és szénhidrátokat is, ezek je len
léte azonban nem  szükségszerű.

A nukleinsav — m ely vagy  dezoxiribonukleinsav (DNS), vagy ribonuk
leinsav (RNS), de minden esetben  csak egyik fa jta  a k e ttő  közül — tarta lm azza  
a vírus reprodukciójához szükséges összes genetikus inform ációt, vagyis a vírus 
genomját képezi.

A D N S-tartalm ú vírusok  nukleinsava lehet egyszálú vagy kétszálú, 
lineáris vagy  cirkuláris konfigurációjú m olekula. A jelenleg m ár klasszifikált 
vírusok k ö zö tt 17 csoport (család) genom ját képezi DNS (I . táblázat), ezek 
közül négy csoporté egyszálú: három é cirkuláris, egyé pedig lineáris. Ez u tóbbi 
család egyes genusairól m egállap íto tták , hogy a virionok egy része -f-, m ásik 
része pedig kom plem enter, —  DNS szálat ta rta lm az  és ezek megfelelő körü l
m ények közö tt kettős szállá tudnak  egyesülni. Az egyszálú DNS genom ú 
víruscsoportok nukleinsavának m olekulasúlya 1—1 virionban  1,5 és 2 millió 
dalton közö tt van. A tö b b i 13 DNS-vírus csoport genom ja kettős szálú  és 
ezek közül szintén három nak cirkuláris a konfigurációja. A legkisebb k e t
tősszálú DNS genom m olekulasúlya 3 (papovavírusok), a legnagyobbé 240 
(poxvírusok) millió dalton.

E v írusok  szaporodásának m egindulásához szükséges egy DNS-függő 
RNS polim eráz enzim, m ely „ á tír ja ” a D N S-t m essenger-RNS (m RNS)-re. 
Az ilyen enzim eket e funkció juk  m iatt tran szk rip tázo k n ak  is szokták nevezni. 
A poxvírusok v irionjukban tarta lm azn ak  ilyen polim erázt, más csoportoknál 
sejteredetű  enzim ek végzik ezt a funkciót [2], A DNS-vírusok szaporodása leg
gyakrabban a sejtm agban megy végbe, mindössze három  csoport k ivétel ez 
alól (I. táblázat).

Az RN S-tartalm ú vírusoknak. — m elyek között eddig 31 rendszertan i 
csoportot á llíto ttak  fel ( I I .  táblázat) —  a term észetben egyedülálló módon 
RNS a genom ja. Ez is lehet egyszálú vagy kétszálú, b á r az u tóbbi összesen két 
v íruscsaládra jellemző. E zek genomja 10— 16 millió da lton  m olekulasúlyú, míg 
az egyszálú RNS genomoké 1,2 (Leviviridae) és 10 (R etroviridae) millió dalton 
határok közé esik. A vírusok genom ját képező RNS m olekulák á ltalában  lineári
sak, de ú jab b an  egyes bunyavírusokban  és arenavírusokban cirkuláris konfi
gurációjú RNS m olekulákat is k im u ta ttak  [31, 41].

Az RNS genom á llh a t egyetlen molekulából, de sok esetben több, 2— 12, 
többnyire különböző m éretű  és m olekulasúlyú RNS szükséges a vírus repliká- 
ciójához ( I I .  táblázat). E zek  az RNS m olekulák elhelyezkedhetnek egyetlen 
virionban (pl. reovírusok vagy  orthom yxovírusok), vagy  több, esetleg nem  is
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I . táblázat

DNS-tartalmú víruscsaládok (-csoportok) tulajdonságai 
Table I. Properties of DNA viruses

CSALÁD
(csoport)

DNS Szapo
rodás

Nagyság Morfológia Pép- Gazda4 MegjegyzésIonneve k.* helye*

PARVOVIRIDAE 1 í . sm 18—26 kubikális V I +  és — DNS
szálak

Gemini virus 1 C sm 18 kubikális — N kettesével
találhatók

MICROVIRIDAE 1 c 25—30 kubikális — B csúcsi gömbök
INOVIRIDAE 1 c 800x6 heiikális — B flexibilis
BACULOVIRIDAE 2 c sm 40— 70 X helikális + I 3 rétegű pép-

250—400 Ion
IRIDOVIRIDAE 2 s p 130—300 kubikális — I

V
POXVIRIDAE 2 1 . sp 300—450 X komplex k5 V I tégla vagy

170—260 ovoid alak
Caulimovirus 2 s p 50 kubikális — N
ADENOVIRIDAE 2 1. sm 70—90 kubikális — V csúcsi projek-

ciók
HERPESV1RIDAE 2 1. sm 120— 150 kubikális + V I? F?
PAPOVAVIRIDAE 2 c sm 45—55 kubikális — Y
CORTICOVIRIDAE 2 c 60 kubikális — B 3 rétegű kap-

szid: 2 fe
hérje, 1 li
poid, csúcsi 
gömbök

TECTIVIRIDAE 2 1. 60 kubikális — B kétrétegű kap-
szid, belső
ben lipoid

MYOVIRIDAE 2 Fej: 110X80 binális — B kontraktilis
farok: 110 farok

PEDOVIRIDAE 2 65 binális _ B rövid, nem
kontraktilis
farok

STYLOVIRIDAE 2 fej: 60 binális — B hosszú, nem
farok: 150 kontraktilis

farok
PLASM AV1RID AE 2 52— 125 pleomorf + B nincs kapszid

1 sz. =  szálak száma.
2 k. =  konfiguráció: 1. =  lineáris, c =  cirkuláris.
3 sm =  sejtmag, sp =  sejtplazma.
4 rövidítések: V =  gerinces, I =  gerinctelen, N =  növény, B =  baktérium, A =  alga,

F =  gomba.
5 k =  komplex burok.

azonos m éretű vagy morfológiájú virionhan  (egyes növényi vírusok). Ilyenkor 
csak abban  az esetben indul meg a vírusreplikáció, ha  ugyanazon sejtbe az 
összes RNS molekula, illetve különböző virion együttesen  kerül be.

Azoknál a v írusoknál, m elyek genom ja -f- R N S szál m aga a vírus-RNS 
szolgál m R N S-ként, ilyen pl. a p icorna-, a togavírusok, számos növényi vírus- 
és valószínűleg a coronavírusok cso p o rtja  [40]. E zeknek a v írusoknak a nuklein- 
sava infektív. A több i víruscsoport replikációjához szükséges egy RNS-függő 
RNS polimeráz enzim , mely a — szálról -f- szálat ,,ír  á t”  s ilym ódon lehetővé
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I I .  táblázat

RNS-tartalmú víruscsaládok (-csoportok) tulajdonságai 
Table II. Properties of RNA viruses

1
CSALÁD (csoport) «eve

RNS Nagyság Morfológia Peplon G azda8 Megjegyzés
sz.1 2 3 m.*

(nm)

REOVIRIDAE 2 10— 12 70 kubikális _ V I N 2 rétegű kapszid, cstícsi projekciók
CYSTOVIRIDAE 2 3 73 kubikális + B
LEVrVIRIDAE 1 1 25 kubikális — B
PICORNAVIRIDAE 1 1 20—30 kubikális — V I
TOGAVIRIDAE 1 1 40—70 kubikális + V I
RHABDOVIRIDAE 1 1 130—380x60—95 helikális + V I N lövedék alak
CORONAVIRIDAE 1 1 (több?) 100 helikális + V bunkószerű peplomerek
BUNYAVIRIDAE 1 3 90— 100 helikális + V I
ORTHOMYXOYIRIDAE 1 8 80— 120 helikális + V
PARAMYXOVIRIDAE 1 1 150 helikális + V
RETROVIRIDAE 1 1 ( 2 - 3 ) 100 helikális + V DNS provírus
ARENAVIRIDAE 1 5—8 50— 300 pleomorf + V riboszómaszeru képletek
Luteo virus 1 1 25 kubikális — N
Tombusvirus 1 1 30 kubikális — N
Tymovirus 1 1 30 kubikális .— N RNS nélküli üres partikulák
Tobanecrovirus 1 1 28 kubikális N
Tospovirus 1 számos 70—80 kubikális — N lipoid a virionban
Bromovinis 1 4 25 kubikális — N a 3 nagyobb RNS kell a szaporodáshoz
Cucumovirus 1 4 30 kubikális N a 3 nagyobb RNS kell a szaporodáshoz
Penamovirus 1 2 28 2 kubikális N némely törzsben 3 RNS

1 2 30 3 kubikális — N egyikfajta virionban nincs RJNS
Nepovirus 1 2 30 3 kubikális N egyikfajta virionban nincs RNS
Ilarvirus 1 4 26—35 3 kubikális N háromféle virionban négyféle RNS
Almovirus 1 4 18

18X36—58
1 kubikális 
3 helikális

— N genom a 3 nagyobb partikulában

Tobravirus 1 2 200 +  1—2 kisebb 2 helikális N egyenes
Hordei virus 1 2—3 20— 25x110— 160 3 helikális N egyenes
Carl a virus 1 1 620—690 helikális — N kisfokú flexibilitás
Clostero virus 1 1 600— 2000 helikális — N nagyfokú flexibilitás
Potexvirus l 1 480—580 helikális — N flexibilis
Potyvirus 1 1 680—900 helikális — N flexibilis
Tobamo virus 1 1 300 helikális — N A egyenes

1 Szálak száma
2 RNS molekulák száma
3 Rövidítések: 1. I. táblázat.



teszi a m RNS előállítását. A kétszálú R N S-t ta rta lm azó  vírusokról, valam in t 
több  egyszálú — RNS genom ú csoportró l is k im u ta ttá k , hogy a tűriorejuk 
ta rta lm az  is R N S  polimeráz enzim et, m ely biztosítja  a vírusreplikáció meg
indulását. Az ilyen v írusok nukleinsava m agában nem  infektív , de a nukleo- 
pro tein jük  (1. később), m ely ta rta lm azza  az enzim et, m ár az lehet.

Egyedülálló m echanizm us szerin t replikálódnak a Retroviridae családba 
tartozó  vírusfajok: a vírus-R N S-ről kettősszálú  D N S-t szintetizál először egy 
RNS-függő DNS polim eráz. Ez az enzim  a virionban ta lá lható , és mivel fordí
to tta n  m űködik, m int a m ár em líte tt transzkrip tázok , ,,reverz transzkriptáz" - 
nak  is nevezik. Az á lta la  szin tetizált DNS szolgál tem p lá tk én t a mRNS elő
állításához, s innen kezdve a replikáció a több i RNS-víruséval azonos lépéseken 
á t tö rtén ik  [2]. Az RNS-vírusok k ivétel nélkül a sejtp lazm ában  szaporodnak, 
ezért ezt a I I .  táb láza tb an  nem  tü n te t tü k  fel.

A virion morfológiája

A vírus-nukleinsavat fehérjeréteg, a víruskapszid  veszi körül, mely egy
részt védelm et jelent a vírusgenom  szám ára, m ásrészt a vírus és gazdasejt 
közti kapcsolat létrehozásában van fontos szerepe. A kapszid alakja, elrende
ződése, a vírus-nukleinsavhoz való viszonya jellemző az egyes vírusfajokra. 
Ennek alapján tud juk  a v írusokat morfológiailag m egkülönböztetni s ezáltal 
nagyobb taxonóm iai csoportokba besorolni. A vírusok legnagyobb része két 
alapvető morfológiai csoportba ta rto z ik : virionjuk vagy  helikális, vagy kubi- 
kális szim m etriát m u ta t.

A helikális vírusok kapszidj ának fehérj emolekulái egyenként épülnek hozzá 
a spirális nukleinsav nukleotidáihoz, s ezáltal egy fehérjével b o ríto tt nuklein- 
sav helix alakul ki, a nukleokapszid szál. Ennek átm érő je jellemző az egyes 
v írusfajokra s ennek a lap ján  szintén megfelelő taxonóm iai csoportokba sorol
h a tju k  őket. A legrégebben ism ert helikális szim m etriájú  v írust, a dohány 
mozaik v íru sá t m u ta tja  az 1. kép. Ez a vírus pálcika alakú. Ilyen m orfológiát 
több taxonóm iai csoport tag ja i is m u ta tn ak  [17], elsősorban a növényi vírusok 
közül ( I I .  táblázat). DNS-vírusok közö tt ritk a  az ilyen morfológia, m indössze 
két víruscsoportra jellem ző, gerincesekből még nem  m u ta tta k  ki hasonló 
szim m etriájú  D N S-vírusokat (I . táblázat). A helikális nukleokapszid szál m á
sodlagos csavarulatokat is képezhet, ez elsősorban olyankor következik be, 
am ikor a v írus külső burokkal, peplonnal rendelkezik. A másodlagos csavaru- 
latok lehetnek szabályosak, példa erre az influenza v írusa (1. ábra), vagy 
szabálytalan gombolyaghoz hasonlók, pl. a mumps v írusa ilyen (2. ábra). Ezek 
m értanilag nem  teljesen szabályos, de megközelítőleg gömb alakú virionok. 
Az is előfordul azonban a helikális v írusok  között, hogy a peplon felvétele 
u tán  a virion alakja lövedékhez hasonló, egyik végén legöm bölyített, hosszúkás 
form át m u ta t. Ilyen a rhabdovírusok m orfológiája (2. kép). Más vírusok ese
tében a helikális nukleokapszidot szabályos, ikozahedrális, egy- vagy kétré tegű  
core-m em brán veszi körül (retrovírusok), s ezt burkolja még kívülről a vírus 
peplonja. Ezeket a morfológiai a lakzatokat m ind az RN S-vírusok között ta lá l
ju k  ( I I .  táblázat).

A m ásik alapvető v írusalak  a kubikális szim m etriatípus. Ilyen esetben a 
vírusnukleinsav (és az ún. belső fehérjék) egy szabályos sokszögű m értani te s t
nek megfelelő alakú, ille tve szim m etriájú , fehérjéből felépülő képlet — kapszid
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1. kép. HeHkális szimmetriatípusú növényi vírus, a dohány mozaik vírus elektronmikroszkópos
képe

Fig. 1. A helical plant virus: electron micrograph of tobacco mosaic viruses

1. ábra. Az Orthomyxovirus szerkezete és elektronmikroszkópos képe 
Fig. 1. The structure and electron micrograph of Orthomyxovirus

— belsejében foglal helyet. Az így felépülő nukleokapszid alak ja  leggyakrabban 
a 20 egyenlőoldalú három szögű lap által ha tá ro lt szabályos m értani test, az 
ikozaéder a lak jának  felel meg. Az ilyen felépítésű virionok kapszidjában az 
egyes m olekulák kisebb (3, 5 vagy 6 tagú) csoportokat képeznek, ezek a kap- 
szomerek. M inthogy m értanilag  szabályos te s te t alkotnak, a kapszom erek szá
ma nem  lehet tetszőleges, hanem  csak bizonyos m eghatái'ozott mennyiség. 
A legkisebb kubikális virion 12 kapszom erből áll (3. kép), a következő 32-ből 
é. i. t .,  ennek szabályainak részleteit illetően u talunk  a szakirodalom ra [26], 
Az eddig ism ert legnagyobb kubikális virion kapszom erjeinek szám a 1500 körül
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2. ábra. A Paramyxovirus szerkezete 
Fig. 2. The structure of Paramyxovirus

2. kép. Rhabdovírusok elektronmikroszkópos képe 
Fig. 2. Electron micrograph of rhabdoviruses

van  (4. kép). A kapszomerek, ille tve a k apsz ido t alkotó p ro te in  alegységek 
szám a szintén m indig jellemző a vírusfajra, s így  felhasználható ada to t je len t 
az osztályozásban.

A kubikális vírusok között léteznek olyanok, am elyeknek kettős fehérje
réteg képezi a kapszid já t (reovírus), ilyenkor külön külső és belső kapszidiól 
beszélünk. Egyes növényi és bak teriális  vírusok pedig lipoidot is tarta lm aznak  
többrétegű  kapszidjukban (tospovírus, corticovírus, tectiv írus). Olyan kubi
kális szim m etriájú fágokat is ism erünk, m elyek csúcsain kis gömbök helyez
kednek el (micro- és corticovírus), az adenovírusok csúcsain pedig egy vagy 
esetleg két radiális nyúlvány ta lá lható , m ely szintén kis göm bben végződik 
(5. kép). Hasonlóképpen nyú lványokat ta lá ltak  egyes reovírusokon is.
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3. kép. 12 kapszomerből felépített bakteriofág elektronmikroszkópos képe 
Fig. 3. Electron micrograph of a bacteriophage with 12 capsomeres

4. kép. Kb. 1500 kapszomerből felépült virion (iridovírus) elektronmikroszkópos képe 
Fig. 4. Electron micrograph of a virion w ith approx. 1500 capsomeres (iridovirus)

A prokarió ták  vírusainak , a fágoknak  nagy részét a binális szim m etria
típus jellem zi. Ezek a v írusok egy szabályos vagy m egnyúlt ikozahedrális 
szim m etriájú  kubikális /é jb ő l és egy hosszabb vagy rövidebb, flexibilis vagy 
merev, kon trak tilis  vagy nem  kon trak tilis  helikális farokból állnak. A nuklein- 
sav a fejben helyezkedik el és fertőzéskor a farok csa to rnáján  keresztül j u t  be a 
bak térium ba.

Ism eretesek olyan vírusok, m elyek a felsorolt morfológiai csoportok egyi
kébe sem sorolhatók be. Ilyen pl. a kom plex  m orfológiát m utató poxvírusok
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5. kép. Csúcsi projekciókkal rendelkező human adenovirionok elektronmikroszkópos képe 
Fig. 5. Electron micrograph of human adenovirions with vertex projections

családja, mely tégla vagy ovoid alakú virionnal rendelkezik. Ennek külső fel
színét egy lipoidból és tubu láris vagy globuláris proteinből álló komplex burok 
a lko tja, ennek belsejében foglal helyet 1 vagy 2 ún. laterális test és a vírus 
m agja (core), amely ta rta lm azza  a vírusgenom ot és a belső fehérjéket. Vannak 
továbbá ún. pleomorf v írusok, melyek igen változatos a lako t és nagyságot m u
ta tn a k  s m orfológiájukat pontosan nem  sikerült definiálni.

M ind a helikális, m ind a kubikális, m ind pedig a pleom orf v írusok között 
vannak  olyanok, m elyeket kívülről egy burok, peplon is körülvesz ( / .  és I I .  
táblázat). Ez fehérjéből, gliko- és lipoproteinből áll. A peplon fehérjeterm é
szetű alkotóelem eit peplomereknek nevezik. A peplon külső felszínén egyes 
v írusoknál jellegzetes kis nyúlványokat, tüskéket (spike-okat) ta lá lh a tu n k  (pl. 
orthom yxovirus, rhabdovírus). A burokkal rendelkező vírusok éterrel és hasonló 
szerves oldószerekkel szemben érzékenyek, ugyanígy azok a vírusok is, melyek 
kapszid jában  lipoid ta lá lha tó .

Az ism erte te tt tulajdonságok hasonlósága alapján a vírusokat az I .  és I I .  
táblázatban felsorolt családokba, illetve csoportokba sorolták be. Meg kell 
jegyezni azonban, hogy e csoportok távo lró l sem tarta lm azzák  az összes ism ert 
v írusfa jt és nagy számú v íru st m agába foglaló csoportok rendszertani besoro
lása még v á ra t m agára. Számos olyan v írus ismeretes még pl., am ely kétszálú 
RNS genom m al rendelkezik [43]. Ezek az élő világ különböző fa ja iban  ta lá l
hatók , így többek  között pl. ilyen genom ja van a gom bák számos v írusának  is 
[14, 20]. Nem szerepel a besorolásban a kék algák v írusainak, a cyanophagok- 
nak a csoportja  sem [5, 33]. Felfedeztek olyan v írusokat, melyek morfológiája 
eltér az eddig ism ert alakzatoktól, pl. az Entamoeba histolytica egyik vírusa 
egészen sajátságos, 14 tagból álló gyöngysorhoz hasonló elektronmikroszkópos 
képet m u ta t [8, 23].

A családok, csoportok jellemzése során a felsorolt tulajdonságokon kívül 
még leírják  (am ennyiben m ár ismert) a v írus úszósűrűségét CsCl-ban, a nuklein-
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I I I .  táblázat
Eukariótákban szaporodó víruscsaládok és -csoportok gazdaszervezet szerinti megoszlása 

Table II I . Host range distribution of viruses replicating in eukaryotic cells

GERINCESEK
GERINCTELENEK

Herpesvirus 
Papovavi ru s  
Orthomyxovirus 
Paramyxovirus 
Coronavirus 
Arenavirus 
Retrovirus.

Poxvirus
Parvovirus
Iridovirus
Picornavirus
Bunyavirus
Togavi rus

Rhabdovirus 
Reovirus__

Baculovirus

Almovirus 
Carlavirus 
Comovirus 
Itarvirus 
Luteovirus 
Potexvirus 
Poty virus 
Tobravirus 
Tymovirus 

.Tospovirus

Bromovirus
Closterovirus
Cucumovirus
Herdeivirus
Nepovirus
Penamovirus
Tobanecrovirus
Tobamovirus
Tombusvirus
Caulimovirus

Geminivi ru s

NÖVÉNYEK

sav G +  C ta r ta lm á t, a v irionban  ta lá lható  polipeptideket, glikopeptideket, 
lipoidokat (zsíroldószerekkel szem beni érzékenységet), esetleges hem agglutináló 
tu lajdonságokat, an tigéncsoportokat és gazdaspektrum ot, b á r az utóbbi k e ttő  
olyan tu lajdonság  m ár, m elynek alap ján  e csoportok továbbik isebb  alcsoportok
ra  oszthatók. Az I .  és I I .  táblázatban fe ltü n te ttü k  az egyes családok és csopor
to k  gazdaspek trum át is. K itűn ik , hogy egyesek csak gerincesekben, csak gerinc
telenekben, csak növényekben vagy  csak baktérium okban  szaporodnak. Az 
eukarióta sejtekben szaporodó v írustaxonok gazdaspektrum át vizsgálva ( I I I .  
táblázat) azt ta lá lju k , hogy a gerincesek v íru sa it m agába foglaló 16 v írus
család fele gerinctelenekben is szaporodik, s k e ttő  ezek közül a növényekben is. 
Csak gerinctelenekben egyetlen víruscsalád szaporodik, míg a növények vírusai 
az em líte tt két családon kívül egyedül csak növényekben replikálódnak. íg y  
jogosnak látszik , hogy a v írusok phylum át három  nagy csoportban tárgyaljuk , 
hangsúlyozva azonban, hogy ez nem  jelen t rendszertani felosztást, m ert az 
I .  és I I .  táblázat csoportjai a rendszertani h ierarchiában a fam ília  (család) 
fokozatát je len tik  és a m agasabb taxonok (classis, ordo) m egállapítása még 
nem  tö rtén t meg. E három  csoport klasszifikációja sem áll azonos szinten. 
Az állatok (gerincesek és gerinctelenek) v írusainak  specieseit m ár családokba 
(fam ília ), aícsaládokba (subfam ilia), nem zetségekbe (genus), alnem zetségekbe 
( subgenus)  sorolták  ( IV.  és V. táblázat), b ár i t t  is vannak még „lehetséges”
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IV . táblázat
Az állatvilág vírusainak rendszertana 

D N S vírusok
Table IV. Systematics of animal viruses. DNA viruses

Subgenus
(-VIRIDAE) Subíam ilia(-V IKIN AE) ( -virus ) vagy

alcsoport
G azda1 Típus-species (legismertebb species)

ADENOVIRIDAE Mastadenoi irus V Adenovirus 2-es típus
Aviadenovirus V CELO virus

A ales. I Bombyx mori nuclearis polyhedrosis virus
BACULOVIRIDAE Baculovirus B ales. I Chorisloneura fumiferana granulosis virus

2 [C. ales. I(G?) Oryctes virus]

A LPH AH ERPES VIR IN AE V Human herpesvirus 1 (Herpes simplex 1)
HERPESVIRIDAE BETAH ERPES V IR IN A E V Human herpesvirus 5 (Cytomegalovirus)

GA M M  A HER PES VI R I NA E V Human herpesvirus 4 (Epstein—Barr virus)

IRIDOV1RIDAE Iridovirus
?

I
V I

Tipula iridescent virus (1. típus) 
(African swine fever virus)

PAPOVAVÍRIDAE Papillomavirus V Nyúl (Shope) papilloma virus
Polyomavirus V Polyoma virus (egér)

Parvovirus V Latent rat virus (Kilham)
„Adeno-asso- V AAV 1-es típus

PARVOVIRIDAE dated virus'1’'
csoport

Densovirus I Galleria mellonella densovirusa

CHORDOPOX VI R I NA E Orthopoxvirus V Vaccinia virus
Avipoxvirus V Fowl pox virus
Capripoxvirus V Sheep pox virus
Leporipoxvirus V Myxoma virus

POXVIRIDAE Parapoxvirus V Orf virus
Suipoxvirus V Swinepox virus

ENTOMOPOX V IR IN A E Entomopoxvirus A subg. I M. melolontha entomopoxvirus (Coleopt.)
B subg. 1 Amsacta moorei entomopoxvirus (Lepidopt.)
C subg. I Chironomus luridus e.p.virus (Diptera)

1 Rövidítések 1. I. táblázat
2 Ideiglenes besorolás
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V. táblázat

Az állatvilág vírusainak rendszertana 
R N S vírusok

Table V. Systematics of animal viruses. RNA viruses

Família (-VIRIDAE) Subfamilia (-VIRINAE) Genus (-virus) Gazda1 Típus-species (legismertebb species)

ARENAVIRIDAE Arenavirus V Lymphocytás choriomeningitis (LCM) virus

BUNYAVIRIDAE Bunyavirus
?

V I
V I

Bunyamwera virus 
(Uukuniemi virus)

CORONAVIRIDAE Coronavirus V Avian infectiós bronchitis virus (IBV)

ORTHOMYXOVIRIDAE Influenzavirus V Influenza virus A(WS)33 (HONI)

Paramyxovirus V NDV (Newcastle virus)
PARAMYXOVIRIDAE Morbillivirus Y Kanyaró virus

Pneumovirus V Respiratory syncytial (RS) virus

Enterovirus V I Human poliovirus 1
PICORNAVIRIDAE Rhinovirus V Human rhino virus 1A

Aphthovirus V Száj- és körömfájás virus
Cardiovirus V Encephalomyocarditis virus

( Ortho ) reovirus V Reovirus 1. típus
Orbivirus V I Blue-tongue virus

REOVIRIDAE Rotavirus V Borjú diarrhoea virus
2[Cypovirus I Bombyx mori cytoplasmic polyhedrosis vírusa]
[Phytoreovirus N I Wound tumor vírus (növényi)]
[Fijivirus N I Cukornád Fiji-betegség vírusa]

ONCO V IR IN A E I. külön: V I I I . táblázat
RETROVIRIDAE SPUM A VIR IN A E ? V (Human foamy virus)

L E N T IV IR IN A E ? Y (Visna virus)



1

RHABDOVIRIDAE

Vesiculovirus 
Lyssavirus 
[Sigmavirus 
Növényi rhabdo 

vírus csoport

TOGAVIRIDAE
Alphavirus
Flavivirus
Rubivirus
Festivirus

1 Rövidítések: 1. I. táblázat
2 1. IV . táblázat

cn

V I
V I
I
N I

Vesicularis stomatitis virus (Indiana törzs) 
Rabies virus 
Drosophila <J virus]
Saláta nekrotikus sárgaság virus

V I Sindbis virus
V I Sárgaláz virus
V Rubeola virus
V Mucosal disease virus



genusok és speciesek és be nem  sorolt v írusok (pl. h ep a titis , scrapie, s tb .) . 
A bakteriofág családok elnevezésére te t t  jav as la to k  közül eddig hétnek  a k lasszi
fikációját fogadták  el, a farkos fágok család jainak  elnevezése m ég nem te k in t
hető véglegesnek. A növényi vírusokkal foglalkozó szakem berek még korainak  
ta r tjá k  a családokba és genusokba való besorolást, így ezeknél csak csoportok
ról beszélhetünk. Mind a fágok, mind a növényi vírusok k ö zö tt vannak ún . 
monotípusos családok, ill. csoportok, ilyen pl. a pseudom onas fajok <p6 fág ja  
(Cystoviridae), a penam ovírus, a tospovírus és az alm ovírus csoport, b á r az 
utóbbiakhoz hasonló v írusokat ú jabban  a gom bákban is ta lá lta k  [14].

Az ICTV határo za ta  a lap ján  a családok elnevezése m indig -viridae végző
désű (pl. Adenoviridae), az alcsaládoké -virinae (pl. Oncovirinae), a genusoké 
-virus (pl. Influenzavírus), ez u tóbb iak  még egyes esetekben sufegenusokra vag y  
pedig alcsoportokra oszlanak (1. IV .  és V. táblázat), m elyeket rendszerint az 
abc nagy betű ivel jelölnek.

Mind a családok, m ind a genusok jellem zése során előfordulnak ,,va ló 
színű”  és „lehetséges”  genusok, ill. v írusok, melyek besorolásához még nem  
áll elegendő ad a t rendelkezésre, de eddig m egism ert tu lajdonságaik  a lap ján  
valószínűsíthető, illetve feltehető , hogy az ille tő  családba, ill. genusba fog ják  
őket besorolni.

A genusokba tartozó  fa jok  közül a legjobban tanu lm ányozo tt, legalapo
sabban m egism ert speciest rendszerin t külön kiemelik és ez a rendszertani le
írásban m in t típus-species szerepel. Ez ugyanazon taxonon belül változhat is, 
éppen a vonatkozó ism eretanyag  alapján. íg y  pl. az adenovírusok esetében 
először az 5-ös típus, később az 1-es típus, jelenleg pedig a 2-es típus a típ u s 
species.

A víruscsaládok, illetve csoportok jellemzésére m integy tíz  éven á t hasz
nálták  az ún. kriptogramot is [12], mely ta rta lm az ta  betű-, ill. számjelzéssel a 
nukleinsav típ u sá t és szálainak szám át, a nukleinsav m olekulasúlyát (millió 
daltonban) és százalékos a rá n y á t az in fek tív  partiku lában , a partikula és a 
nukleokapszid a lak já t, v a lam in t a fertőzhető  gazda term észeté t (gerinces, 
gerinctelen, stb .) és az á tv ite l m ódját, to v áb b á  az esetleges vek to rokat. E krip- 
togram okat a legutóbbi rendszertan i összefoglalásban [10] még m egtaláljuk. 
Az ICTV V égrehajtó B izo ttságának  1977-ben ta r to t t  ülésén azonban m egálla
p íto tták , hogy a krip togram  b e tö ltö tte  h iv a tá sá t és a tovább iakban  m ár nem  
fogják alkalm azni, így az egyes családok leírásánál mi sem ism erte tjük  ezeket a 
jelpárokat.

Növényi vírusok

M inthogy e vírusok rendszertan i besorolása — kivéve a Reo- és Rhabdo- 
viridae családba tartozó  fa jo k a t — nem  tö r té n t még meg, e vírusokról csak  
összefoglaló á ttek in tést adunk. A fentieket leszám ítva to v áb b i 21 víruscsoport 
leírása tö r té n t meg [10] és 1978-ban még to v áb b i három  csoport elnevezésére 
te ttek  jav as la to t (sobemovírus, m achlovírus és coswovírus). Ezek á ltalában  a 
m agasabbrendű növények v írusai, de ism eretesek e növényekben más, eddig 
még rendszertanilag  nem  je llem zett vírusok, pl. a kism éretű, egyszálú R N S-t 
tarta lm azó  szatellita  növényi vírusok. Az alacsonyabbrendű növények, a gom 
bák  és m oszatok, az eukarió ta  m ikroorganizm usok v írusainak  rendszerezése 
sem tö r té n t meg. A gom bák v írusai között ta lá lh a tó k  kétszálú  RNS genom m al

16



3. ábra. A növényi víruscsoportok, ill. -genusok sematikus morfológiája. 
Fig. 3. Morphology of plant virus groups or genera.

1. Caulimovirus; 2. Geminivirus; 3. Tospovirus; 4. Phytoreovirus; 5. Bromo- és Luteovirus; 
6. Como-, Cucumo-, Nepo-, Penamo-, Tobanecro-, Tombus- és Tymovirus; 7. Ilarvirus; 8. 
Almovirus; 9. Rhabdovirus; 10. Tobamovirus; 11. Tobravirus; 12. Hordeivirus; 13. Potex- 

virus; 14. Carla virus; 15. Potyviras; 16. Closterovirus

rendelkező fajok, de herpesvírusnak megfelelő, iridovírushoz hasonló, caulim o- 
v írusra  em lékeztető, valam int a binális bakteriofágokhoz hasonló morfológiájú 
v írusok is előfordulnak [14, 19, 20, 43]. Az a lgák  vírusai is heterogén csoportot 
képeznek. Egy faj közülük a tobam ovirus csoportba került, a  többiek re n d 
szerezése azonban még nem  tö r té n t meg. V annak  közöttük növényi vírusokhoz 
hasonló helikális és kubikális v írusok, ném elyik a phytoreovírusokhoz hasonló 
m orfológiájú, előfordul iridovírushoz hasonló nagym éretű kubikális v írus, 
szám os közülük pedig a különböző farkos v ag y  kubikális bakteriofágokhoz 
hasonló m orfológiát m u ta t [5, 19].

A növényi v írusok csoportjainak elnevezése gyakran a csoport legjelleg
zetesebb képviselője nevének rövidítése. P l.: tobam o =  tobacco  mosaic (do
hán y  mozaik), po tex  =  potato  v irus X  (burgonya X  vírus), de u ta lh a t a v írus
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VI. táblázat

Családokba még be nem sorolt növényi víruscsoportok tulajdonságai 
Table VI. Properties of plant viruses not yet classified into taxonomic families

Csoport neve Típusos víruetörzs neve*
„Lehet- 

További i 9ég(,9..

törzsek száma

V ektor

CAULIMOVIRUS Karfiol mozaik vírus 2 3 ízeltlábú
GEMINIV1RUS Kukorica csíkosság vírus 3 ízeltlábú
LUTEOVIRUS Árpa sárga törpülés vírus 6 12 ízeltlábú
TYMOVIRUS Tarlórépa sárga mozaik vírus 15 ízeltlábú
COMOVIRUS Tehénborsó mozaik vírus 9 ízeltlábú
BROMOVIRUS Rozsnok mozaik vírus 2 ízeltlábú
CUCUMOVÍRUS Uborka mozaik vírus 2 1 ízeltlábú
CARLAVIRUS Szegfű latens vírus 9 8 ízeltlábú
CLOSTEROVIRUS Répa sárgaság vírus 5 2 ízeltlábú
POTYVIRUS Burgonya Y-vírus 34 11 ízeltlábú
ALMOVIRUS Lucerna (alfalfa) mozaik vírus — ízeltlábú
TOSPOVÍRUS Paradicsom bronzfoltosság vírus — ízeltlábú
PENAMOVIRUS Borsó enációs mozaik vírus — ízeltlábú
NEPOVIRUS Dohány gyűrűsfoltosság vírus 8 1 nematoda
TOBRAVIRUS Dohány rattle vírus 1 nematoda
TOBANECROVIRUS Dohány nekrózis vírus (A törzs) 1 1 gomba
TOBAMOVIRUS Dohány mozaik vírus 9 2 —  (gomba?
TOMBUSVIRUS Paradicsom bokros satnyulás vírus 4 —

ILARVÍRUS Dohány csíkosság vírus A:5
B:7 2 —

HORDEIVIRUS Árpa csíkos mozaik vírus 2 —
POTEXVIRUS Burgonya X-vírus 7 5 —

* Horváth [16] szerint

bizonyos tu lajdonságaira  (pl. ilar =  isom etric labile ringspot), vagy az általa 
okozott tü n e tek re  (pl. lu teo  =  sárga).

A csoportok közül k e ttő  DNS ta rta lm ú  (I. táblázat), a többi egyszálú -f- 
RNS genom m al rendelkezik. Ez u tó b b iak  közül ( I I .  táblázat) 10 csoport 
kism éretű (25—35 nm  átm érőjű) kubikális szim m etriát m utató  v irionnal ren
delkezik, ezek közül ném elyiknek több molekulából álló genomja van  és 4 cso
portnál ezek az RNS m olekulák külön-külön virionokban helyezkednek el. 
Az oszto tt genomú vírusok közt van olyan csoport, m elynek szaporodásához a 
4 RNS m olekula közül a három  nagyobb m olekulasúlyú szükséges (brom o- és 
cucum ovírus), m ásiknál a négyféle nukleinsav m olekula háromféle virionban 
ta lá lh a tó  (ilarvírus), és olyanok is v annak , melyek háromféle v irion ja közül 
csak k e ttő  ta rta lm az  R N S-t (como- és nepovírus). O szta tlan  genomú vírusok 
ném elyike is produkál nukleinsav nélküli jellegzetes „ü res”  partiku láka t (tymo- 
vírus), am in t ezt a I I .  táblázat „M egjegyzés”  oszlopában fe ltün tettük .

Peplonja egyik csoportnak sincs, egyetlen csoport azonban ta rta lm az  
lipoidot (tospovírus).

H ét csoportnak helikális a szim m etriája, i t t  is előfordul szegm entált 
genom s a k é t csoport közö tti á tm enetet je len ti az alfalfa mozaik v írus (almo- 
vírus), mely 1 kubikális és 3 különböző hosszúságú bacilliform  v irionban  el
osztva tarta lm azza az RNS genomot. A 3. ábra sem atikusan m u ta tja  a külön
böző növényi víruscsoportok m orfológiáját.
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A növényi v írusok  terjedésében igen nagy szerepet já tszanak  a vektorok. 
Ezek nem  csak ízeltlábúak , hanem  nem atodák  (pl. nepovírus, tobrav írus) és 
gom bák (pl. tobanecrovírus) is lehetnek  [10, 16]. összesen négy csoport terje
désében nem  játszik  v ek to r szerepet. Egyes vírusok a vektorban  hosszabb időn 
á t perzisztálhatnak  (pl. tospovírus), m ások csak 1— 2 órán át. A v írusok ezen
kívül a növény m agvaival, porával, m echanikus ú to n  terjedhetnek  s egyesek a 
növény nedvével v ihetők  át. A V I. táblázatban összefoglaltuk a kizárólag nö
vényekben szaporodó vírusok csoportja it, a csoport jellegzetes képviselőjének 
m agyar nevét [16], a csoportba ta rto z ó  vírustörzsek, valam int a „lehetséges” 
odatartozó  vírustörzsek szám át és a vektorokat.*

A baktériumok vírusai

A vírusoknak népes és sokat tanu lm ányozo tt csoportját képezik a bakté
rium ok vírusai, a bakteriofágok. Tanulm ányozásuk nemcsak morfológiai és 
biokém iai tu lajdonságaik  sokfélesége m ia tt széleskörű, hanem azért is, m ert 
nagyon alkalm as —  s ugyanakkor arány lag  egyszerű — eszközt jelentenek a 
genetikai kísérletekhez.

Fágokat nem csak az ún. „valódi”  baktérium okban, hanem  azoknál még egy
szerűbb m ikrobákban, m ycoplasm ákban is k im u ta ttak  [22,33, 36], ez utóbbiak 
klasszifikálása azonban még csak részben tö rtén t m eg. A nem lítikus fonalas 
és p leom orf m orfológiája m ycoplasm a-fágok az Inoviridae, ill. a P lasm aviridae 
családba kerültek (I . táblázat), a b inális szim m etriájú , lítikus h a tá sú  myco
plasm a-fágok klasszifikálása azonban m ég nem valósu lt meg. U gyancsak isme
retesek m ás p rokarió táknak  (alacsonyabb rendű m oszatok) és alacsony rendű 
növényeknek (algák, gom bák) vírusai [19], melyek rendszertani besorolást még 
nem  nyertek . A m ycovírusok egy részének m orfológiája a farkos fágokéhoz 
hasonló [14], Az algák vírusai között —  m int em líte ttü k  — a növény-, gerinc
telen- és gom ba-fajokban található vírusokhoz hasonló törzsek m elle tt binális 
vagy kubikális fágoknak megfelelő m orfológiájú fa jok  is v annak [5, 19, 20, 33]. 
Ezek egy része m inden bizonnyal a fágok közé kerül m ajd, ha rendszerezésük 
m egtörténik , egyes csoportjaik  elnevezése is (cyanophagok, nocardiophagok) 
erre u ta l.

A bakteriofágok rendszertani beosztása sem  tek in thető  véglegesnek. 
Az egyes családok elnevezésére tö r té n t javasla tok  közül hétnek, a kubikális, a 
filam entózus és a p leom orf fágok családjainak elnevezését fogadták el, bár a 
nagyobb kubikális, peplon nélküli D N S fágok h iányoznak közülük. A binális 
szim m etriájú  fágokat ideiglenesen három  családba sorolták, az elnevezésükre 
te t t  jav asla to k a t azonban  az ICTY m ég nem fogad ta el. Ezek a családok ön
m agukban is eléggé heterogének, részben  a fej szabályos vagy e lnyúlt, eseten
kén t hosszúkás alakja, részben a fa rok  hosszúsága, flexibilis vagy m erev volta, 
kon trak tilitá sa , a gallér, bazális lem ez, ta lp i fonalak és nyúlványok jelenléte 
vagy h ián y a  szerint (4. ábra). E három  család m inden bizonnyal számos genus-

* Legújabban még további két új növényi víruscsoportot fogadtak el, elnevezésük azon
ban még nem történt meg. A  csoportok jellegzetes képviselőinek neve alapján javasolják, hogy 
ezek a sobemovírus (southern bean mosaic =  déli babmozaik vírus) és machlovírus (maize 
chlorotic streak =  kukorica klorotikus csíkosság vírus) nevet kapják. Mindkét csoportba egy- 
szálú R NS-t tartalmazó kubikális növényi vírusok tartoznak.
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4. ábra. A farkos fágok morfológiája.
A: kubikális fe j, szabályos, izometrikus, vagy különböző hosszúságú, elongált (a )  alakú. B: 
helikális farok, ez jelentős hosszúságbeli eltéréseket mutathat (a szaggatott metszésvonalakkal 
jelölt szakaszok hiányozhatnak). A merev vagy flexibilis, összehúzódásra képes, vagy nem  
kontraktilis farok központi részét egy- vagy kétrétegű cső veheti körül (b ) .  A farki rész, 
vagy a kontraktilis külső cső olykor egy gallérból, vagy nyaki alaplemez bői (c )  indul ki. A 
farok legvégén, vagy a kontraktilis rész perifériás határán, esetleg a kettő között lalpi alap
lemez (d )  helyezkedhet el. Az alaplemezekből vagy a farok végeiből változatos szerkezetű, 

egyedi vagy többszörös farki, ill. nyaki rostok és nyúlványok (e) eredhetnek.
Fig. 4. The morphology of tailed phages. A: cubical head, isometric or (a) elongated. B: helical 
tail, the length of which display considerable differences (segments indicated by dotted lines 
may be absent). The rigid or flexible, contractile or non-contractile tail core m ay be surrounded 
by a (6) tube (single or double). The tail or the contractile external layer of the tube is occasio
nally separated from the head by a (c) basal plate, or collar. At the peripheral end of the tail 
or the contractile tube a (d) distal basal plate  may be present. Single or multiple (e) cervical or 
tail fibres or spikes of diverse structure may be attached to the basal plate or to the end of the

tail.

ra , sőt, lehetséges, hogy még több  tovább i családra is oszlik m ajd  a jövőben.
A fágok e tíz  csoportjának  egyes tu la jdonságait az I. és I I .  táblázatban 

fe ltü n te ttü k . Nyolc közülük D N S-t tarta lm az , 2 egyszálú cirkuláris DNS-t, 
6 pedig kétszálú t. A k é t R N S -tarta lm ú fág fam ília közül az egyik monotípusos, 
ez a kétszálú nukleinsavat ta rta lm azó  Cystoviridae (I I .  táblázat), a másik, a 
régebben ribofág csoportnak nevezett Leviviridae család RNS-e egyszálú.
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A fágok több m int 100 különböző gazdasejtben fo rdu lnak  elő, közülük  
eddig m integy 1900 izo látum ot v izsgáltak  meg elektronm ikroszkóppal. Leg
nagyobb szám ú (kb. 1800) közülük b inális szim m etriájú  farkos fág.

Az eddig m egism ert és rendszerezett fágokat négy  nagyobb csoportba 
sorolhatjuk, ezek jellem zőit foglalja össze a V I I .  táblázat.

VII. táblázat
A bakteriofágok rendszertana 

Table VII.  The systcrnatics of bacteriophages
1. Far kos fágok

a) MYOYIRIDAE
G e n u s :  T páros fág csoport: 110x80 nm átmérőjű fej, komplex, kontraktilis, 110 nm 

hosszú farok, gallér, bazális lemez, 6 nyúlvány (spike)
G e n o m: kétszálú D NS, 120 X 106 dalton 
T í p u s - s p e c i e s :  T2 colifág 
S p e c i e s e k  s z á m a :  kb. 60 
G a z d a :  enterobaktériumok

Lehetséges tagok:«) izometrikus fej: 14 faj (enterobakt., bacillus, Clostridium, staphylo
coccus, streptococcus fágok)

b) megnyúlt fej: 5 faj (enterobaktérium fágok)

b) STYLOVIRIDAE
T í p u s  g e n u s :  Lambda-fág csoport: kb. 60 nm átmérőjű, izometrikus fej, kb. 150 nm  

hosszú, flexibilis, nem kontraktilis farok. Temperált fágok 
G e n o m :  kétszálú DNS, 33X 106 dalton 
T í p u s - s p e c i e s :  Lambda colifág 
S p e c i e s e k  s z á m a :  4, lehetséges, hogy 5 
G a z d a :  enterobaktérium

Lehetséges tagok: a) izometrikus fej: kb. 20 faj (enterobakt., bacillus, Clostridium, micro
coccus, staphylococcus és streptococcus fágok) 

b) megnyúlt fej: 5 faj (enterobakt., Clostridium, staphylococcus és 
streptococcus fágok)

c) PEDOVIRIDAE
G e n u s :  T7-fág csoport: 65 nm átmérőjű, izometrikus fej, rövid farok 

G e n o m :  kétszálú D NS, 25 X 106 dalton 
T í p u s - s p e c i e s :  T7 fág 
S p e c i e s e k  s z á m a :  kb. 10 
G a z d a :  enterobaktérium

Lehetséges tagok: a) izometrikus fej: 7 faj (enterobakt., Clostridium, micrococcus fágok) 
b) megnyúlt fej: 4 faj (enterobakt., bacillus, streptococcus fágok)

2. Kubikális fágok
a) MICROVIRIDAE

G e n u s :  (p \ fág alcsoport: 25—30nm átmérőjű, ikozahedrális partikulák, a csúcsokon je l
legzetes gömbökkel 

G e n o m :  egyszálú D NS, l ,7 x l 0 6 dalton 
T í p u s - s p e c i e s :  95X 174 colifág 
S p e c i e s e k  s z á m a :  kb. 23 
G a z d a :  enterobaktérium

b)  Csupasz DNS fágok (kb. 60 nm átmérőjűek) provizórikus, valószínűleg heterogén csoporti a

c) CORTICOVIRIDAE
G e n u s :  PM2 fág csoport: ikozahedrális, kb. 60 nm átmérőjű virion, kis gömbökkel a csú

csokon, vastag (lOnm), komplex, lipoid tartalmú kapszid 
G e n o m :  kétszálú D NS, kb. 5X106 dalton 
T í p u s - s p e c i e s :  PM2 fág 
G a z d a :  tengeri Pseudomonas
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d) TECTIVIRIDAE
G e n u s :  PRD1 fág csoport: ikozahedrális, kb. 60 nm átmérőjű virion, kétrétegű kapszid, 

belső rétegben lipoid. DNS ejekciókor farok-ekvivalens jelenik 
meg

G e n o m: kétszálú DNS 
T í p u s - s p e c i e s :  PRD1 fág 
G a z d a :  Pseudomonas

e) LEVIVIRIDAE
G e n u s :  Ribofágcsoport: ikozahedrális, kb. 25nm  átmérőjű virion. A  baktérium fimbriák 

oldalához adszorbeálódik
G e n o m :  egyszálú RNS, 1,2 X106 dalton 
T í p u s - s p e c i e  s: R17 colifág 
S p e c i e s e k  s z á m a :  kb.  2Ö 
G a z d a :  enterobaktérium
L e h e t s é g e s  t a g o k :  Caulobacter, Pseudomonas és Bdellovibrio fágok

f )  CYSTOVIRIDAE
Monotípusos család: ikozahedrális, kb. 73 nm átmérőjű kubikális virion, lipoidtartalmú 

peplonnal. A virionban RNS-függő RNS polimeráz. A fimbriák 
oldalához adszorbeálódik

G e n o m :  kétszálú RNS, 3 részből áll, 13 X 106 dalton (összesen)
T í p u s - s p e c i e s :  (p6 fág 
G a z d a :  pseudomonasok

3. Fonalas fágok

INOVIRIDAE
G e n u s :  fd fág csoport: hosszú, 800—1950x8 nm méretű, peplon nélküli, flexibilis 

fonalak, hím enterobaktériumok fimbriáihoz tapadnak, nem liti- 
kusak

G e n o m :  egyszálú, cirkuláris DNS, 1,9X 10s dalton 
T í p u s - s p e c i e s :  fd colifág 
V a l ó s z í n ű  s p e c i e s e k  s z á m a :  6 
G a z d a :  enterobaktérium

G e n u s :  MV—L1 csoport: rövid, 88X15 nm méretű, legömbölyített végű pálcák 
G e n o m :  egyszálú, cirkuláris DNS, 2X 106 
T í p u s - s p e c i e s :  MV-L51 mycoplasma fág 
S p e c i e s e k :  kb. 50 izolátum mycoplasmákból 
G a z d a :  mycoplasmák

Lehetséges tagok: 3 faj (enterobakt., pseudomonas és xanthomonas fágok)

4. Pleomorf fágok

PLASMAVIRIDAE
G e n u s :  MV—L2 csoport: kétszálú DNS-t tartalmazó pleomorf partikulák, lipid-tartalmú 

peplonnal, kapszid nem mutatható ki 
T í p u s - s p e c i e s :  MV-L2 mycoplasma fág 
S p e c i e s e k  s z á m a :  3 izolátum 
G a z d a :  mycoplasmák

*

A következőkben az állatv ilág  víruscsaládjainak osztályozási szem pont
ból jellegzetes tu lajdonságait ism ertetjük  röviden, a családok nevének b e tű 
rendjében.
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A DEN OVIRID AE

A családba tartozó virionok peplon nélküli, ikozahedrális szim m etriájú, 
70—90 nm  átm érő jű  kubikális partiku lák , kapszid jukat 252, 7—9 nm á tm é
rő jű  kapszom er alkotja [10]. A csúcsi kapszom erek antigéntulajdonsága a töb - 
biétől e ltér és egy, vagy r itk án  két fonalas projekció nyúlik k i belőlük. Az úszó
sűrűség CsCl-ban 1,33— 1,35 g/cm3,795S. A virion  számos (legalább 12) polipep- 
tid e t ta rta lm az , m olekulasúlyuk 5000— 120 000 dalton h a tá ro k  közé esik.

A genom egyetlen lineáris, kettősszálú D N S molekula, sú lya 20—30 millió 
dalton*, G -|- C ta rta lm a 48— 61%. A v írus a sejtm agban épül össze.

Számos species á lla tokban  — bizonyos körülm ények k ö zö tt — onkogén. Az 
emlősök adenovírusai a tö b b i között közös antigénnel is rendelkeznek, ennek 
alapján sorolták  őket egy nem zetségbe (M astadenovirus), ez különbözik a 
szárnyasok adenovírusainak közös an tigén jétő l, ezek így külön  genust (Aviade- 
novirus) alko tnak .

A Mastadenovirus genus az emlősök adenovírusait foglalja magába. Ezek 
csúcsi kapszom erjein egy-egy projekció ta lá lh a tó  (5. kép), m elynek hosszúsága 
fa jonként (típusonként) különböző. A genom  m olekulasúlya 20—25 millió. 
Számos faj rendelkezik hem agglutinációs tulajdonsággal, s m indegyikük t a r 
talm azza a genusra jellem ző közös csoportspecifikus an tigén t. A típus-species 
a hum án 2-es típusú adenovirus. A nem zetségbe tartozik  a hum án adenovírusok 
35 típusa [3, 13, 39], továbbá  a szarvasm arhák, lovak, sertések, juhok, k u ty ák , 
egerek és az oposszum adenovírusai m elle tt a  simian adenovírusok népes (24 
szerotípus) csoportja. Az adenovírusok em berben  hurutos légúti- és szem beteg
ségeket, mesenterialis aden itist, haem orrhagiás cystitist okoznak, némely típ u s 
latens módon hosszú ideig jelen  lehet a szervezetben [26], ném elyről pedig nem  
m u ta tta k  ki eddig kórokozó képességet.

Az Aviadenovirus genus az avian adenovírusokat ta rta lm azza . Ezek csúcsi 
kapszom erjein 2—2 nyúlvány található , D N S-ük m olekulasúlya 30 millió d a l
ton , G +  C ta rta lm a  54— 55% . A virion úszósűrűsége 1,35 g/cm 3. Ezek nem  
okoznak hem agglutinációt. Közös csoportspecifikus an tig én t tarta lm aznak , 
m ely eltér a m astadenovírusok csoportspecifikus közös an tigénjétő l. A genus 
típus-speciese a csirkékben előforduló CELO vírus, a nem zetségbe tartoz ik  a 
GÁL és még h a t más avian adenovirus szerotípus.

A R EN A V IR ID A E

A családba tartozó v írusok pleom orf vagy  szférikus, 50— 300 nm átm érő
jű , pepi ónnal rendelkező virionok [10]. A peplon  kétré tegű  lipid m em brán, 
mely a riboszóma-szerű p artik u lák a t ta rta lm azó  core-t zárja  m agába. A virion 
ta rta lm az  2 polipeptidet és 2 glikopeptidet. A  genom o sz to tt, 4 nagyobb és 
1—3 kisebb egyszálú RNS molekulából áll, ezek m olekulasúlya 2,1, 1,7, 1,1, 
0,7 és 0,3 millió dalton. A v írusok valószínűleg ta rta lm azn ak  RNS-függő R N S 
polim erázt, m ely a genom m in tá jára R N S-t szintetizál, s ez valószínűleg mes- 
sengerként szolgál. A legtöbb vírusfajnak m egvan a m aga rágcsáló gazdája,

* Minthogy megállapították, hogy a DNS molekula hossza kb. 2 millió daltononként 
1 fim, az adenovirus genom hossza 10— 14 fim.
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melyben perzisztens fertőzést okoz v iraem iával, ill. v iru riáva l. A term észetes 
terjedés m ás emlősre vagy  em berre ritk a .

A családnak  egyetlen genusa az A renavirus, m elynek típus-speciese az 
L C M  (lym phocytás choriomeningitis) vírus. A nemzetség m ásik  jelentős ta g ja  a 
Lassa vírus , m ely az azonos elnevezésű, n ag y  m ortalitásit, A frikában előforduló 
lázat okozza. Ez emberről em berre is te rjed  s így erősen veszélyezteti a gyógy
intézeti ápoló szem élyzetet. A genusba ta rto z ik  még az ún . Tacaribe complex 
8 vírusa, m elyek haem orrhagiás lázat okozhatnak.

BACULOVIRIDAE

Az egyetlen olyan víruscsalád, m elynek tagjai kizárólag gerinctelenekben 
szaporodnak [10]. A p a rtik u lák  pálcika a lakúak , 50—70 X 300—400 nm  m ére
tűek. H árom rétegű külső m em brán veszi körü l az elektrondenz core-t. A genom  
kétszálú, cirkuláris DNS, 40— 100 millió dalton m olekulasúlyú, legnagyobb az 
ilyen topológiájú vírusgenom ok közül. A v írus a sejtm agban szaporodik. A  csa
ládnak tö b b  m int 200 ta g ja  ism eretes, nagyrészt rovarokból izolálták őket, 
újabban azonban rákokból és gombából is k im uta ttak  hasonló v írusokat [9]. 
A család gazdaspektrum a m ia tt jav aso lták  környezetvédelm i felhasználásra 
[7], insecticid célra való alkalm azása ugyanis számos haszonnövény rovarélős
ködőkkel szembeni védelm ét tenné lehetővé.

A családnak  egyetlen genusa ism eretes, a Baculovirus nemzetség, m ely 
további 3 alcsoportra oszlik. Az A alcsoport a nukleáris polyhedrosis, a B  al
csoport a granulosis v írusokat foglalja m agába. E két a lcsoportra  jellem ző, hogy 
fehérjeterm észetű parakristályos zárvány testeke t képeznek a fertőzött se jtben , 
melyek nagyszám ú (A csoport) vagy egy (B csoport) v irio n t ta rta lm azn ak . 
Az ideiglenes C alcsoport a zárványokat nem  képező baculovírusokat foglalja 
magába. Az A alcsoport típus-speciese a selyemlepke, a Bom byx móri n u k l e á r i s  
p o l y h e d r o s i s  v í r u s  a, és több  mint 200 különböző hasonló vírus ta rto z ik  ide, 
melyeket rovarokból és rákokból izoláltak. Több tag ja  e csoportnak hem agglu- 
tinációs tulajdonsággal rendelkezik [34]. A B alcsoport típus-speciese a Choris- 
toneura fum iferana  g r a n u l o s i s  v í r u s , m elyhez hasonlókat mintegy 50 ro v a r
fajból (Lepidopterákból) izoláltak. A család  „valószínű”  tag ja i közé a C al
csoport típus-speciese, az Oryctes v í r u s  és a hozzá hasonló, atkákból és rák o k 
ból k im u ta to tt  vírusok tartoznak . A család különböző nem zetségekre való 
esetleges felosztásának kérdése a jövőben fog csak eldőlni.

BUNYA VIRIDAE

A családba szférikus, peplonnal rendelkező, 90— 100 nm  átm érőjű  v íru 
sok ta rto zn ak  [10]. A peplon tartalm az lip idet és legalább egy vírusspecifikus 
glikopeptidet. A helikális nukleokapszid, mely egyes speciesekben cirku láris 
konfigurációt m u tat [31] 2— 2,5 nm vastagságú  szálakból áll. A genom 3 kü lön 
böző m éretű , egyszálú, valószínűleg n eg a tív  polaritású RNS m olekulából áll, 
mely szin tén  cirkuláris leh e t némely speciesnél. A te ljes  genom m olekula- 
súlya 6— 7 millió dalton. A vírus a sejtp lazm ában  szaporodik  és a Golgi régió, 
továbbá az endoplazm atikus retikulum  m em bránjain való bimbózás u tá n  válik  
éretté. A család minden ta g ja  szaporodik ízeltlábúakban, s ezek közvetítésével 
ju tn ak  a gerincesekbe. Régebben az arbovirus csoportba sorolták őket em ia tt.
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A családnak eddig egy genusa van, a Bunyavirus ez azonban  nem foglalja 
m agába a családba tartozó  összes v írusfa jt. A B unyavirus genus tag jait (m in t
egy 85 faj) szerológiai tulajdonságok a lap ján  10 csoportba osztják  és v an n ak  
csoporton kívüli vírusspeciesek is. A fa jok  legnagyobb részét szúnyogok te r 
jesztik , n éh án y at (a Tete csoport 4 tag já t) kullancsok. E lőfordul transovariális 
á tv itel is. A genus típus-speciese a Bunyamwera vírus. A bunyavírusok  haem or- 
rhagiás láza t, agyvelőgyulladást okoznak különböző gerincesekben, egyes fa jo k  
em berben is. A genusba ta rto zó  fajok k ö zö tt v an  pl. a C alifornia encephalitis 
és a La Crosse vírus. A Bunyaviridae család „lehetséges”  ta g ja i  közé sorolnak 
még m integy 50 más v írust, melyek még legalább  két to v áb b i genust képez
hetnek. Ezek morfológiailag nem  térnek el az előbbiektől és m ásik  10 szerológiai 
csoportba sorolhatók, valam in t további 8 csoporton kívüli v íru s is ism eretes 
köztük. Egyes csoportokat kullancsok, m áso k a t szúnyogok, m egint m ásokat 
Phlebotom usok terjesztenek. Az egyik csoport tipikus képviselője az U ukuni- 
emi vírus, egy m ásiké a krim i haemorrhagiás láz vírusa , egyik csoportot képezik 
a phlebotomus lázak okozói, a csoportba nem  soroltak k ö zö tt pedig, tö b b ek  
közö tt, a R ift Valley-i láz vírusát találjuk.

CORONAVIRIDAE

A családba tartozó  v írusok pleomorf, peplonnal rendelkező, átlag 100 nm  
átm érőjű , R N S-t és lipidet tarta lm azó  p a r tik u lá k  [40]. Jellegzetes kiszélesedő, 
bunkó alakú felszíni nyúlványaik  alapján n ev ez ték  el őket. Genom juk egyetlen, 
vagy több [40] egyszálú RNS molekula, m ely a  típus-species esetében infek tív , 
m olekulasúlya 5,6—9 millió dalton. A nukleokapszid  helikális morfológiájú.

A virion 4— 7 polipeptidet, lipidet és szénhidráto t is ta rta lm az , a poli- 
peptidek m olekulasúlya 15 000 és 200 000 k ö zö tti. A proteinek között hem agg
lu tin in  is ta lá lh a tó  némely speciesben. A v íru s  a sejtp lazm ában szaporodik és 
érése az endoplazm atikus retikulum on á t tö r té n ő  bim bózással fejeződik be.

A családba tartozó  vírusok antigénszerkezetük alapján bizonyos m értékig 
csoportosíthatók, a rágcsálók coronavírusainak 3 csoportja k ö zö tt szerológiai 
rokonság m u ta th a tó  ki, fe ltehetően van a családra jellem ző közös an tigén
kom ponens. A családba tartozó  vírustörzsek n ag y  részénél 3 különböző an tigén
m olekulát m u ta tta k  ki a virionban.

A családnak egyetlen genusa van, a Coronavirus. A típus-species a szár
nyasok injekciós bronchitis vírusa  (IBV). E zen k ívül még to v áb b i 11 speciest 
sorolnak ide jelenleg, ezek közö tt két emberi (n á th á t okozó lég ú ti és hasm enést 
okozó enterális), továbbá borjú , disznó, sertés, k u ty a , macska, egér, patkány  és 
pu lyka coronavírusok szerepelnek. Ném elyiknek számos különböző szerotípusa 
van , és enterális, légúti betegségeket, egyesek encephalitist okoznak. A típ u s 
species a csirkék gonádjait is m egbetegíti és nem csak horizontálisan, hanem  
vertikálisan  is fertőz. Az em beri coronavírusok szerotípusai k é t csoportra oszt
hatók : az egyik csoportot szövettenyészetben, a m ásikat szervkultúrában izo
lá lták .

H E R P E SV IR ID A E

A családba tartozó  virionok kapszidja 100— 110 nm á tm érő jű , s ezt lipoid- 
ta rta lm ú  peplon veszi körül [10]. A virion úszósűrűsége CsCl-ban 1,27—1,29 
g/cm3. Az ikozahedrális kapszidot 162,részben üreges kapszomer alkotja. A kap-
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szid belsejében található core-t fehérjegombolyaggal k ö rü lv e tt DNS a lk o tja . 
A virionban m integy 33 különböző fehérje ta lálható , m olekulasúlyuk 290 000-ig 
terjed.

A genom  lineáris kétszá lú  DNS, term inális reiterációval és a te rm inális  
szekvenciák belső ism étlődésével. M olekulasúlya 92— 102 millió, G-j-C ta r ta l 
ma 33— 74% .

A vírusszaporodás a sejtm agban kezdődik  és a v íru sn ak  a m aghártya  bel
ső glikoprotein-lipoid ré tegén  á t az endoplazm atikus re tiku lum ba való ju tá s á 
val fejeződik be. A k ro m atin  m arginációja és m agzárványok megjelenése je l
lemző a herpesvírussal fe rtő zö tt sejtekre.

A gerincesek herpesvírusainak szám os faja létezik , ezek osztályozása 
azonban sok nehézségbe ü tközik . A herpesvírusokkal foglalkozó m unkacsoport 
javasolja, hogy a v írusokat a gerinces term észetes gazda taxonóm iai egységének 
megjelölésével (család v ag y  alcsalád), ezen belül pedig a rab  számokkal nevez
zék el [37], a szakirodalom ban azonban még mindig in k áb b  a régebbi néven 
találjuk  ők et (pl. HSV =  herpes sim plex vírus, EBV =  E pstein—B arr v írus, 
stb.). 1978-ban javaso lták , hogy három  alcsaládot a lak ítsan ak  ki, elsősorban 
biológiai tulajdonságok (gazdaspektrum , fertőzhető se jtek ) alapján, de az al- 
családok valójában különböznek szerkezeti tu lajdonságaik és DNS szekvencia 
szerint is, és lehetséges, hogy  a végső klasszifikálás a s tru k tú ra  és a genom ok 
genetikai rokonsága a lap ján  történ ik  m ajd  meg. E hhez azonban m ég sok, 
különböző eredetű herpesvirus törzs tu lajdonságainak  alapos analízisét kell 
elvégezni. A családot a lko tó  v írusfa jokat em iatt csak a későbbiekben fogják 
genusokba sorolni.

Az Alphaherpesvirinae alcsalád prototípusa az em beri herpes sim plex  
vírus 1-es típusa , a jav aso lt új nom enklatú ra  szerinti nevén human (a lpha)  
herpesvirus 1. Az alcsalád többi ta g ja it  (eddig 10 fa jt  soroltak ide) a herpes 
simplex vírus 2-es típusa (hum an  herpesvirus 2), a bárányh im lő  és övsöm ör kó r
okozója, a varicella-zoster vírus (hum an herpesvirus 3), valam int különböző 
állatok herpesvírusai a lk o tják . U tóbbiak között van a régebben A ujeszky-vírus 
néven ism ert suid herpesvirus 1, a sertések  pseudorabies vírusa. Az alcsalád 
tag jaira  jellem ző, hogy a gazdaspek trum uk széles és szűk határo k  közö tt m ozog
hat, erős cytopathogen hatásúak , a fogékony sejteke t gyorsan e lp u sz títják , 
replikációs ciklusuk arán y lag  rövid. G yakran  m u ta th a tó  ki latens fe rtőzés a 
ganglionokban. DNS-ük m olekulasúlya 65 és 106 millió dalton közötti, és két, 
egymással kovalens kö tésben  levő kom ponensből áll.

Az előbbiekkel szem ben a Betaherpesvirinae alcsalád  tagjaira az a rán y 
lag lassú replikatív  ciklus és a lassan kifejlődő cy topathogen hatás jellem ző, gaz
daspek trum uk pedig szűk. A fertőzött se jtek  in vivo és gyakran  in vitro is m eg
nagyobbodnak (cytom egalia). Gyakori a latens fertőzés a nyálm irigyekben és 
más szövetekben is. A vírus-D N S m olekulasúlya 130— 150 millió d a lto n . Az al
család p ro to típusa  a hum an cytomegalovirus, a hum an (beta) herpesvirus 5. 
Az alcsaládba különböző állatok cytom egalovírusai ta rto z n ak  még.

A harm adik, Ganunaherpesvirinae alcsalád p ro to típusa az E pstein— 
Barr vírus, a human (gam m a) herpesvirus 4. Az idesorolt vírusokra jellem ző a 
szűk gazdaspektrum , alim foblasztikus sejtekben való szaporodóképesség, ném e
lyikük pedig lítikus in fekciót okoz bizonyos hám- és kötőszöveti jellegű se jtek 
ben. A v írusok vagy a B, vagy  a T lim focitákra specifikusak, s gyakran  perzisz- 
tá lnak  a lim focitákban a  sejtkárosító h a tá s  lé tre jö tte  e lő tt (lym phocrypticus 
fertőzés), vagy az u tán . Gyakori a lim foid  szövetek latens fertőzése az ide
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sorolt vírusokkal. A DNS molekulasúlya 85— 105 millió da lto n . Az alcsalád  
tag ja i közé sorolták  a szárnyasok Marek-féle betegségének vírusát (phasianid 
herpesvirus 2), nyulaknak  és m ajm oknak (H erpesvirus saim iri, H erpesvirus 
ateles) egyes herpesvírusait.

Az alcsaládok szerinti osztályozás sem tek in th e tő  m ég távolról sem te l 
jesnek, számos emlős, m adár, de halak és b ék ák  herpesvírusai sem szerepelnek 
jelenleg az alcsaládok tag ja inak  sorában. A H erpesviridae családot eddig a 
gerincesek víruscsaládjai között tárgyalták , de ú jabban felfedeztek pu h atestű - 
ekben és gom bákban is herpesvírusokat [14], így lehetséges, hogy ezek is a 
későbbiekben a családot alkotó fajok közé kerü lnek  és a herpesvírusok m ég 
szerteágazóbb rendszertani egységet képviselnek, m int eddigi ism ereteink a lap 
ján  feltételeztük.

IR ID O V IR ID A E

A családba nagy, 130—300 nm  átm érő jű , ikozahedrális vírusok ta r to z 
nak, m elyek kapszidja m integy 1500 kapszom erből áll [10] (4. kép). A v íru s  
nukleo id ját egyrétegű, szabályos stru k tú rá jú  m em brán veszi körül. A v irion  
sok különböző fehérjét, köztük számos enzim et tarta lm az. L ip idet a gerincesek 
iridovírusainak peplonjából, de a peplon nélküli Iridovírus genus tagjaiból is 
ki tu d ta k  m utatni.

A vírusgenom  egyetlen kettősszálú, 130— 160 milliós m olekulasúlyú D N S 
molekula, m elynek G + C  ta rta lm a  30—58%  k ö zö tt lehet. A vírus a sejt p laz 
m ájában  szaporodik. A családba tartozó fa jo k a t még csak részben sikerü lt 
rendszertanilag csoportosítani.

Az Iridovirus genusba arthropodákban  szaporodó, peplon nélküli v íru s
fajok ta rtoznak , ezek genomja 130 millió körüli m olekulasúlyú, G + C  ta r ta lm a  
m integy 30% . A nemzetségbe az iridescens v írusok  nagyszám ú faja ta rto z ik , 
m elyek közül a Tipula  iridescent vírus 1. típusa  a típus-species és mintegy tu c a t
nyi különböző ízeltlábú faj hasonló vírusai képezik  a nem zetség többi ta g já t ,  
de egyes vírusfajok puhatestűekben , gyűrűsférgekben vagy  protozoonokban 
(Entamoeba histolytica) [8] szaporodnak.

A család „valószínű” tag ja i közé szintén sok különböző vírusfaj ta rto z ik , 
m elyeket még nem klasszifikáltak, ezek között számos, gerincesekben ta lá lh a tó  
species is lehet. Ezek nagyobbak, m int az Iridovírus genus tag jai és m in t
egy 15%  lipoidot ta rta lm azn ak  a virion peplonjában. K özéjük tartozik  v a ló 
színűleg az afrikai sertéspestis vírusa , mely kullancsokban is képes szaporodni 
és azokban transovariálisan  is te rjed , a kété ltűek  számos v íru sa  (pl. a frog vírus  
különböző típusai), valam int a tö b b  m int 50 h a lfa jtáb an  m egtalálható  lympho- 
cystis vírus.

ORTHOM YXOVIRIDAE

Peplonnal rendelkező, 80— 120 nm  átm érő jű  gömb- v ag y  hosszúkás a la 
kú, esetleg pleom orph vírusok [10]. A burok felszínén 10— 14 nm  hosszú és 
4 nm  átm érő jű  glikoprotein nyúlványok, peplom erek ta lá lh a tó k , melyek k é t
féle típusúak : egy részük hem agglutinin, a tö b b i neuram inidáz. A virion t a r 
talm az RNS-függő RNS polim erázt.

A vírusgenom  — RNS, egyszálú, 8 m olekulából áll [2], m elyek összsúlya 
m integy 4 millió dalton. A helikális nukleoprotein szabályos másodlagos csava-
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ru latokat képez a virion belsejében (1. ábra). Rekom bináció fajon belül gyak
ran  előfordul, de fajok k ö zö tt, vagy genusok között nem.

A családnak  egy genusa és egy to v áb b i „valószínű”  nemzetsége van. 
Az Influenzavírus genus specifikus nukleoprotein  (NP) és m a trix  (M) fehérjéket 
tarta lm az. Természetes fe rtő zést okoz em berben, sertésben, lóban, m adarakban  
és ritkábban  egyéb á lla to k b an  (majom, k u ty a , szarvasm arba). A fa jon  belül 
az antigéntípusokat, illetve a típusokon belü li variánsokat a hem agglutinin és 
a neuram inidáz antigéntulajdonságai a lap ján  különböztetik  meg. A hem agg
lutinin a lap ján  15 típ u s t (HO—H3 h u m án , Hswl sertés, Heql— H eq2 ló, 
H a v i— H av8  szárnyas in fluenza vírusok), a neuram inidáz tu lajdonságai sze
rin t 9 t íp u s t  N I—2 hu m án , N eq l—2 ló, N a v l—5 szárnyas) ism erünk eddig. 
A különböző állatfajok in fluenza törzsei közös felszíni antigén-kom ponenseket 
ta rta lm azh a tn ak . Az á tv ite l horizontális és a vírusok az em beri járványos in flu 
enzát, v a lam in t a felsorolt állatok légú ti vagy generalizált m egbetegedését 
okozzák. A  típus-species az influenza vírus A (W S)33 ( HONI )  törzse, a genus 
többi tag ja i pedig az in fluenza vírus tö b b i A-típusú törzse, valam int az in flu 
enza vírus B(Lee)40 törzs. A B típus szin tén  tarta lm az N P  és M p ro te in  an ti
géneket és a fajon belüli variánsok a hem agglutinin és a neuram inidáz an ti
géntulajdonsága alapján kü lönböztethetők  meg. Eddig csak  emberből m u ta ttá k  
ki, járványos vagy sporadikus influenzát okoz.

A család  „valószínű”  második genusa az Influenza C típus. Ez specifikus 
NP (és esetleg M) an tigén t tarta lm az. A  genuson belüli antigén variánsok  a 
hem agglutinin alapján kü lönböztethetők  meg. A s tru k tu rá lis  polipeptidek az 
influenza A és B típuséhoz hasonlóak szám ukban  és m éretükben . E ltérő  viszont 
a C típus úszósűrűsége, alacsonyabb m in t az A és B típ u sé  (1,17—1,19 g/cm 3). 
A hem agglutininnel reagáló  sejtreceptorok nem tarta lm azn ak  sziálsavat és a 
vírus receptorbontó  enzim e nem  neuram inidáz term észetű . Em beri fertőzést 
okoz, m ely sporadikus, enyhe légúti megbetegedés fo rm ájában  zajlik le.

PA POVAVIRIDAE

A családba tartozó  vírusok 45— 55 nm  átm érőjű, peplon nélküli, kubi- 
kális m orfológiájú p a rtik u lák  [10]. A kapsz ido t 72 kapszom er alkotja, m elyek 
ferde elrendeződésűek balos, ill. jobbos felépítés szerint [26]. Fonalas alakok 
is előfordulnak [17].

A genom ot egyetlen kétszálú, cirku láris DNS m olekula képezi, m olekula- 
súlya 3—5 millió dalton , G + C  ta r ta lm a  41—49% . A  virion úszósűrűsége 
CsCl-ban 1,34 g/cm3. A szaporodás a sejtm agban  történik . A  legtöbb faj á lta lában  
vagy potenciálisan onkogén. Számos faj hem agglutinál, a vörösvértestek  neura- 
m inidáz-érzékeny receptoraival reagálva. Az infektiv itás éterrezisztens, sav- és 
hőstabil. A virion 5—6 polipeptidet ta rta lm az , ezek m olekulasúlya 11 000 és 
115 000 k ö zö tt van.

A családba tartozó  fa jo k a t két genusba csoportosítják. A Papillomavirus 
nemzetség vírusainak á tm érő je  55 nm, D N S-ük 5 milliós m olekulasúlyú, G -f- C 
ta rta lm u k  41—45%. Term észetes gazdáikban papillom át okoznak. A v írusokat 
ízeltlábú vektorok  is á tv ih e tik  m echanikus ú ton . Szövettenyészetben eddig  nem 
sikerült tenyészteni az idesorolt v íru so k at. A típus-species a nyúl fShope)  
papilloma vírus, a genus tö b b i tagja pedig  az emberi és számos álla ti (tehén, 
szarvas, k u ty a , kecske, ló , ju h , hörcsög) papillom a v írusa. Ú jabban m adárból is 
izoláltak papillom a v íru st [32].
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A család m ásik genusa a Polyomavirus. Az idetartozó  vírusok átm érő je 
45 nm , DNS-ük m olekulasúlya 3 millió dalton. Számos törzs hem agglutinál. 
A fa jok  között á lta láb an  nem m u ta th a tó  ki szerológiai keresztreakció. A leg
tö b b  gazdában inapparens fertőzést okoznak és a term észetes gazdától eltérő  
fa jú  á lla tb an  (főleg im m undeficiens hörcsögben) onkogének. A vírus-DNS in teg 
rá lód ik  a transzform ált sejtek krom oszóm a állom ányába. A típus-species az egér 
polyom a vírusa. A genusba ta rto z ik  az em berből izolált BK  és JC vírus, az 
egerek K  vírusa, a nyúlból származó R K V  vírus és az igen széles körben k u ta 
to t t  SV40 m ajom vírus.

PA R A M Y X O V IR ID A E

A család tagjai peplonnal rendelkező, pleom orf virionok, helikális, meg
nyú lt nukleokapsziddal, m ely egyszálú, — RNS genomot ta rta lm az  [18]. A vi
rion alak ja (2. ábra) gyakran  szférikus, 120— 300 nm  átm érő jű , de fonalas alak 
is előfordul. A kétrétegű, lip id tarta lm ú  peplon felszínén nyúlványok találhatók , 
melyek hem agglutinin és neuram inidáz funkciójú glikopeptideket ta rta lm az
nak  egyes genusok fajaiban. A fajok nagyrésze ta rta lm az  ezen kívül hemolizáló 
és syncytium képzésért felelős (F) p ro tein t is.

A genom m olekulasúlya 5— 6 millió dalton . A nukleokapszid szál átm érője 
a Param yxo- és Morbillivirus genus fajaiban 17— 18, a Pneum oviruséban 12— 
15 nm . A virionok 6—7 polipeptidet ta rta lm aznak , m elyek 25 000 és 200 000 
k ö zö tti m olekulasúlyúak. A P aram yxovirus genus tag ja in ak  virion jában  RNS- 
függő RNS polim eráz enzim ta lá lh a tó , mely a vírusgenom ról m R N S-t ír á t és a 
v irion  ta rta lm az h a tja  a mRNS m olekulákat is. A szaporodás a citoplazm ában 
tö r té n ik  és a sejtm em bránon á t való bim bózással fejeződik be a vírusérés. A vi
rionok legalább 3 különböző an tigén t tarta lm aznak .

A Paramyxovirus genusba ta rto zó  fajok ta rta lm azn ak  hem agglutin int, 
neuram inidázt, v a lam in t hemolizáló F  glikoproteint. A felszíni nyúlványok 
8 nm  hosszúak és 8— 10 nm  távolság van  közöttük. A nem zetség típus-speciese 
a Newcastle vírus ( N D V ),  a barom fipestis kórokozója. Ide ta rto z ik  a kizárólag 
em berpathogen mumps vírus és a parainfluenza vírusok  4 típusa, m elyek ember- 
és állatpathogenek (1-es típus =  Sendai vírus: egér; 2-es: k u ty a ; 3-as: szarvas- 
m arha), továbbá  egyéb házi- és vadá lla tok , valam int m adarak  parainfluenza 
vírusai.

A család Morbillivirus genusába ta rto zó  fajok nem  tarta lm aznak  neura
m inidázt, am ivel a Param yxovirus nem zetség tag jai m ind rendelkeznek. A ge
nus tag ja i k ö zö tt antigénrokonság m u ta th a tó  ki, mely a nukleokapszid an ti
géneknél közelebbi, a hem agglutininek keresztreakciója kevésbé kifejezett. 
A típus-species a kanyaró vírus, mely kizárólag em berpathogen, tovább i ide
ta rtozó  species a ku tyák  szopornyicájának okozója, a canin distemper vírus, a 
keleti m arhavészt okozó rinderpest vírus, valam in t a kiskérődzők ,,pestis” - 
ének okozója.

A Param yxoviridae család harm adik nem zetsége a Pneumovirus, m elynek 
szintén nincs neuram inidáza és a nukleokapszid mérete és m ás struk tu rális 
tu lajdonságok a lap ján  különbözik a másik k é t genustól. Az idetartozó  fajok 
közül csak az egérpneum onia v írusnak  van hem agglutininje. A felszíni projek
ciók 10— 12 nm  hosszúak. A genus szaporodási m echanizm usa még nem  tisz
tázo tt, enzim eket eddig nem tu d ta k  k im uta tn i egyik fajból sem. A genus típus
speciese a hum an respiratory sycytial (R S ) vírus , tovább i tag ja i a bovin R S
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vírus , mely a szarvasm arhán kívül juhokat is m egbetegíthet, valam in t az egér- 
pneum onia vírus, mely más rágcsálókra (hörcsög, gyapo tpatkány , nyúl) is pa- 
togén. Erről a genusról még arány lag  kevés ad a tu n k  van és az sem lenne meg
lepő, ha később átkerülne valam ely  más tax o n b a , főleg a nukleokapszid m ére
tén ek  a másik k é t genustól való eltérése a lap ján  [18].

PARVOVIRIDAE

A családba kism éretű, 18—26 nm  átm érőjű , peplon nélküli, ikozahedrális 
szim m etriájú vírusok ta rto zn ak , m elyek kapszid já t valószínűleg 32 kapszom er 
alkotja, ezek átm érője 2— 3 n m  [10]. Az úszósűrűség CsCl-ban 1,38— 1,46 g/cm3. 
A vírusgenom  egyetlen egyszálú, lineáris, 1,5—2,2 millió m olekulasúlyú DNS 
molekula, melynek G + C  ta rta lm a  41— 53%. A csoport egyes genusaiban a 
virionokban található  DNS láncok egym ás kom plem enterjei és a vírusból való 
kivonás u tá n  kettős szállá tu d n ak  egyesülni. Az in fek tiv itás éterrezisztens és 
hőstabil. A parvovírusok 2—4 különböző polipeptidet ta rta lm aznak , m elyek 
m olekulasúlya 46 000 és 87 000 k ö zö tt van. A fehérjék különböző antigén- 
tulajdonságúak.

A vírusszaporodás a sejtm agban  tö rtén ik  és vagy a gazdasejt bizonyos 
funkciói, vagy pedig valam ilyen m ás, „helper”  vírus jelenléte szükséges hozzá. 
Szám os faj hem agglutináló tulajdonsággal rendelkezik. A családba ta rto zó  v í
ru so k a t 3 genusba csoportosíto tták :

A Parvovirus genus tag ja i helper vírus nélkül képesek szaporodni. Az ére tt 
v irionok csak -(-UNS szálat ta rta lm aznak . A típus-species a latens patkány  
( K ilham ) vírus. A nem zetségbe a rágcsálók különböző parvovírusai és a libák 
hepa titis  v írusa tartozik . A rágcsálók parvovírusainál trans'zplacentáris á t
v ite l is lehetséges. A vírusok egy része betegséget okoz a gazdaállatban  (hae- 
m orrhagiás encephalopathia, enteritis), egyesek pedig latens fertőzést okoznak. 
Lehetséges, hogy az emberi gastroenteritis vírus és a k u ty ák  parvovírusa is ide 
fog majd besorolást nyerni.

A m ásodik genusba az Adeno-associated víruscsoport (AAY) tartozik , 
melynek elnevezésére az Adenosatellovirus jav as la to t te tték . Az idetartozó  víru
sok szaporodása csak helper adenovírusok jelenlétében megy végbe. A vírusok 
egyes kom ponensei herpesvírusok jelenlétében is term elődnek, de é re tt v írus
partiku la nem . Az é re tt partiku lák  vagy -f- v a g y — DNS szála t ta rta lm azn ak , 
melyek egym ás kom plem enterjei és in  vitro kettős szálat tu d n ak  alkotni egy
mással. A nem zetség tag ja i közé ta rto z ik  a hum an adenovírusok jelenlétében 
szaporodó adeno-associated vírus 4 típusa , m elyek közül az 1-es típus a genus 
típus-speciese, va lam in t a bovin adeno-associated vírus. A „lehetséges”  fa jok  
közé sorolható az av ian  és a canin adeno-associated vírus, m elyek a megfelelő 
álla ti adenovírusok jelenlétében képesek szaporodni. A genus tagjainak közös 
fluoreszcens an tigénje van.

A család harm adik  genusa, a Densovirus, gerinctelenekben szaporodik, 
de L-sejtekben is létrehoz bizonyos cy topath iás elváltozásokat. A fajok szapo
rodásához helper vírus nem szükséges. G enom juk +  és — , kom plem enter DNS 
m olekula, m elyek in vitro kettős szálat tu d n ak  alkotni, az adeno-associated 
vírusokhoz hasonlóan. Az idetartozó  fajok (6 izolátum ) ízeltlábúakban  szapo
rodnak , a típus-species egy lepkefaj, a Galleria mellonella d e n s o v i r u s  a, 

ig ja  pedig m ás lepidoptera species densovírusa és lehetséges, hogy kétszár- 
rúakban ta lá lt  densovírusokat is ide fognak még csoportosítani.



A legutolsó rendszertani összefoglalás [10] a család  „lehetséges”  tag jaként 
em líti a hepatitis  A v íru st. Az újabb irodalm i ad a to k  azonban a rra  utalnak, 
hogy a vírus RNS ta rta lm ú  s így in k áb b  a picornavírusokhoz hasonló [38], 
viszont a nyércek aleuti betegségének v írusa lehetséges, hogy a Parvoviridae 
családba kerül (M a t t h e w s , R. E. F. (1979) Intervirol., 12, 129.).

PIC O R N A V IRID A E

A családba tartozó  vírusok 22— 30 nm  á tm érő jű , csupasz, ikozahedrális 
kapsziddal rendelkező, kubikális v írusok [6]. A kapszido t számos, a különböző 
fajokban egym ástól eltérő  polipeptid alkotja, m elyek aggregátum ának mole
kulasúlya 80 000 és 120 000 dalton közö tt változik. Tipikus esetben négy fő 
kapszid polipeptid  (három  20—24, egy 5— 10 ezer d a lto n  molekulasúlyú) azonos 
mennyiségei m u ta th a tó k  ki, melyek m indegyikéből 1— 1 molekula képezi egy 
struk tu rális  egységét a kapszidnak. A kapszid 60 ilyen struk turális egységből áll.

A v íruspartiku la egyetlen lineáris egyszálú R N S m olekulát tarta lm az, 
m elynek súlya kb. 2,5 millió dalton. Az RNS in fek tív  és m essengerként szolgál 
a p rotein  transzlációhoz. A vírusszaporodás a citoplazm ában m egy végbe és a 
funkcionális proteinek nagyrészt prekurzorokból képződnek. Az egyedüli vírus
kódolta gén-funkciók —  eddigi ism eretek  szerint —- a struk turális protein és 
egy vagy k é t RN S-replikáz faktor term elése.

A családba ta rtozó  fajok genusokra való felosztása a savérzékenység, a 
virion úszósűrűsége CsCl-ban és a fe rtőzö tt gazdákban létrehozott klinikai tü 
netek  alap ján  tö rtén t. A családnak jelenleg négy genusa ism eretes:

Az Enterovirus nem zetség savanyú pH-val szem ben nem érzékeny, úszó
sűrűsége CsCl-ban 1,33— 1,34 g/cm3 és a b é ltrak tusban  okoz fertőzést. Típus
speciese a human poliovirus 1. A genus fajai, ill. alcsoportjai a következők: 
hum an poliovirus 1— 3, hum an coxsackievirus A l— 22 és 24, v a lam in t B l—6, 
hum an echovírus 1—9, 11—27 és 29— 34 típusok, hum an enterovirus 68—71, 
m urin poliovirus, sim ian (18), porcin (8, köztük a Teschen vírusok) és bovin 
(7) enterovírusok, to v áb b á  3 m sectókban található  vírusfaj. H asonló vírusokat 
m ár eddig is több  m in t 20 rovar és rákféle ízeltlábúból izoláltak, de ezek közül 
m ostanáig csak hárm at soroltak be a családba.

A Rhinovirus genusba tartozó fa jok  pH  5—6 a la t t  labilisak, úszósűrűségük 
CsCl-ban 1,38— 1,41 g/cm 3 és a lég u tak a t betegítik  meg. Tagjai közé a human 
rhinovírusok 1— 113 típ u sa  és 2 bovin  rhinovírus típus tartoz ik . A lovakból 
izolált 2 rhinovírus tö rzs rendszertani helye még bizonytalan, m e rt bár m or
fológiájuk nem  tér el a picornavírusokétól, egyéb tulajdonságok alap ján  nem  
sorolhatók a rhinovírusok közé, ezért egyelőre nem  klasszifikálták még őket. 
A genus típus-speciese a human rhinovírus 1A tö rzs.

A Cardiovirus nem zetség úszósűrűsége az enterovírusokéhoz, savérzé
kenysége a rhinovírusokéhoz hasonló. Számos álla tfa jban  okoznak inapparens 
vagy m anifeszt, egerekben és hörcsögökben g yakran  letális fertőzést. Típus
species az encephalomyocarditis (E M C ) virus, ide ta rto z n ak  még a m urin ence
phalom yelitis és a mengo vírusok, m elyek szerológiailag nem különíthetők el 
egym ástól.

A P icornaviridae család negyedik genusa az Aphthovirus. Az idetartozó 
fajok savérzékenyek, úszósűrűségük 1,43— 1,45 g/cm 3 és elsősorban állatok vesi- 
culás vagy lázzal és izomléziókkal já ró , magas m orta litású  betegségeit okozzák. 
A genus képviselője a száj- és körömfájás vírusa, m elynek hét különböző törzsét
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ism erjük eddig. Ezek a különböző háziállatok és p a tá s  vadálla tok  m ellett em 
berben is okozhatnak lokális m egbetegedést.

Meg kell em líteni, hogy az 1976-ban k iado tt v írusrendszertan  [10] még 
„lehetséges”  genusként ism erteti a calicivírusokat, melyek legtípusosabb kép
viselője a sertések vesicularis exanthema vírusa, ism eretesek ezen kívül felin 
(macska) calicivírusok is. A rendelkezésre álló ad a to k  azonban a rra  m utatnak , 
hogy m ind morfológia, virionszerkezet, mind pedig a genom m űködése tek in 
tetében  eltérnek a picornavírusoktól, s további v izsgálatok fogják m ajd  a jövő
ben eldönteni, hogy esetleg külön családot (caliciviridae) a lak ítsanak  az ide
tartozó  fajokból [6], vagy  más módon klasszifikálják őket.

PO X V IR ID A E

Ez a család az eddig ism ert v írusok közül a legnagyobb m ére tű  és leg
összetettebb szerkezetű v írusfajokat tarta lm azza [10]. Komplex morfológiájú 
300—450 X 170—260 nm  m éretű, téglaalakú v agy  ovoid virionok. A virion 
külső rétege lipidet és tubu laris vagy globuláris p ro te in  s tru k tú rák a t tartalm azó 
kom plex burok, m ely 1 vagy 2 laterális teste t és a genomot ta rta lm azó  core-t 
zárja m agába. A virion több  m int 30 struk turális pro tein t és számos vírus
enzim et ta rta lm az , k ö z tü k  DNS-függő R N S-polim erázt is.

A genom egyetlen, 130—240 millió dalton m olekulasúlyú, kétszálú, line
áris DNS molekula. A G + C  ta rta lo m  a gerincesek poxvírusaiban 35—40% , 
a gerinctelenekében 26% . A genusokon belül genetikus rekom bináció előfordul, 
nem -genetikus reaktiváció  pedig m ind a genusokon belül, mind a gerincesek 
vírusait m agába foglaló genusok között. A virionban m integy 10 nagyobb an ti
gén ta lá lható , m elyek közül egyik keresztreakciót ad  a legtöbb chordopoxvírus- 
sal. Ezek genusain belül pedig további k iterjed t szerológiai rokonság m utatkozik .

A vírusszaporodás a citoplazm ában tö rtén ik , A és B típusú  zárványok 
egyaránt k ialakulnak. Az ére tt p artik u lák  vagy a m ikrobolyhokon keresztül, 
vagy sejtszétesés ú t já n  szabadulnak ki. Az infek tiv itás egyes genusoknál éter- 
rezisztens, m ásoknál éter-érzékeny. A viriontól elválasztható hem agglutinin 
term elése csak az O rthopoxvirus genusra jellemző.

A család két alcsaládból áll, a gerincesek poxvírusait m agába foglaló 
Chordopoxvirinae, és az ízeltlábúak hasonló v íru sa it tarta lm azó  Entomo- 
poxvirinae  subfam iliákból.

A Chordopoxvirinae h a t genust tarta lm az jelenleg. Az Orthopoxvirus nem 
zetség emlősökben rendszerin t kiütéssel járó, generalizált fertőzést okozó fa
jokból áll. Az infek tiv itás éter-rezisztens. A fajok k ö zö tt k iterjedt szerológiai ke
resztreak tiv itás és nukleinsav homológia található . A fertőzött sejtekben  szero- 
lógiailag specifikus, a v iriontól szeparált hem agglutinin term elődik, lipoidban 
gazdag, 50—65 nm  átm érő jű  pleom orf partiku lák  form ájában. A genus típus
speciese a vaccinia vírusa, a fajok közé tartozik  az emberi him lő, a variola, 
továbbá a tehénhimlő vírus, a majom him lőé, mely em bert szintén m egbetegít- 
het, a bölény-, teve-, nyúlhim lő okozói és az egerek ectromelia vírusa.

Az Avipoxvirus genus a szárnyasok him lővírusaiból áll, ezek is éter- 
rezisztensek és szerológiai rokonságot m u ta tn ak  egym ással. Az A -típusú zár
vány testek  nagym ennyiségű lipoidot ta rta lm aznak , hem agglutinin termelés 
nincsen. A v írusokat m echanikus ú ton  ízeltlábú v ek to ro k  közvetítik  általában. 
A típus-species a fotel p o x  vírus és to v áb b i 7, különböző m adarakra pathogen 
(pulyka, galam b, kanári, veréb stb.) v írusfaj ta rto z ik  ide.
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A Capripoxvirus nem zetség a p a tá so k  poxvírusainak csoportja, virionjuk 
hosszabb és keskenyebb, m in t az orthopoxvírusoké és éter-érzékeny. A fajok 
között i t t  is szerológiai keresztreak tiv itás ta lálható . I t t  is előfordul vektorok 
ú tján  való m echanikus á tv ite l. A típus-species a sheep pox vírus, a bárányok 
him lővírusa. Ide tartoz ik  az ún. ,,lum py sk in” betegségnek, valam int a kecskék 
him lőjének vírusa.

A Leporipoxvirus a nyu lak  és m ókusfélék v írusa it tarta lm azza, tu la jdon
ságaik a Capripoxvírus genus tagjaiéhoz hasonlóak. Típus-species a myxoma 
vírus, a nyu lak  m yxom atosis betegségének okozója, és további három  faj ta r 
tozik ide, köztük  a nyulak  fibroma vírusa  (Shope).

A Parapoxvirus genusba tartozó fa jok  szintén patások  vírusai, de ezek 
em bert is m egbetegíthetnek. Virionjuk ovoid alakú, 220— 300 X 140— 170 nm  
m éretű, külső rétege vastagabb  és szabályosabb szerkezetű, m int az orthopox
vírusoké. A típus-species az Orf vírus, m ely juhok  és kecskék hólyagos meg
betegedését okozza, de az állatok gondozóin is lé trehozhat lokális megbete
gedést. Ide tartoz ik  a tehenészcsomó vírusa  és még k é t másik álla ti kórokozó.

A Chordopoxvirinae legutóbb k ia lak íto tt h a to d ik  nemzetsége a Suipox- 
virus, m elynek típus-speciese a sertések him lővírusa, a swinepox vírus s ide 
tartoz ik  a vele szerológiai rokonságban levő emberi Tanapox vírus, valam int a 
m ajm ok egyik tum orvírusa, a Yaba vírus.

Nem kerü lt még pontosabb  besorolásra egy em beri poxvirus, a molluscum 
contagiosum vírusa, bizonyos eltérő tu lajdonságok m ia tt.

Az Entomopoxvirinae alcsaládba, m elyet 1978-ig Entomopoxvirus 
genus néven foglaltak össze, mintegy 30 különböző, insectákból izolált poxvirus 
tartoz ik . Ezek gerincesekben valószínűleg egyáltalán nem  képesek szaporodni. 
Ugyancsak tarta lm aznak  m integy 4, a C hordopoxvirinaeben találtakhoz hasonló 
virionenzim et. Morfológiai különbségek alapján 3 alnem zetségre osztják az 
entom opoxvírusokat:

Az A  subgenus v irion jai ovoidak, nagyságuk 250 X 400—500 nm  és csak 
egy laterális te s te t ta rta lm azn ak , a core pedig egyik oldalán hom orú. A sub- 
genusba a bogarak (Coleoptera) 9 poxvirus speciese ta rto z ik , típus-species kö
zülük a Melolontha melolontha e n t o m o p o x v i r u s .

A B  subgenus szintén ovoid, de k isebb  (350 X 250 nm) vírusfajokból áll, 
egy elnyúlt alakú laterális te s tte l és cilindrikus core-ral. A felszínen —  az A al- 
nem zetséghez hasonlóan —  ezeknél is globuláris egységek ta lá lhatók , de míg 
am azok 22 nm  átm érőjűek, ezek m érete 40 nm. A subgenusba 8 lepidoptera és 
1 o rthop tera faj poxvírusai tartoznak , közülük az Amsacta moorei (Lepidop
tera) e n t o m o p o x v i r u s  a típus-species.

A C subgenus v irion jai tégla a lak ú ak , két la terá lis  testte l és bikonkáv 
core-ral, te h á t ezek hasonlítanak  leginkább a gerincesek poxvírusaihoz. A cso
po rtb a  ta rtozó  v írusfa jokat a dipterák 6 különböző fajából izolálták, a típus
species a Chironomus luridus e n t o m o p o x v i r u s .

R EO V IR ID A E

A családba tartozó  vírusok kubikális, ikozahedrális szim m etriájú, 60— 
80 nm  átm érőjű , rendszerin t peplon nélkü li virionok, b á r  leírnak pseudom em b- 
rán bu rk o t is egyes esetekben, ami valószínűleg gazdasejt eredetű [10]. A virion 
úszósűrűsége CsCl-ban 1,31— 1,38 g/cm3, 630S. A v írusok  kétrétegű kapsziddal
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rendelkeznek. Zsíroldószerekkel szemben rezisztensek. A virion ta rta lm az  RNS- 
függő RNS polim erázt.

A genom 10— 12 kettősszálú  RNS molekula, egyetlen kapszidban , súlya 
összesen 10—16 millió dalton, G-)-C ta rta lm a  42— 44% .

A virion RNS polim eráza a kettősszálú vírusgenom ot egyszálú RNS-re 
írja  át, mely m R N S-ként tu d  m űködni. A családra egyedülállóan jellem ző, hogy 
a fertőző v íruspartiku lák  nem  dekapszidálódnak az új vírusok term elésének 
m egindításakor.

A vírusszintézis és -érés a sejtplazm ában tö rtén ik , ahol zá rvány testek  
keletkeznek, m elyek néha kristályszerű  elrendeződésű v íruspartiku láka t ta r ta l 
maznak. G enetikai rekom bináció genusokon belül előfordul. A család két genu
sa csak gerincesekben, egy gerincesekben és gerinctelenekben, egy csak gerinc
telenekben, k e ttő  pedig növényekben és gerinctelen vektorokban szaporodik. 
A nem zetségekre az alábbi tu lajdonságok jellem zőek:

A Reovirus, vagy ú jabb  jav as la t szerint Orthoreovirus genus belső, ikoza- 
hedrális kapszidjában a csúcsokon rövid  nyúlványok helyezkednek el. A külső 
kapszid chym otrypsin h a tásá ra  elbomlik. Az így szabaddá váló core RNS- 
függő RNS polimeráz ak tiv itá s t m u ta t, az enzim m űködésének hőm érsékleti 
optim um a 45 °C. A genom 10 RNS m olekulából áll, melyek 0,5 és 3 millió k ö 
zötti, együttesen 15 millió dalton  m olekulasúlyúak. A nem zetség csak gerince
sekben szaporodik, gerinctelenekben nem. Típus-species a reovirus 1-es típus, a 
lobbi idetartozó  faj a hum an reovirus 2-es és 3-as típusa, v a lam in t ku ty ák , 
szárnyasok és m ajm ok reovírusainak különböző szerotípusai.

A Rotavirus genus tag ja i szintén csak gerincesekben fo rdu lnak  elő, ú j 
szülöttek d iarrhoeáját okozzák em berben és borjakban . N evüket a kettős k a p 
szid kerékküllőkre em lékeztető elektronm ikroszkópos képe m ia tt k ap ták . A kap- 
szid külső rétegének proteinjei hem agglutin inként funkcionálnak [11].

Az Orbivirus genus külső kapszidja nem m u ta t szerkezetet, a belső 32 
gyűrű alakú kapszom erből áll. A genom 10 db, 0,3— 2,7 millió dalton  m olekula
súlyú RNS m olekulából áll, összsúlya 12 millió. A nukleokapszid (a belső kap- 
szidréteggel körü lvett core) RNS polimeráz ak tiv itásának  hőm érsékleti o p ti
m um a 28 °C. A genus m inden tag ja  szaporodik ízeltlábúakban, számos közülük 
gerincesekben is, de sokat eddig csak insectákban ta lá ltak  meg. A típus-species 
az állati m egbetegedést okozó blue-tongue vírus, a nemzetség tag ja i között v an  
többek között a Colorado kullancs-láz, az afrikai lópestis és m ég más vírusok, 
melyeket régebben az arbovírusok közé soroltak.

Az ízeltlábúak  reovírusainak genusát a legújabb jav asla t szerint Cypo- 
virus néven sorolják be a fam ília genusai közé. A virion 50— 60 nm  átm érőjű , 
szintén ke ttős kapszidja van, projekciókkal az ikozahedron csúcsain. A genom 
m integy 10 részből áll, m olekulasúlya 13— 16 millió dalton. A v írus a lepkék és 
kétszárnyúak  bélhám sejtjeiben szaporodik, ahol a vírusok nagy, parakristályos 
fehérje zárványtestekben  talá lhatók . A típus-species a selyem lepke, a Bombyx 
móri c y  t o p l a s m i c p o l y h e d r o s i s  v í r u s a ,  melyhez hasonló vírusokat m ég 
mintegy 150 más insecta- és rák fa jban  k im u ta ttak , ezek alko tják  a genus fa ja it.

R eovírusokat növényekben is ta lá ltak , ezeket két genusba javasolják  b e 
sorolni. E gyik a Phytoreovirus nem zetség, m elybe a rizs törpeség és a w ound 
tum or vírus [16] tartoz ik , m ásik pedig a Fijivirus, melybe a névadón kívül 
(a cukornád Fiji-betegségének vírusa) még két m ásik növényi vírusfaj tartoz ik . 
M indkét jav aso lt genus fajai ízeltlábú vektoraikban  is szaporodnak.
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A lipoprotein peplonnal k ö rü lv e tt virionok átlag 100 nm  átm érőjűek, a 
helikális nukleokapszidot egy- vagy kétré tegű  ikozahedrális szim m etriájú fehér
jeburok  b o rítja , ezek alko tják  a core-t [10]. A családra jellem ző biokémiai tu la j
donság a reverz transzk rip táz  (RNS-függő DNS polimeráz) jelenléte a virion- 
ban. A genom egyszálú, 7— 10 millió dalton  m olekulasúlyú -(-RNS m olekula, 
mely könnyen disszociál 2 vagy 3 részre.

A vírus-R N S először kovalens kötéssel zárt, cirkuláris kétszálú D NS-re 
(provírus) Íródik á t, s u tóbbi a sejt-D N S-be integrálódik. E rrő l az in tegrá lódo tt 
DNS-ről tö rtén ik  azu tán  a virális m R N S, valam in t az új partiku lákba beépülő 
vírus-RN S transzkripciója. A vírusszaporodás a fertőzés u tán i első 6 ó rában  
érzékeny a DNS-szintézis inh ib itora ira , actinom ycin D -re pedig minden idő 
pontban. A vírusérés a citoplazm a h á rty á n  á t való bim bózással fejeződik be. 
A fertőzö tt sejtekből k ivont provírus-D N S fertőző.

A családot rendszertani szem pontból 3 alcsaládra oszto tták . A legnépe
sebb közülük az Oncovirinae subfam ília (régebben O ncorna- vagy Leuko- 
vírusok), m elybe a gerincesek RNS tum orv írusai tartoznak . Ezek legtöbbjének 
peplonja, core-burka és nukleokapszidja koncentrikus elrendeződésö (5. ábra). 
A virion 6 fehérjét ta rta lm az , melyből k e ttő  glukoprotein és a burok peplo- 
m erjeit képezi. Az emlősök és szárnyasok core-burkát alkotó proteinek egya
rán t fajok közötti közös an tigenitásúak  s így fontos alap ja i a subgenusok k i
alak ításának . A vírus-RN S 7 millió m olekulasúlyú és k é t részre disszociál, 
am elyek valószínűleg egy-egy kom plett genom nak felelnek meg és azonos gene
tikai inform ációkat táro lnak . Az oncovírusok nukleinsava a gazda species DNS- 
ével hom ológiát m u tat.

Az alcsalád igen nagy és kom plex v íruscsoportot képvisel (  V III. táblázat) .  
Sok tag ja  okoz neoplazm ás m egbetegedést, főleg leukém iát és szarkóm át számos 
állatfa jban . Sok állatfaj norm ál sejtjeiben m egtalálhatók a megfelelő oncovirus 
faj génjeinek in tegrá lt m ásolatai. Ezek nem  m indig kerülnek kifejeződésre, de 
fizikai vagy kém iai behatással, vagy pedig m ás oncovirussal tö rténő  felülfertő- 
zéssel ak tiválhatok . G yakran fordulnak elő defektiv v írusok, melyek helper 
vírussal való kom plem entáció ú tján  szabad íthatok  fel.

Az alcsaládnak két genusa van , m elyek további subgenusokra oszlanak.
A C-típusú oncovirus (5 . ábra) csoport tag ja i által képviselt genus egyik 

alnemzetsége az emlősök C-típusú oncovirusait foglalja m agába (VIII. táblázat). 
A subgenus tag ja iban  a m ár em líte tt interspecies antigén közös. Ezen kívül a 
vírusfajoknak azonos a term észetes gazdájuk, ez a két k ritérium  határozza meg, 
mely vírus-speciesek ta rto zn ak  az alnem zetségbe. Az idesorolt murin sarcoma és 
leukemia vírus speciesnek bárom  subspeciese van. Egyikük az ecotrop1 m urin  
C-típusú vírusok csoportja, melyek egym ással kölcsönös vírusin terferenciát m u
ta tn ak . T agjai közé 9 v írust sorolnak, köztük  a Friend- és a Rauscher erythro- 
leukem ia, a G raffi, a Gross és a Moloney leukem ia és szarkóm a v írusokat. A m á
sodik subspecies a xenotrop2 murin  C -típusú vírusoké, a harm adik  pedig az 
amphitrop3 m urin C-típusúaké. A subgenus m ásodik speciese a macskák sarcoma

1 Az ecotrop vírusok csak a gazda species sejtjeiben képesek szaporodni.
2 A xenotrop vírusok csak a gazda speciesétől eltérő fajú sejtekbe vihetők át, az eredeti 

gazda species sejtjei nem fertőzhetők velük.
3 Az amphitrop vírusok mind a gazdasejttel homológ, mind pedig heterológ faj sejtjeiben 

képesek szaporodni.
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5. ábra. A különböző oncovirus partikula-típusok kialakulása.
Az éretlen A-típusú partikulákból vagy excentrikus elhelyezkedésű core-ral rendelkező B-típu- 
sú, vagy centrális elhelyezkedésű core-ral rendelkező C-típusú partikulák alakulnak ki a vírus

érés befejeződésével
Fig. 5. Development of the different types of oncovirus particles. The immature A-type par
ticles may develop into B-type ones with an eccentric core, or C-type ones with a core located 

symmetrically by the end of virus maturation

és leukemia vírusait foglalja m agába. A speciesnek szintén három  alfaja van, 
melyek a v írus peplon tu lajdonságai alap ján  m utatnak  kölcsönös in terferenciát, 
ezek a fe lin  leukemia vírusok A , B  és C alcsoportjai. A subgenus többi speciesét 
más emlősök (szarvasm arha, tengerim alac, p atkány , sertés, különböző m ajm ok 
stb .) C -típusú oncovirusai képezik.

A C-típusú oncovirus genus m ásodik subgenusa ( V I I I .  táblázat) az avian  
C-típusú oncovirusok csoportja. Ezek közös jellemzője, hogy csak m adarakban  
fordulnak elő term észetes körülm ények közö tt, bár kísérletesen képes ném elyi
kük em lősöket vagy emlős sejteke t fertőzni. A subgenus k é t fajból áll, m elyek 
közös an tigén t tarta lm aznak  a core-burokban. Az egyik a csirke leukosis és sarco
ma vírusok speciese, mely számos subspeciesből áll, ezek besorolása a közös pep
lon tulajdonságok (gazdaspektrum , vírusinterferencia, antigenitás) a lap ján  tö r 
tén t. Ezeket az abc nagybetűivel jelölik és az irodalom ban Ä , B , C, stb. alcsoport 
néven ta lá lh a tju k  meg őket. Összesen 7 ilyen alcsoport van , melyekbe a Rous 
sarcoma v írusok  és a Rous-associated v írusok különböző típusai ta rto zn ak  leg
nagyobbrészt. A subgenus m ásodik speciese az avian reticuloendotheliosis vírus , 
melynek különböző m adárfajokban (csirke, kacsa, pulyka) előforduló tö rzseit 
sorolják ide.

A harm ad ik  subgenust a hüllők C-típusú oncovirusai a lko tják  ( V I I I .  táb
lázat), a besorolás a lap já t az képezi, hogy ezek rep tiliákban  találhatók . Ide 
egyelőre egy species ta rtoz ik , a vipera C-típusú vírusa.

Az Oncovirinae család második genusa a B-típusú oncovirusok csoportja 
(5. ábra). Ezek annyiban különböznek a C -típusúaktól, hogy a fertőzött sejtek  
plazm ájában kettősburkú  ,,A”  partiku lák  találhatók  és az extracelluláris viri-

36



V III. táblázat
Az ONCO V IR IN Á É  alcsalád rendszertana 

Table VI I I . Classification of the subfamily Oncovirinae

Genus Subgenus Species Subspecies

C típusú 
oncovirus 
csoport

Emlősök C típusú 
oncovírusainak 
csoportja

Murin sarcoma és leukemia 
vírus

Ecotrop murin C típu
sú vírusok

Xenotrop murin C tí
pusú vírusok 

Amphitrop murin C tí
pusú vírusok

Felin sarcoma és leukemia vírus Felin leukemia vírus 
A alcsoport 

Felin leukemia vírus 
B alcsoport 

Felin leukemia vírus 
C alcsoport

Pávián endogén C típusú onco
virus

Bovin C típusú oncovirus 
Tengerimalac C típusú oncovirus 
Porcin C típusú oncovirus 
Patkány C típusú oncovirus 
Felin endogén C típusú oncoví

rusok
Gyapjas és gibbon majmokból 

izolált sarcoma és leukemia ví
rusok

Avian C típusú 
oncovirus cso
port

1. Csirke leukosis és sarcoma 
vírusok

A alcsoport 
B alcsoport 
C alcsoport 
D alcsoport 
E alcsoport 
F alcsoport 
G alcsoport

2. Avian reticuloendotheliosis 
vírus

Hüllők C típusú 
oncovírusainak 
csoportja

Vipera C típusú oncovirus

B típusú on
covirus 
csoport

Egér emlőtumor vírus 
Tengerimalac emlőtumor vírus

ónban a core lokalizációja excentrikus. A genusba emlőtumor vírusok  tartoznak , 
ilyen species az egerek és a tengerimalacok em lőtum or vírusai és esetleg más 
állatok  hasonló kórokozói.*

* Morfológiai szempontból megkülönböztetnek még D-típusú oncovírusokat is, ezek 
annyiban különböznek a B-tipusúaktól, hogy a burok felszínén nincsenek tüskék. Ilyen D- 
típusú partikulákat izoláltak a majmok emlőtumorából (Mason-Pfizer vírus), valamint egyes 
humán sejttenyészetekből (HeLa, stb.). Ezek rendszertani helye még tisztázatlan.
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A retrovírusok m ásodik alcsaládja a Spumavirinae. Ezek morfológiai 
és kémiai szem pontból hasonlóak a család többi tag jához, de nem indukálnak  
tum ort és nem  okoznak m alignus sejttranszform ációt. A  term észetes vag y  kí
sérletes gazdaállatban tünetm en tes, perzisztens fertőzést, a se jtku ltú rákban  
pedig syncytium képzést hoznak  létre (u tóbb i az elnevezésük alapja). Az al- 
család genusait még nem h a tá ro z ták  meg. A speciesek: h u m an  és simian „foam y” 
vírusok különböző szerotípusai, továbbá bovin, felin és hörcsög syncytialis víru
sok.

A család harm adik subfam íliája a Lentivirinae. Morfológiailag ezek 
sem térnek el a többi re trov írustó l, de nem  okoznak tu m o rt. A vírus-core közvet
lenül a peplon felől alakul k i a plazm am em bránon á t való  bimbózás során és a 
partiku láknak  nincs m ásodik belső virális m em bránjuk. Természetes fertőzést 
csak juhokban  okoznak. Az alcsaládba ta rtozó  species a panleukoencephalitist 
okozó visna vírus, továbbá az intersticiális pneum oniát okozó, szerológiai rokon
ságban levő vírusok, m elyeket a különböző országokban maedi, progresszív 
pneumonia  vagy  Zwoegerziekte néven ism ernek. E megbetegedések lefolyása 
alapján kórokozóikat az ún . „slow”  (lassú) vírusok közé soroljuk [25, 29], 
innen szárm azik az alcsalád neve is-

R H A B D O V IR ID A E

A családba tartozó  virionok helikális szim m etriájúak, peplonjuk van, 
lövedék (hosszúkás, egyik végén legöm bölyített, m ásik végén ellapult, 1., 2. 
kép, vagy pálca alakúak [10]. Hosszúságuk 130—380, szélességük 60— 95 nm. 
A virion külső rétegét lipopro tein  m em brán alkotja, m elyet 5—10 nm  hosszú
ságú nyúlványok borítanak . A hosszú tu b u láris  nukleokapszid spirálisan felcsa
varodott, m integy 50 nm  átm érőjű . A v irion  úszósűrűsége CsCl-ban 1,20 g/cm3, 
5 fő protein  alkotórészt ta rta lm az , m elyek között RNS-függő RNS polimeráz 
is van.

A genom ot egyetlen egyszálú, 3,5— 4,6 milliós m olekulasúlyú, — RN S mo
lekula képezi. A genom -RN S-t a nukleokapszidban ta lá lh a tó  RNS polimeráz 
több, a s truk tu rá lis  p ro teineknek megfelelő m éretű m R N S-re írja á t. A nukleo
kapszid fertőző. A vírusok morfológiailag eltérő defektív-interferáló (T) p arti
kulákat is p rodukálha tnak .

Az aránylag  egységes fizikokémiai tu lajdonságokkal ellentétben a  család
ba tartozó fajok ökológiai és biológiai tu lajdonságai nagyon eltérőek: némely 
genus fajai gerincesekben vagy  m agasabb rendű növényekben és ízeltlábúakban 
egyaránt képesek szaporodni, van azonban csak rovarokban  szaporodó nem 
zetség is közöttük .

A Vesiculovirus genusba lövedék alakú virionok tartoznak , hosszuk 170, 
átm érőjük 70 nm. Gerincesekben és rovarokban eg y a rán t képesek szaporodni. 
A virionok a liba-vörösvértesteket agglutinálják. Szám os faj között szerológiai 
rokonság van . A típus-species a vesicularis stomatitis vírus  (Indiana szerotípus). 
A genus tag ja i közé a típus-speciesszel zömmel szerológiai rokonságban levő, 
különböző földrajzi előfordulású vesicularis stom atitis vírusok, továbbá  em ber
ből, szúnyogból, denevérből és opossumból izolált hasonló tu lajdonságú  spe
ciesek ta rto zn ak . A genus „lehetséges”  tagjai közö tt különböző halak , vala
m int denevérek vírusai m ellett bovin kórokozót is ta lá lunk .

A Lyssavirus genus morfológiája hasonló az előbbi genuséhoz, de antigén
rokonság nem  m utatható  ki közöttük. Gerincesekben és insectákban egyaránt
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szaporodnak az idetartozó  vírusfajok. A virion peplonja a sejtp lazm a m átrix 
ban alakul ki, de a p lazm am em bránon á t való bim bózás is előfordul. A virionok 
agglutinálják a liba-vörösvértesteket. A genuson belül a fajok antigénrokon
ságot m utatnak . A genus típus-speciese a veszettség kórokozója a rabies vírus. 
További 5 v írusfajt sorolnak ide, ezeket emberből, gerincesekből, illetve szú
nyogból izolálták.

A Sigmavirus genus a legutolsó rendszertani összefoglalás [10] szerint még 
csak „lehetséges”  genusa a R habdoviridae családnak. Űn. m onotípusos nem 
zetség, teh á t eddig egyetlen faj ism eretes, ennek a lak ja  hasonló a vesiculo- 
vírusokéhoz, csak kisebb azoknál. Az idetartozó Drosophila vírus az ízeltlábúak
ban congenitális transzm isszió ú tján  terjed  és a C 0 2-érzékenység tu lajdonságot 
viszi á t, nem pathogen.

A növényi rhabdovírusok genusának elnevezésére még nem tö r té n t javas
la t. A partiku lák  inkább  pálcika, m in t lövedék a lakúak , hosszabbak a többi 
rhabdovírusnál: 200— 300 X 50— 80 nm  méretűek. A virion protein jei hason
lók a vesiculovírusokéhoz, RNS-függő RNS polim erázt is tarta lm aznak . Rova
rokban  és növényekben egyaránt szaporodnak. N ém ely faj agglutinálja a liba- 
vörösvértesteket. A genus típus-speciese a saláta nekrotikus sárgaság vírus [16], 
m ásik idetartozó vírusfaj a burgonya sárga törpülés vírus. További 5 növényi 
v írusfa jt m int „valószínű” , h a to t pedig m int „lehetséges” fajt szintén ebbe a 
genusba csoportosítanak.

A rhabdovírusok ism ertetése nem  lenne teljes k é t igen súlyos em beri meg
betegedést okozó v írus említése nélkül. Ezek taxonóm iai helyét m ég nem ha
tá ro z ták  ugyan meg, de meglehet, hogy ebbe a családba fogják őket besorolni. 
Ezek: az Ebola és a Marburg vírus, u tóbb it jav aso lták  külön „T orovírus” cso
p o rtb a  osztályozni. M indkét vírus A frikában fordul elő és súlyos, gyakran  halá
los haem orrhagiás láza t okoz. Ezek is lövedék alakú virionok, de hosszuk igen 
tág  h a tá ro k  között változhat, a partiku lák  hossza még a 4000 n m -t is meg
halad ja . Egyik végük rendszerin t lekerek ített, másik pedig egy nagy , membra- 
nozus hólyagban végződik. Peplonnal rendelkeznek, melyen felszíni nyúlvá
nyok vannak, a core s tru k tú ra  pedig, mely mintegy 45 nm átm érő jű , kereszt- 
csíkolato t m utat, am i spirálisan felcsavarodott helikális nukleokapszidra u tal. 
Hasonló s truk tú rák  a fe rtőzö tt se jtek  plazm ájában szabadon, vagy  zárvány
testekben  is előfordulnak. Megfelelő elektronm ikroszkópos technikával vizsgál
va, ezek a core s tru k tú rák  a p ro to típus rhabdovírusétól eltérőek. E  vírusok 
érése az ilyen preform ált core stru k tú rák n ak  a plazm am em bránon á t  történő 
bim bózásával fejeződik be. Ind irek t bizonyítékok szerin t a genom RNS. A két 
vírus érzékeny hővel és zsíroldószerekkel szem ben. A vírusokkal való 
m unka nagy veszélyessége erősen h á trá lta tja  tu lajdonságaik  pontosabb felde
rítését, s ennek következm énye jelenleg taxonóm iai helyzetük pontos m eghatá
rozásának  hiánya.

TOGA VIRIDA E

A családba ta rtozó  vírusok egyszálú, lineáris, kb . 4 miihó m olekulasúlyú 
RN S-t tartalm azó, ikozahedrális nukleokapsziddal rendelkező virionok, melye
ket kívülről lipoprotein peplon borít [35]. A peplon gazdasejt eredetű  lip idet és 
vírusspecifikus polipeptideket ta rta lm az , utóbbiak k ö zö tt egy vagy tö b b  gliko- 
peptid  is van. A virion infektív  RN S-t tartalm az. Á tm érője 40—80 nm  a külön
böző genusok szerint. Az alphavírusok kapszidját 32 kapszomer (240 protein
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alegység) alkotja, a több i genusnál a kapszom er-szám  nem  ism eretes. A peplon 
felszínén nyúlványok ta lá lhatók . A virion 4—5, a rubeola vírus esetében több, 
8000 és 59 000 közö tti m olekulasúlyú polipeptidet tarta lm az . Az antigének 
szám a 2— 5. A vírusszaporodás a citoplazm ában tö rtén ik  és a sejtm em bránon 
á t való bim bózással fejeződik be. A családnak négy genusa ism eretes.

Az Alphavirus genusra jellem ző: 20—40 nm  átm érő jű  nukleokapszid 40— 
70 nm  átm érőjű  peplonban. Az u tóbb i részben hem agglutin inként funkcionál. 
A genus tag jai egymással szerológiai rokonságot m u ta tn ak , de m ás togavírusok- 
kal nem. A genusba tartozó  fajok nagyszám ú gerinces és gerinctelen (szúnyog) 
gazdával rendelkeznek, az ízeltlábúak  vektorként szerepelnek. A létrehozott 
kórképek között különböző lázas állapotok, encephalitis és a rth ritis  található. 
A típus-species a Sindbis vírus. A genusba tovább i 19 faj ta rto z ik , köztük  pl. 
a Semliki Forest, Chikungunya, keleti-, nyugati- és venezuelai lóencephalitis, 
O’Nyong-Nyong vírus.

A Flavivirus nem zetségbe ta rtozó  vírusok 45 nm  átm érő jűek , a peplon 
nyúlványain  2 nm  átm érő jű  göm bök helyezkednek el. A genus tag ja i egymással 
m ind szerológiai rokonságot m u ta tn ak , más togavírusokkal nem . Némely 
törzsnek szúnyog, m ásoknak kullancs a gerinctelen gazdája, ezeknél transzo- 
variális átv itel is előfordul, egyesek pedig csak a gerinces gazdában  képesek 
szaporodni. Típus-species a sárgaláz vírusa (F lavivirus febricis). A genusba ta r 
tozó fajok három  alcsoportot a lk o tn ak  a gerinctelen gazda (szúnyog vagy kul
lancs), illetve a vek to r hiánya alap ján . A szúnyog által hordozo ttak  között 
van  pl. a dengue v írus 1—4 típ u sa , a japán  encephalitis, a M urray  Valley 
encephalitis, a S t. Louis és a W est N ile vírus, a kullancs csoportban az orosz 
tavasz i—nyári encephalitis, a ,,louping ill” és az om szki haem orrhagiás láz v í
rusa .

A Rubivirus genus egyetlen eddigi speciese a rubeola vírus, m ely a család 
több i tag jával nincs szerológiai rokonságban, nincs gerinctelen gazdája, egyedül 
az em bert betegíti meg, s a fertőzés átvitele m ind horizontálisan, m ind pedig 
vertikálisan  lehetséges. A virion felszínén 6 nm  hosszú, kiszélesedett végű pro
jekciók találhatók . A virion hem agglutinál és neuram inidázzal rendelkezik.

A család negyedik nem zetsége a Pestivirus 40—60 nm á tm érő jű , gömb
alakú, valószínűleg kubikális szerkezetű v írusokat tarta lm az. A fajok külön
álló szerológiai csoporto t képeznek és nem m u ta tn ak  más genus v írusaival anti
génrokonságot. Szintén hiányzik a gerinctelen gazda, de a gerincesek között 
több  faj (szarvasm arha, sertés, ju h  és kecske) szerepel. Vertikális és horizon
tális átv itel egyarán t gyakori. Típus-species a Pestivirus diarrhoeae (bovin 
mucosus betegség vírusa). A genusba még két fa jt  sorolnak jelenleg, a sertés- 
pestis t okozó hog cholera és a ju h o k  magzati károsodását előidéző border dis
ease v írust.

A Togaviridae családnak genusba még nem  besorolt tag ja  az equin arte
ritis és a laktát dehidrogenáz vírus. „Lehetséges”  tagok  a sim ian haemorrhagiás 
láz, valam int a C F A  (cell fusing agent) vírusok [35].

Az i t t  ism erte te tt genusok közül az első k e ttő  régebben az ún. arbovirus 
(arthropode borne =  ízeltlábúak hordozta) csoport egyik jelentős részét alkot
ta . Ugyanide ta r to z o tt a B unyaviridae család összes tag ja , v a lam in t még egyes 
reo- és rhabdovírusok is. Az ilyen já rv án y tan i jellegű csoportosítás a rendszer
tan b an  nem állja meg a helyét, ezért az újabb szakkönyvek m ár legfeljebb csak 
visszautalásként em lítik.

*
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A vírusrendszertan e rövid ism ertetése 1978-as ada tokat tarta lm az . M int 
azt több helyen hangsúlyoztuk, számos taxon  helyzete még bizonytalan, p ro 
vizórikus, és nem  kevés azoknak a vírusoknak a szám a sem, am elyek még egyál
ta lán  nem kerü ltek  he a rendszertanba. Nagyon valószínű, hogy már a leg
közelebbi jövőben is tö rténnek  változások, kiegészítések, átsorolások, s a v iro 
lógia tudom ányának  fejlődése új jelenségek, eddig ism eretlen v írusok megisme
résére vezet, m elyek a rendszertan  m ódosítását v onhatják  m aguk után. Szük
ségesnek látszik, hogy mielőbb kidolgozzák a fam íliánál m agasabb taxonok 
rendszerét is. A vírusrendszertannal foglalkozó k u ta tó k ra  te h á t  még igen sok 
fe ladat vár. H a azonban m eggondoljuk, hogy a jelenlegi növény- vagy á llat- 
rendszertan  kialakulása több  évszázad m unkájának  eredm énye, a v írusrend
szertan  pedig mindössze m integy másfél évtizedes m últra tek in th e t vissza, úgy 
az i t t  összefoglalt eddigi eredm ényekkel nem leh e tü n k  elégedetlenek.

A z á b ra -  és k é p a n y a g  e lk ész íté séb e n  n y ú j t o t t  s e g íts é g ü k é r t k ö sz ö n e tü n -  
k e t  fe je zz ü k  k i D k . B e r e n c s i GYÖRGYnek, D r . Á dám  É v i n a k  és B alá zs  
I sTVÁNnak.
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V I R U S  T A X O N O M Y  ’78

I. Nász and Anna Lengyel

Institute of Microbiology, Semmelweis University Medical School, Budapest, Hungary

The main aspects of the taxonomic classification of viruses are summarized, and the 
characteristic properties of the final or provisional taxa of animal, plant and bacterial viruses 
are reviewed with regard to the resolutions issued by the International Committee for the 
Taxonomy of Viruses in den Haag in 1978.
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AZ EUKARIÓTA SEJTMEMBRÁN-KÉPZŐDMÉNYEK 
NÉHÁNY SAJÁTOSSÁGA

KAPA ESZTER
Semmelweis Orvostudományi Egyetem Biológiai Intézete, Budapest

Beérkezett: 1979. március 23-án 

Kulcsszavak: membrán működés, vakuolumok, mikrotubulusok

Adatok az eukarió ta sejt és funkciója megismerésének történetéhez

A sejt elnevezést (görögül k y to s = s e jt ,  latinul ce lla= ü reg ) először 
R o b e r t  H o o k e  használta 1665-ben „A parafa szerkezete nagyító lencsékkel 
vizsgálva”  c. m unkájában . V izsgálataiban — am elyeket többek  között G r e w  
és M a l p ig h i  különböző növényeken m egism ételtek — még csak cellulóz 
fallal k ö rü lve tt üregeket (vesicuiák vagy ulticulusok) figyelt meg, L e e w e n - 
h o e k  1674-ben fedezte fel a szabad  sejteket. Ezen túlm enően bizonyos o r
ganizációt is m egfigyelt a sejtekben, így egyes vörösvérsejtekben a sejtm agot. 
Több, m int egy évszázadon keresztül ez volt m inden, am it a sejtrő l tu d tak . 
A X IX . század közepén a sejtelm élet kialakulása u tán , am ely a X IX . 
század elején m egindult k u ta tások  eredm énye volt, m egindultak a sejtbioló
giai k u ta táso k  is (M ir b e l  1802, O k é n  1805, L a m a r c k  1809, D u t r o c h e t  
1824, T u r p in  1826, S c h l e id e n  1838, S c h w a n n  1839). Á ltalános biológiai 
szem pontból nagy jelentőséggel b ír ta k  a következő vizsgálatok: W a g n e r  
1832-ben felfedezte a nukleoluszt, ezt megelőzően B r o w n  1831-ben m eg
á llap íto tta  a sejtm agról, hogy az m inden sejt a lapvető  és állandó komponense. 
M egkezdődött a se jttarta lom , a pro toplazm a vizsgálata, ezen a terü le ten  te 
vékenykedtek D u j a r d in , Sc h u l t z e , P u r k in j e , v o n  M o h l . E rre  az időre 
á ta lak u lt a kezdetleges sejtfogalom  és m ost m ár sejten, a sejtm em bránnal 
ha táro lt és m aggal rendelkező pro toplazm a töm eget é rte tték . M iután tisz tá 
zódtak az alapvető  fogalm ak és elm életek, rendk ívü l felgyorsult a citológiai 
ism eretek gyarapodása is. R e m a k  á lta l ism ertté  v á lt az am itózis. F lem m in g  
az állatokban, St r a s s b o u r g e r  a növényekben fedezte fel az in d irek t sejtosz
tó d ást. A  krom oszóm ák felfedezése W a l d e y e r  nevéhez fűződik (1890). V a n  
B e n e d e n , B o v e r i  a citoplazm ában felism erték a sejtközpontot, a mitokond- 
rium okat A l t m a n n  és B e n d a  m u ta ttá k  ki elsőnek, a Golgi hálóza to t pedig 
G o l g i.

A figyelem  egyre jobban  a sejtekben lezajló biológiai jelenségek felé 
fordult. O. H e r t w ig  1892-ben k iad ta  a „Die Zelle und das Gewebe”  c. monog
rá fiá já t. Ebben a m űvében m egkísérelte a biológiai jelenségek általános szin
tézisét n y ú jtan i a se jt jellegzetességeinek, szerkezetének és m űködésének alap
ján . 1899-től kezdve egyre inkább az élő sejt tanulm ányozása k e rü lt az érdek
lődés középpontjába. F is c h e r  és H a r d y  ebben az időben a se jtben  a külön
böző m ozgástípusokat vizsgálták. Felfedezték a citoplazm a áram lásokat, az 
amöboid m ozgást, a csillós- és ostoros m ozgást, tanu lm ányozták  az izom kont
rakciót is.
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Ov e r t o n  a X X . század első éveiben fogalmazza meg elm életét, mely 
szerint a sejtm em brán lipoid film. E lőtérbe kerül a sejtkom ponensek funkci
onális vizsgálata. M ic h a e l is  m embrán m odelleket á llít elő az anyagok á t
hatolásának tanulm ányozására . E r l ic h  1881-ben leírja a vitális festési m ód
szert. Mie s c h e r  (1869) és K e s s e l  (1791) régebbi v izsgálataik  eredm ényeként 
előállították a nukleinsavakat, ehhez m adarak  hem olizált vörösvérsejtje it, 
sperm ium ot, gennysejteket analizáltak. Mikor A l t m a n n  leírta a m itokond- 
rium okat, m ár m egsejtette köztük és a sejtoxidáció k ö zö tti összefüggést. W i e 
l a n d  (1903) és W a r t b u r g  (1908) nevéhez fűződik a sejt-szinten zajló oxidá
ciós fo lyam atok fő típusa inak  felfedezése, az alapvető m echanizm ust K e il in  
jóval később, 1934-ben ír ta  le. Az enzim ek szerepével kapcsolatban 1912-ben 
B a t e l l i és S t e r n  k im u ta ttá k , hogy a légző ferm entek bizonyos citoplazm a- 
tikus részecskékben foglalnak helyet. 1934-re B e n s l e y  és H o e r r  homogeni- 
zálás és differcnciál-centrifugálás segítségével nagym ennyiségű m itokondriu- 
m ot tu d ta k  előállítani, lehetővé vált ezen sejtalkotók kém iai és fiziko-kém iai 
analízise. Bizonyossá v á lt m ás kiegészítő vizsgálatok alap ján , hogy a sejtoxi
dáció cen tru m át a m itokondrium ok alko tják .

A sejtszerkezet szerveződésére vonatkozó újabb  ism ereteink a biokém iai 
és sejtélettan i ku ta táso k ra  is nagy h a tá s t  gyakoroltak, világosan k itű n ik  a 
s truk tú ra  és funkció szoros kapcsolata. Ma m ár nem  vélekedhetünk úgy a 
sejtről, m in t enzim eket, ribonukleinsavakat (RNS), dezoxiribonukleinsavat 
(DNS) és különböző o ld a to k at tarta lm azó  zsákról. A se jt életfontosságú m ű
ködéseiért számos m em bránnal ha tá ro lt rekesz — kom partm ent — felelős. 
Ezek m agukba foglalják, illetve elválasztják  a különböző enzim rendszereket, 
diffúziós b arrie rt képeznek, résztvesznek a m em brán-potenciál szabályozásá
ban, fen n ta rtják  az ion-grádienseket és b iztosítják  a se jt különböző részeinek 
jellemző pH -értékeit is. Így  alakul ki a sejtek belső összetettsége. A se jt belső 
m em brán vázán belül az enzimek a térben szerveződve m ultienzim rend
szereket alkotnak. Ez u tó b b i b iztosítja többek közö tt a legáltalánosabb se jt
m űködést a szekréciót is, hiszen a szekréció lényege a kém iai transzform áció; 
a sejtbe nyersanyagok —  a jövendő szekrétum  alkotórészei — érkeznek és a 
sejtből, m in t „kész te rm ék ek ” távoznak el. A két esem ény között m ennek vég
be azok az intracelluláris folyam atok, amelyek során a term ékek előállítása 
történik . Az eukarióta se jtek  szerkezetéről, m űködéséről összegyűlt igen nagy- 
m ennyiségű anyag értékelése még ú jab b  és újabb ism eretekhez vezet el. Az 
eukarióta sejtek organellum ainak eredetével kapcso la tban  igen változatosak  
az elképzelések. Pl. a m itokondrium ok és kloroplasztiszok eredetét tek in tve 
két elm élet terjed t el napjainkban. Az egyik elképzelés szerint a fejlődő ún. 
p ro toeukarió tákban a D N S-kom partm entalizációja révén jönnek lé tre  a mi
tokondrium ok és a kloroplasztiszok. A másik hipotézis szerint az em lített 
sejtorganellum ok szabadon élő képletekből keletkeznek és szimbiózist alakí
tanak  ki a gazdasejttel. E z t az elm életet részletesen 1970-ben L y n n  M a r g u l is  
foglalta össze. Elképzelése szerint bizonyos p rokarió ta  sejtek — és i t t  előnyben 
részesíti az aktív  m em bránm ozgást végrehajtó  am öboid típusú  sejteke t —  képe
sek vo ltak  arra, hogy m em brántevékenység révén —  fagocitózis — felvegyenek 
más hasonló sejteket. A felvett sejtek , bár fagocitózissal kerü ltek  a gazda
sejtbe, o t t  nem b o m lo ttak  le, hanem  még ado tt ideig, au tonóm iájukat foko
zatosan elvesztve, m űködtek. Ez az elképzelés m a endoszim bionta elmélet 
néven v á lt ism ertté.
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A  c ito p la z m a  m e m b r á n o k  n é h á n y  fu n k c io n á lis  sa já to ssá g a

A m em brán legvilágosabban definiálható változásai a különböző típusú 
vakuolum ok és vezikulum ok k ialak ítása. A plazm am em brán, a Golgi-komplex, 
az endoplazm ás re tikulum  és feltehetően a m aghártya is szerepet já tszanak  
egyes vakuolum ok és vezikulum ok képzésében. A vezikulum ok közül a lizo- 
szóm ákra hidrolitikus enzim ta rta lm u k  jellemző, ezek közül legism ertebb a 
savanyúfoszfatáz. A szekunder lizoszóma kapcsolatban állhat az endocitó- 
zis során képződő vakuolum okkal, mely a plazm am em brán szárm azéka. Ezt 
az á llítást kísérletes adatok is b izonyítják , mely szerint ezek a vezikulum ok 
olyan citokém iai sajátosságokkal is rendelkeznek, m in t az ex ternal coat [112]. 
E zek a képletek képesek intracellurálisan  anyagokat lebontani, emészteni, 
az ebhez szükséges enzim eket a Golgi-komplexből származó prim er lizoszó- 
m áktó l nyerik. A Golgiból szárm azó vezikulum ok, illetve a m em bránjuk  és 
a plazm am em brán összehasonlítható dimenziók (I. ábra). N o v ik o f f  és m tsai 
[93, 94, 95] le írtak  egy általuk  G E R L -nek nevezett rendszert, am elybe bele
ta rto zn ak  a Golgi-komplex, az endoplazmás re tikulum  és a Zizoszómák; a 
belőlük szárm azó vakuolum ok m ind savanyú hidroláz ak tiv itás t m u ta tn ak . A 
NoviKOFF-féle G ER L-rendszerben savanyúfoszfatáz ak tiv itá s t a ciszterna t í 
pusú  képletek m u ta tn ak , ezek a Golgi-komplexel állnak genetikai kapcsolat
b an , de feltételeznek ilyen irán y ú  kapcsolatokat a simafelszínű endoplazmás 
re tiku lum m al is. A lizoszómák lehetnek a sejtnek olyan „em észtő szervei” , 
am elyek m indent kiküszöbölnek a sejtből, még olyan organellum okat is, m int 
a m itokondrium ok. Ennek a fo lyam atnak  a végeredm ényeként nem  minden 
m arad  meg a sejtben. Felkerülhetnek a „végterm ékek” a sejten  belüli 
tran szp o rt eredm ényeként a sejtm em bránhoz, m ajd m em bránfúzió révén ki
kerülhetnek a sejtből.

1. ábra. Membrán kapcsolatok a Golgi vezikulumok és a pinocitotikus vakuolumok kialakulása,
működése során.

1. Revers pinocitózis: Ca+ + dependens, 2. Membrán képződés: Ca++ független, 3. Zimogén 
szemcse, 4. Prozimogén szemcse, 5. Golgi vezikulum, 6. Durvafelszínű endoplazmás retikulum, 

7. Membrán alegységek, 8. Membrán alegység
Fig. 1. Membrane involvement in the formation and function of Golgi vesicles and pinocytotic 
vacuoles. 1. Reverse pinocytosis — Ca+ + -dependent; 2. Membrane formation — Ca+ + -in
dependent; 3. Zymogenic granule; 4. Pre-zymogenic granule; 5. Golgi vesicle; 6. Rough

surfaced endoplasmic reticulum; 7. Membrane subunits; 8. Membrane subunit
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A m ultivezikuláris testekről megjegyezik, hogy azok különböző, a Golgi- 
kom plexből is szárm azó vezikulum okat ta rta lm aznak , enzim aktiv itásukat il
letően lehetnek a G E R L  szárm azékai. H o ltzm a n  és D o m n it z  [55], valam int 
F r ie n d  [40] k im u ta ttá k  az exogén peroxidáz felvételét a m ultivezikuláris 
testekbe . A peroxidáz inkorporáció, amely az endocitózis m u ta tó ja , jelzi, 
hogy a m ultivezikuláris test m em bránja a sejtm em brán  szárm azéka. Ezek 
a képletek lehetnek a lizoszómák specializált form ái és ilyen minőségben 
részesei a m em brán turnovernek . A lizoszomális ak tiv itás, am ely a sej
tek re általában  jellem ző, különösen jelentős pl. a degenerálódó sejtekben. 
Az endocitózis során pl. nyom on követhetők a m em brán változásai. így  
a moszkító oocitájában a kortikális bemélyedések, valam int a tüskés vezi- 
kulum ok kialakulása nyom on követhető  (2. ábra).

H alakban vizsgálva a sziket körülvevő m em brán á ta laku lását, úgy vélik, 
hogy az részben a plazm am em brán szárm azéka, részben pedig a Golgi-komp- 
lexből ered. M indkét helyről szárm azó m em brán részlet fő fe ladata  a nagyobb 
szik-partikulum ok képzése, ille tve  kom partm entalizációja. A különböző ere
detű , de sziket ta rta lm az ó  m em bránrészletek fúziója az em líte tt m em bránok 
a k tiv itá sá t b izonyítják .

Egyes organellum ok, m in t pl. a lizoszóma rendszer és a m ikrobody 
speciális, jellegzetes enzimeikkel sajátos sejtfunkcióhoz kapcsolódnak. A sejt
re a fejlődés ad o tt szakaszában sajátos kém iai és funkcionális állapotú  vezi- 
kulum rendszer jellem ző. Ami a vakuolum ok és vezikulum ok m em bránját il
le ti, ezek képesek átalaku ln i és a citoplazm ában képesek teljesen ,,ú j” képle
tek e t kialakítani. A lizoszomális rendszer olyan specializálódott alkotó része, 
m in t a m ultivezikuláris test, funkcionális szabályozója lehet ennek az egész,

2. ábra. A tüskés vezikulum kialakulása a plazmamembránból. A plazmamembrán invaginá- 
ciója. A citoplazmába lefűződött membránt tüskék borítják (2), kialakult a tüskés vezikulum. 
Ezek a vezikulumok elvesztik tüskéiket és hasonló méretű denz vezikulumokat képeznek (4), 
ezek azután fuzionálnak a denz testekkel (5). A nagyobb cseppekhez lapos zsákocska is kap
csolódhat (7). A nagyobbak összenőnek (6) és képzik az oocita szikállományát tartalmazó

vakuolumokat (8)
Fig. 2. Formation of spiky vesicles from the cytoplasmic membrane. Note invagination of the 
cytoplasmic membrane. The invaginated membrane portion is surrounded by spikes (2). Fully 
established spiky vesicle. The spikes are later shed and form themselves dense vesicles of 
similar size (4), which finally fuse with the dense bodies (5). Larger dense bodies may associate 
with a flat saccule (7), and finally fuse (6) to form the vacuoles comprising the oocytic yolk

substance (8)
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a plazm am em bránból szárm azó rendszernek, a képződéstől az átalakuláson 
keresztül egészen a megszűnésig.

A m em brán molekuláris anyagforgalm a (turnovere) általánosan ism ert. 
A m em brán áta laku lás alapja: a felismerési képesség, amely nélkülözhetetlen 
a m em bránfuzióboz, és az inkorporá lt részecskék m ódosulása, amely az 
új funkció ellátásához szolgáltat alapot. A m ódosulás, am ely a m olekulá
ris kom ponensek anyagforgalm ához szükséges, k iváltja  helyben a speciális 
kom ponensek szintézisét, ami együ tt já r  a sejtekben végbemenő változással. 
Ezekben a folyam atokban jelentős helyet foglal el a Golgi-komplex és a lizoszó- 
m a rendszer, elsősorban a m em bránrendszer átrendezésével kapcsolatban. Mind 
lokális ak tiv itásukkal, mind pedig reakciófelszínként a m em bránok „kulcsai” 
az élő stru k tú rán ak . Ezért a m em bránokat nem  lehet különválasztani a sejt- 
specializációjától, funkciójától, hisz m indennek a m em bránok képezik anyagi 
a lap já t.

A citoplazmában előforduló vakuoluinok

Néhány kivételtő l eltekintve a citológusok nem  sok figyelm et fo rd íto t
ta k  az állati sejtekben található  vakuolum okra. M ár vitális festéssel szelektíven 
el tu d ta k  különíteni elzárt te rü le tek e t a citoplazm ában [89]. Ezekről a kép
letekről úgy vélték, hogy „szekrétum  szemcsék” , néha nagyok vagy pedig k i
csik, m ert bennük a váladék koncentrálódott [4, 89], de ta r to t tá k  olyan kép
letnek  is, am ely a Golgi szárm azéka [103]. P a r a t  és P a in l e v é  [104] k im u ta t
ták , hogy ezek a neutrál-vörössel festődő képletek  mindig a Golgi zónában 
helyezkednek el, és szám uk összefügg a sejt anyagcsere-aktivitásával. Összeha
sonlítva a vitális festéssel, valam in t az ozmium- és ezüstim pregnációval k ap o tt 
eredm ényeket, a szerzők arra a véleményre ju to tta k , hogy a Golgi-komplex 
és a vakuolum ok homológ képletek  olyan értelem ben, hogy az u tóbbiak a 
Golgiból válnak ki. Ezek ta rta lm azh a tják  a legkülönfélébb anyagokat, ideért
ve a lipideket is. A vakuolum ok aggregációja, k iválása a sejtből csoportosulás 
révén valósul meg. Az újabb elektronm ikroszkópos vizsgálatok a kérdést te l
jesen más m egvilágításba helyezték. Ami a korább i koncepcióból m egm aradt 
az az, hogy a Golgi-komplex neutrál-vörössel festődő részei a diktioszóm ák 
szárm azékai. A legújabb k u ta táso k  tükrében ezek az eredm ények új értelm e
zést k ap tak , mivel mind hisztokém iailag, m ind elektronm ikroszkóposán b i
zony ítást nyert, hogy az állati sejtek  hidrolázban gazdag hidrofil zárványokat 
tarta lm aznak .

A  Golgi vakuolumok

A diktioszóm ákban végzett morfológiai és citokém iai vizsgálatok a lap
já n  a rra  az eredm ényre ju to tta k , hogy a Golgi-komplexnek ezek az elemei jól 
k ifejezett po laritással rendelkeznek. A Golgi szakkuluszok proxim álisan folya
m atosak , míg disztálisan apró vezikulum okra tagolódnak [12, 95]. E zt a pola
r i tá s t  a citoenzimológiai vizsgálatok is a látám asztják . Számos kísérleti ada tunk  
van  arra , hogy a szakkuluszok, a vezikulum ok savanyúfoszfatáz aktiv itással 
rendelkeznek [43, 94], A Golgi vakuolum ok hidrolitikus enzim ek m ellett sa- 
vanyúfoszfatázt is tarta lm aznak .

A D e D u v e  á lta l 1959-ben leírt „Golgi-szerű” vakuolum okat F r ie n d  
és F a r q u a r  [39] 1967-ben m ár lizoszóm aként em líti.
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A  lizoszómák

A p a tk án y  máj hom ogenizátum ából differenciál-centrifugálással kivont 
frakcióban D e  D u v e  [31] a m itokondrium ok m ellett különböző egyéb kom po
nenseket is ta lá lt. Ezek a részecskék 40— 70 Á átm érőjűek vo ltak , plazm a
m em bránnal határo ltak , többé vagy kevésbé elektrondenz anyagokat ta r ta l 
m aztak és különösen gazdagok voltak  savanyú hidrolázokban. E zt az enzimet 
elsősorban az endoplazm ás re tikulum  szintetizálta. A hidrolitikus enzim eket 
izolálta a lizoszóm am em brán és ilyen m ódon, m int prim er lizoszómák nem 
funkcionáltak  [12, 33, 106]. A vakuolum ok a tovább iakban  vagy fuz ionál
h a ttak  a fagoszóm ákkal és ezen a m ódon szá llíthatták  az enzimeket, hogy azzal 
megemésszék a bekebelezett részecskéket, vagy pedig egy közös plazm a
m em brán burokba záródva a részecske lebon tásá t b iz tosíto tták . Az első 
esetben emésztő (digesztív) vakuolum okról van szó, a második esetben pedig 
autofág vakuolum okról (citolizoszómáról) beszélünk. Az utóbbi képes enzi- 
m atikus ú ton  teljesen lebontani a m itokondriuinokat, a d iktioszóm ákat, az 
endoplazm ás retiku lum ot. T ehát az autofág vakuolum ok pusztító , lebontó 
rendszert képeznek és m űködésükkel kom penzálják a protoplazm ában perm a
nensen végbemenő új rendszerek k ialakulását. Az egész folyam at tu rnovert 
b iz to s ít, vagyis az élő anyag állandó m egújulásának soha be nem  fejeződő 
körfo lyam atát. Az em észtő és autofág vakuolum ok a szekunder lizoszómához 
ta rto zn ak  [33]. Am ikor m ár minden, am i lehetséges hidrolizálódott ebben a 
két vakuolum  típusban , és csak a se jt á lta l nem hasznosítható anyag  m aradt 
meg, akkor az, az úgy nevezett reziduális testekkel eltávozik a sejtből.

A lizoszómák és tu lajdonságaiknak  felismerése új koncepciókat v e te tt 
fel a korábban  egyszerűen vakuolum nak leírt képletek  eredetével és fizioló
giás szerepével kapcsolatban. Már messze nem  úgy tek in tü n k  rá, m in t az anyag
csere során keletkezett term ékek tá ro ló jára , legyen ez hasznos vagy  káros 
anyag. A lizoszóma kom plex olyan rendszere a sejtnek, amely elsőrendű fon
tosságú a biokémiai fo lyam atokban és amely kontrollálja az élő sejt folyam a
tosan  végbemenő, a s tru k tú rá t m egújító  anyagcserefolyam atait. Így  pl. a 
p a tk án y  hipofízis első lebenyében az L H  horm ont term elő sejtekben a lizoszó
m ák és a Golgi vezikulum ok perforálják  és m egszüntetik a szekrétum-szemcsé- 
ket, valam in t az azokat szintetizáló s tru k tú rák a t, így az endoplazm ás re ti
kulum ot és a riboszóm ákat, am ikor az állat posztlaktáló  periódusba kerül. 
E bben  és hasonló folyam atokban jelen tős szerepet já tszan ak  a tüskés veziku
lum ok is, amelyek tárgyalására  később még visszatérünk.

Valóban ezek a vakuolum ok ta rta lm az h a tják  az összes enzim et, amely 
a sejt teljes lebontásához szükséges. Az enzimek „agressziv itását”  gáto lja az 
azokat beburkoló m em brán. Ennek az 5 nm  vastagságú m em bránnak bárm i
lyen változása a sejtre nézve végzetes lehet.

A  peroxiszómák

E zeket a citoplazm a kom ponenseket szintén vékony plazm am em brán 
határo lja . Először m ájsejtekben ta lá ltá k  meg és m icrobody-nak nevezték; 
elsősorban a regenerációs folyam atok során figyelhetők meg nagyszám ban 
[125]. R endszerint sűrű , néha kristályos masszát tarta lm aznak . Peroxiszó- 
m ákat ta lá ltak  a vese hám sejtekben, de ciliátákban is k im u ta tták  (Tetrahy- 
mena). K étségtelen tén y , hogy enzim aktiv itásuk  alap ján  különböznek a li-

50



zoszóm áktól. A különböző oxidázokon kívül a peroxiszóm ák k a ta láz t is t a r 
talm aznak , azonban a lizoszóm ákra jellem ző hidrolázok nem  fordulnak elő 
bennük [9, 32, 71].

A  pinocitotikus vakuolumok

L e w is  m ár a harm incas években m ikrokinem atográfiás módszerrel k i
m u ta tta , hogy a se jth á rty a  segítségével az extracelluláris térből folyadék- 
cseppek ju th a tn a k  a citoplazm ába. A fo lyam atot p inocitózisnak nevezte. A 
kis, idegen folyadékcseppeket plazm am em brán-szerű m em brán határo lja , be
ju t ta t ja  a citoplazm a belső régióiba a perinukleáris té r  felé, közben térfogata 
csökken és az sem lehete tlen , hogy más vakuloum okkal egybeolvadjon. A fago- 
szóm áktól abban különböznek, hogy nincsenek benne nagyobb részecskék. 
K ialakulásuk úgy m egy végbe, hogy felületükön abszorbeálnak folyékony 
vagy nagyon magas fokon diszpergált anyagokat úgy, hogy ezek a pinocitózis 
objek tum ai lehetnek. Csak kivételes esetben, nagyon ritk án  figyelték meg a 
pinocito tikus vakuolum ok kialakulását. Ism ert pl., hogy a bélbolyhok hám sejt
jei az em ulgeált lipidcseppeket pinocitózis révén veszik fel [102], Sok esetben 
a hasznos anyagokat a pinocitotikus vakuolum ok abszorbeálják, lebon tják  
és a m aradék, am elyet a sejt m ár nem  használ fel anyagcserefolyam ataiban, 
exkréció révén távozik el. Ez u tóbbiban a Golgi anyagnak van  jelentős szerepe.

A  pulzáló vakuolumok

A lü k te tő  vakuolum ok kom plex és nagyon sajá tos alkotó elemei a ci- 
top lazm ának , kétségtelen, hogy term észetük  egészen m ás, m int a többi vaku- 
olumé.

M egtalálhatók a leg több  egysejtűben, különösen a flagellátákban (pl. 
Euglena sp.), ciliátákban stb. A ciliátákban  általában a csillók bázisánál a 
sejtszáj környékén helyezkednek el. Ezek a vakuolum ok képesek m egduzzadni, 
am ikor környezetükből folyadékot vesznek fel és képesek összehúzódni, am ikor 
leadják ta rta lm u k a t. E lektronm ikroszkópos vizsgálatokkal pontosabban meg
határo zh ató k  ezek a kom plex képződm ények, amelyek különbözőek a különböző 
állatcsoportokban, a rendszer azonban úgy m űködik, m in tha a „sejt veséje” 
lenne. A vakuolum  körül van  véve csatornácskák rendszerével, am elyeket vé
kony plazm am em brán határo l, időnként ezek anasztóm izálnak, illetve a szé
lesebb vezikulum okkal lépnek kapcsolatba. Ez u tóbb iak  az exkretált folya
dékot befogó központi vakuolum  körül lokalizálódnak, fe ladatuk  a folyadék 
szállítása [19]. A pulzáló vakuolum ok eredete nem eléggé vizsgált kérdés a 
különböző rendszertani csoportokban. Úgy tűnik, hogy a „citonefrosz”  meg
kettőződik , am ikor az egysejtű  osztódik, de ez a m egkettőződés nem eléggé 
tisz tázo tt fo lyam at. A Vacuolaria türeseensben a pulzáló vakuolum  a plaz
m ában a Golgi ciszternák fúziója révén alakul ki, és eltűn ik  minden szisztolé- 
kor, te h á t nem  állandó s tru k tú ra .

A z  állati sejtek vakuolum ainak eredete, kapcsolatuk a Golgi-komplexszel

A legtöbb szerző elsődleges szerepet tu lajdon ít a Golgi-komplexnek az 
állati sejtekben előforduló különböző vakuolum ok k ialak ításában , ta rta lm az
zanak ezek szekrétum ot, vagy  hidrolitikus enzimet. A utoradiográfiás módszer-
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re l Caro  és P a l l a d e  [20] k im u ta ttá k , hogy a hasnyálm irigy-sejtek  endoplaz- 
m ás retiku lum ában  szin tetizált zimogén szemcsék a Golgi-komplexben hal
m ozódnak fel és koncentrálódnak. P atkány  m áj- és lép-sejtekben, neuronok
b án  a Golgi disztális ciszternáiban és a diktioszóm ákban savanyúfoszfatázt 
m u ta tta k  ki [74], L epidopteraban  protein zárvány t ta lá ltak  a Golgi-komplex- 
ból származó vakuolum okban. Ezek a kettős m em bránnal h a tá ro lt képletek, 
nem  riboszóma jellegű tisz ta  p ro te in  ta rta lm ú  vakuolum ok. G o r d o n , M il l e r  
és B e n s c h  [47] in  vitro körülm ények között vizsgálták a fagocitáló vakuolu- 
m ok fejlődését. Az em észtendő anyagot (protein +  DNS) kolloidális arannyal 
jelölték. M egfigyelték a „fagoszóm ák” vándorlását a Golgi-komplex felé, ahol 
a lízis elkezdődött. Az in tenzív  fagocitózis a la tt  a Golgi nagyon ak tívvá vált, 
ez az ak tiv itás  a szakkuluszokat körülvevő vezikulum ok szám ának  jelentős 
m egnövekedésében nyilvánult meg. Néhány vezikulum  körülveszi a fagoszómá- 
k a t  és egyesek a fagoszóm ákkal fuzionálnak. Amikor a Golgi vezikulum ok 
megjelennek a fagoszóm ákban az jelenti a lízis kezdetét. Az abszorbeált vezi- 
kulum okkal ta rta lm u k  koncentrálódik, á ta laku lnak  denz tes tek k é  (dense bo
dy). A vakuolum ok savanyúfoszfatázt tarta lm aznak , eszteráz ak tiv itásuk  a 
lízis kezdetétől észlelhető. G o r d o n , M il l e r  és B e n s c h  k im u ta tták , hogy 
a  denz testek  képesek új fagoszóm ákkal fuzionálni, am elybe így b e ju tta tják  
enzim  állom ányukat (3. ábra). A fagoszóma m em bránja a plazm am em brán 
része, ez pedig, am ely Golgi eredetű , vagy a denz testekből szárm azó képletek
kel kapcsolódik. Végül pedig a szekréció a reziduális testekke l valósul meg. 
B ár G o r d o n , M il l e r  és B e n s c h  m unkája a fagoszóm ákra koncentrálódik, 
meg kell jegyezni, hogy a pinocitotikus vakuolum okat illetően is hasonló a 
helyzet.

A vakuolumok kapcsolata az endoplazmás retikulummal

A lizoszómák legjellegzetesebb enzim eit a hidrolitikus enzim eket pl. a 
savanyúfoszfatázt, a durvafelszinű endoplazm ás retikulum  szintetizálja, b á r 
ő maga ritk án  m u ta t savanyúfoszfatáz ak tiv itá s t [43, 94].

P a l a d e  és m unkatársai [99, 100, 101] autoradiográfiás módszerrel k i
m u ta tták , hogy a pankreász enzim eit az exokrin sejtekben lévő durvafelszinű 
endoplazm ás retikulum  szintetizálja , az belekerülve a Golgi-komplexbe kon
centrálódik szekrétum szem csékké. Más vizsgálatok szerint a durvafelszinű 
endoplazm ás retikulum  enzim ei bekerülhetnek a sim afelszínű endoplazmás 
retikulum ból származó vakuolum okba, ezek pedig a Golgi-komplexbe. K é t
ségtelen tén y , hogy a Golgi vezikulum ok vagy vakuolum ok és a simafelszínű 
endoplazm ás retikulum  egyes állatfajokban teljesen e lválaszthata tlannak  tű n 
nek.

A prim er lizoszóm áktól eltérően az endoplazm ás re tik u lu m  az in iciátor 
szerepét is betö ltheti a Golgi vakuolum ok képződésében. Lepidopterában 
(Calpodes ethilus) zsirtesteket lehet megfigyelni, am elyeket a Golgi-komplex- 
ből származó kettős m em brán határol. A prim er lizoszóm ákat és az autofág 
vakuolum okat határoló m em brán  eredete bizonytalan, azonban enzim tarta l
m uk alapján feltételezhetjük a genetikai kapcso la tukat a Golgi apparátus vezi- 
kulum aival. Ezeknek a vakuolum oknak enzim eit az endoplazm ás retikulum  
szintetizálja és onnan kerülnek á t a Golgi-komplexbe.
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3. ábra. A különböző vakuolumok és zárványok egymáshoz való kapcsolódása és a membrán 
turnovere. 1. Fagoszóma (fagocitáló vakuolum), 2. Golgi apparátus, 3. Sejtorganellumok,
4. Proto-lizoszómák (Golgi vezikulum), 5. Korai fago-lizoszómák (emésztő vakuolum), 6. Korai 
auto-lizoszómák (autofág vakuolumok), 7. Fago-lizoszómák (emésztő vakuolumok), 8. Auto- 
lizoszómák (autofág vakuolumok), 9. Késői fago-lizoszómák (multivezikuláris testek), 10. 
Késői auto-lizoszómák (multivezikuláris testek), 11. Telo-lizoszóma (dense-body), 12. Telo-

lizoszóma, 13. Reziduális test (lipofuscin, stb.)

Fig. 3. Association of different vacuoles and inclusion bodies and membrane turnover. 1. Pha
gosome (phagocytic vacuole); 2. Golgi complex; 3. Cytoplasmic organelles; 4. Proto-ly sosomes 
Golgi vesicles; 5. Early phago-lysosomes (digestive vacuole); 6. Early auto-lysosomes (auto- 
phagous vacuoles); 7. Phago-lysosomes (digestive vacuoles); 8. Auto-lysosomes (autophagous 
vacuoles); 9. Late phago-lysosomes (multi-vesicular bodies); 10. Late auto-lysosomes (multi- 
vesicular bodies); 11. Telo-lysosome (dense body); 12. Telo-lysosome; 13. Residual body

(lipofuscin, etc.)

Kapcsolat a plazmamembránnal

A  fagoszómák és a pinocitotikus vakuolum ok kétségtelenül a plazm am em b
rán  szárm azékai. Az nem  teljesen tisz tázo tt, bogy a m em bránszakasz korábbi 
helyéről kiválva, vakuolum okat képezve milyen változásokon megy keresztül. 
M egfigyelhető, hogy az ilyen módon k ia laku lt vakuolum ok képesek fuzionálni 
a Golgiból származó vakuolum okkal, v agy  a szekunder lizoszómából származó 
denz testekkel. K ülönböző állati sejtekben  a vakuolum ok még számos kis 
vezikulum ot is m agukba foglalnak —  m ultivezikuláris testek . Ez rendszerint
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növekedési tendenciá t je len t, ezek a vezikulum ok a diktioszóm ákból szárm a z- 
n ak  és enzim eiket a fagoszóm ákba vagy pinocitotikus vakuolum okba visz ik  
(3. ábra).

A  tüskés vezikulumok fejlődése, kialakulása, destrukciója, részvétele 
a sejt metabolizmusában különböző emberi és állati sejtekben

A tüskékről a korábbiakban  úgy vélték, hogy azok radiálisán elhelye z- 
kedő fonalak, am elyek proxim ális vége a vezikulum  felé te k in t [40, 111 ]. 
Később K a n a s e k i és K a d o t a  [62] vizsgálatai fén y t d e ríte ttek  arra , hogy a  
fonalak nem  a vezikulum lioz, hanem  elsősorban egymáshoz kapcsolódnak és 
ennek eredm ényeként zárt hálóza to t képeznek a vezikulum  körü l (4. ábra ). 
A tüske-képződés teljességét csak kom plem enter rep likák  alap ján  lehet rekons t-  
ruá ln i.

4. ábra. A tüskés vezikulum finom szerkezete. Az ábrán apró pontokkal jelöltek azok a helyek, 
ahol a fonalak a vezikulumhoz simulnak

Fig. 4. Fine structure of the spiky vesicle. The dots indicate the sites where the filaments cling
to the vesicle
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A tüskés vezikulum  átm érője általában 100 nm , a vezikulum  átm érője 
50 nm , a vezikulum  és a tüskék k özö tti távolság 15—20, a tüskeszegély vas
tagsága 7—8, az egyes fonalak hossza 24 nm. A ja p á n  k u ta tó k n ak  a tengeri- 
m alac m ájsejtjeire, valam int az idegvégződésekre vonatkozó eredm ényeit 
igen sokan m egerősítették  más fajokkal kapcsolatban is [29, 30, 50, 51, 88, 
90]. A vezikulum  m em brán já t á lta lában  úgy tek in tik , m int m ás intracito- 
p lazm atikus plazm am em bránt, am elyből vezikulum  képződhet. A plazm am em b
rán tó l elszakadó, abból leváló vezikulum ok belső felületén elkülönítenek egy 
elektrondenz am orf vagy filam entózus réteget, am elynek szerkezete megegye
zik a glikokalix felépítésével [101, 135]. A vezikulum  belseje tele van mérsé
kelt elektrondenzitású finom  szemcsés anyaggal. Néha benne apró  vezikulu
m ok is ta lá lhatók , m elyek nagysága megegyezik a m ultivezikuláris testek
ben  ta lá lh a tó  hólyagokéval. Nem teljesen tisz tázo tt ezek szerepe. A hisz
tokém iai vizsgálatok során az enzim ek közül savanyúfoszfatázt és más lizo- 
szomális hidrolázt m u ta tta k  ki. A m adarak to llának  képződése során a toll 
pap illahám jában  ta lá lh a tó  pigm entsejtekben, valam in t az em beri melano- 
szóm ából készíte tt szövettenyészetben tirozináz enzimet m u ta tta k  ki. Más 
szerzők a patkányban  a ductus deferens hám sejtjeiben a tüskés vezikulum- 
ban  tiram inpirofoszfatázt ta lá ltak  [14, 25, 79, 80].

Meg kell jegyezni, hogy az em líte tt enzimek m ás, nem  tüskés vezikulumok- 
ban  is k im uta tha tók . K a d o t a  és K a d o ta  [59] az idegvégződésekben ta lá l
ha tó  tüskés vezikulum okban kolint m u ta tta k  ki, akkor am ikor a szinaptikus 
vezikulum okban acetilkolint ta lá ltak .

A  tüskés vezikulumok mozgása a citoplazmában

K a n a s e k i és K a d o t a  [59] szerin t a tüskés vezikulum  m inden tüskéje 
to v áb b i 7— 8 nm  átm érő jű  alegységekből áll. Egyelőre nincs tudom ásunk arról, 
hogy mi a citoplazm atikus eredete ezeknek a fonalaknak, nem ism eretes egye
lőre az sem, hogyan egyesülnek fonalakká, azok pedig hálózattá . Az em lített 
szerzők vélem énye szerin t a citoplazm a membrán a la tti rétegében állandóan 
m egtalálható  a há lóza tnak  megfelelő rajzolat, a hálóza t k ialakításához szük
séges energiát az ATP szolgáltatja; a tüskés vezikulum  „prekurzora”  a coated 
p it (tüskés mélyedés), am ely  a m em bránból fokozatosan válik le. Természetes, 
hogy néha az így k ia lak u lt tüskés vezikulum ban m egfigyelhető, hogy annak 
ta rta lm a  is van, pl. Golgi m aradványok vagy anyagok az extracelluláris té r
ből (2. ábra).

T ehát a tüskés vezikulum ot úgy  tek in tik , m in t citoplazm a tarta lm ú 
zá rt üreget. Ami kérdéses, hogyan tö rtén ik  a tüskés vezikulum ok mozgása, 
és mi határozza meg a mozgás irán y á t. Többen [16, 50, 51] k im u ta tta k  az ideg
végződésekben tüskés vezikulum ot és az t, hogy hólyag szabadul ki belőlük, 
ez pedig megfelel a szinaptikus hólyagnak. A szétesett tüskés vezikulum  frag
m entum ai részt vesznek a szinaptikus résben lévő m ediátor anyag  kialakí
tásáb an  [50, 51].

Az idegvégződésekhez hasonlóan a perikarionban és más se jtek  cito- 
p lazm ájában  a tü skés vezikulum ok a p lazm am em brán képződm ényei. A szek- 
retáló  sejtekben a tüskés vezikulum ok a Golgiból v á ln ak  le, hasonlóan szerepet 
tu la jd o n ítan ak  a sim afelszínű endoplazm ás re tiku lum nak  (sER) is a tüskés 
vezikulum ok képződésében. A kapillárisok endothel sejtjeiben a tüskés vezi
kulum ok a citoplazm ában más vakuolum okkal o lvadnak  egybe. Ily en  esetben
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ta rta lm u k  k iju th a t az extracelluláris térbe, a lizoszóm ába, az autofagoszóm á- 
ba, a m ultivezikuláris testbe, a szekrétum -szem csébe. A tüskés vezikulum  tü s 
kéi azon az érintkezési ponton v álnak  le, ahol az ad o tt m em bránhoz kapcsoló
dik.

A tüskés vezikulum  funkciója

Fiziológiás szerepe: különböző szubsztanciák szegregációja és transzport
ja  a sejt citoplazm ájában. K ülönböző állatfajokban k im u ta tták  torm a-per- 
oxidáz- és fe rritin -reakciókkal, hogy a proxim ális vesecsatornácskákban, a 
ductus deferens hám sejtjeiben, az oocitákban, lim focitákban a tüskés veziku- 
lum ok az extracelluláris térből fehérjéket szállítanak  a m ultivezikuláris tes
tekhez és vakuolum okhoz, ez u tóbb iakban  megy végbe az anyagok lebontása 
[63, 81, 82, 132]. E bben  az esetben a tüskés vezikulum  a heterofagoszóm ával 
azonos. A Golgiból és más sim afelszínű vakuolum ból képződött tüskés 
vezikulum ok hisztokém iai tu lajdonságuk alapján a lizoszómákhoz sorolhatók, 
mivel lizoszomális enzim eket is tarta lm aznak . In  vitro körülm ények között 
—  szövettenyészetben — a perikarionban, a ductus deferensben laboratórium i 
rágcsálóknál, de em berben is k im u ta tta k  a tüskés vezikulum ban lizoszomális 
eredetű  enzim eket [14, 25, 33]. A tüskés vezikulum ok a lizoszomális enzimet 
elszállítják a hetero- és autofág vakuolum okhoz, valam int a m ultivezikuláris 
testekhez, ennek eredm ényeként a fagoszóm ákban m egtörténik a lebontás és 
az átalaku l szekunder lizoszómává.

Az exokrin- és endokrin m irigyek sejtjeiben a tüskés vezikulum ok részt 
vesznek a krinofágiában [32], vagyis a szekrétum ok feldolgozásában. Ezeknek, 
m in t heterofagoszóm áknak vagy  prim er lizoszőm áknak szerepét fehér p a t
k ányban  m u ta ttá k  ki [53, 91, 133]. A tüskés vezikulum ok lizoszóma term észe
térő l az első feltételezések a 60-as évekből szárm aznak.

Szerepük a szekrécióban és a neuroszekrécióban

Macska és nyúl glomus caroticum ában a Golgiból lefűződő, szekrétum- 
szemcséket tarta lm azó  képletek a tüskés vezikulum okra jellemző sajátosságok
kal bírnak. A H ydra littoralishan a perikarionban hasonló képleteket írt le 
W e s t f a l l  [151]. A patkány  m ájsejtjeiben a kis elektrondenzitású lipopro
tein  granulum okban tüskés vezikulum  jelenlétéről írnak  [35], ezt valódi szek
réciónak ta r t já k  [40]. A nőstény  patkány  hipofízisének elülső lebenyében a 
laktogén sejtekben a szekrétum  szemcsék többsége, elsősorban azok, amelyek 
a m ag körül ta lá lh a tó k  a citoplazm ában, körül vannak  véve a tüskés veziku
lum okra jellemző tüskékkel. Ez elektronm ikroszkópos felvételeken is jól m eg
figyelhető, lá tn i a Golgiból leváló vezikulum okon is a tüskék megjelenését a 
kialakulás fo lyam atában  (1. kép). A korábbiakban írtak  a tüskés vezikulum ok 
jelenlétéről a külső- és belsőelválasztású m irigyekben; azonban nem  tárgya l
tá k , hogy mi a képlet funkciója az em lített sejtekben  [7, 26, 68, 72, 113, 116, 
140].
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1. kép. Elektronmikroszkópos felvételek a tüskés vezikulumok tüskéinek megjelenéséről 
Plate 1. Electron micrographes showing vesicles acquiring spikes

A tüskés vezikulum ok az idegvégződésekben

A m int m ár em líte ttü k  ezek a képletek az idegvégződésekben „ tüskéik” 
elvesztése u tán  szinaptikus vezikulum okká alakulnak á t. K a d o ta  és K a d o t a  
adata ibó l kiindulva a k é t vezikulum  populáció kém iai term észetét illetően 
feltételezhető, bogy a tü sk ék  elvesztésével a tüskés vezikulum  ta rta lm a  acetil- 
kolinná alakul át. A m ediátorokra vonatkozóan tov áb b i vizsgálatok folynak.
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A tüskés vezikulum és a vitellogenezis

Ism eretes, hogy a tüskés vezikulum  a gerinctelenek, to v áb b á  a halak  és 
a patkány  petesejtjében a  vitellogenezisben jelentős szerepet tö lt be [92]. 
K a n g  [63] ad a ta i szerint a tüskés vezikulum ok „m egragadják” a pro tein t és 
azu tán  rög tön  m egtörténik a lebontása lizoszomális enzim ekkel. T ehát i t t  a 
tüskés vezikulum  kettős funkciójáról van  szó, egy lizoszomálisról, melynek 
során m egtörténik  a protein befogása, a m ásik pedig m elynek eredm ényeként 
a petesejtet e llá tja  a proteinszintézis term ékével, ez a vitellogenezis (2. ábra).

A tüskés vezikulumok egyéb funkciói

A m elaninterm elő se jtekben  a legkülönbözőbb eredetű tüskés vezikulu
m ok kapcsolódnak a tirozinázzal, mely a Golgiból szárm azik és elszállítják 
a premelanoszóm ához [46]. Ezekben a sejtekben a tirozináz m ellett a sava- 
nyúfoszfatáz transzportja  is a tüskés vezikulum okhoz kapcsolódik.

Ju hokban  a vázizom differenciálódása során olyan tü skés vezikulum ok 
képződnek a szarkolem m ából, amelyek kialakulásuk u tán  is egy T-alakú 
csatornán keresztül közvetlen kapcsolatban m aradnak a kiindulásul szolgá
ló m em bránnal. Ez identikus a miogenezis során m egfigyelhető hasonló el
nevezésű képletekkel [10, 41, 84]. Az erek endotheljében a tüskés vezikulum ok 
a közönséges pinocitotikus vakuolum okkal együtt kétoldalú transzport tevé
kenységet fe jtenek  ki a v é r és az intracelluláris állom ány közö tt [15, 101]. 
R o d e w a l d  [116] szerint az ú jszü lö tt pa tk án y b an  a vékonybél proximális 
szakaszának adszorbeáló hám sejtjeiben feltehetően a tüskés vezikulum ok vég
zik az im m unglobulinok tran sz p o rtjá t a bélcsatorna lum enéből a sejtközötti 
állom ányba.

Meg kell jegyezni, hogy a tüskés vezikulum okra jellem ző tüskéket más 
s truk tú rákon  is m egfigyelhetjük. Mivel a Golgi részecskéken, a sER -en, a 
m ultivezikuláris testeken ta lá lh a tó  tüskék  csak szakaszosan vannak  jelen, 
fel lehet tételezn i, hogy ezek a képletek a kialakuló vagy ellenkezőleg a m ár 
lebomló tüskés vezikulum okat reprezentálják  [36, 67].

E gyáltalán  nem fordul elő tüske a m itokondrium ok vagy  a dE R  m em b
ránjain. G r a y  a tüskés vezikulum okat a rögzítés során keletkező m űterm ék
nek ta r t ja  [49, 50]. Ennek az elképzelésnek ellentm ond, hogy a sejt m etabo- 
lizmus változásátó l függően jelentősen változik  a tüskés vezikulum ok n y ú j
to t ta  kép, am i egyértelm űen bizonyítja ezen sejtalkotók résztvételét számos 
in tracellu láris folyam atban.

összegezve a citoplazm a különböző vakuolum típusait, az álla ti sejtekben 
kilenc-féle vakuolum ot kü lönböztetünk  meg.

1. Golgi vakuolum : ez a Golgi szakkuluszok szárm azéka, oly módon, hogy 
a diktioszóm ák disztális pólusánál válik le.

2. Fagocitáló vakuolum  vagy fagoszóm a: ez a képlet plazm a-m em brán 
eredetű határfe lü le te t ta rta lm az , benne táp lá lék  részecskékkel, m elyeket meg
emészt.

3. P inocito tikus vakuolum ok: az előbbiekhez hasonlóak szerkezetüket 
illetően, k iv é te lt képez az a  tény , hogy folyadékot vagy m ikrocsep pékét t a r 
talm aznak és nem  nagy partiku lum okat.
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4. P rim er lizoszóm ák koncentrált tarta lom m al, lehetséges, hogy ez iden
tikus a m ás szerzők á lta l sokkal korábban  leírt „szekrétum  szemcsék” -kel.

5. Em észtő vakuolum ok, m elyek esetleg úgy alakulnak ki, hogy a fago- 
szóm ákon keresztül hidrolitikus enzim eket szereznek.

6. A utofág vakuolum ok: ezek ak tív  részei a részleges citoplazm a-lízisnek.
7. Reziduális testek : két fa jta  emésztési fo lyam at eredm ényeiként jö n 

nek létre.
8. Peroxiszóm ák: ezeket enzim tartalm uk jellem zi, egyedülállóan fordul 

elő bennük  oxidáz és kataláz.
9. A tüskés vezikulum ok, am elyek a különböző anyagok szekrécióját 

és tran sz p o rtjá t b iz tosítják  a citoplazm ában.
Id e ta r to z n a k  még apulzáló  vakuolum ok, ezek a sejtek  sajátos kiválasztó 

ap p a rá tu sá t alkotják. A vakuolum ok az életfo lyam atokat jelezve jelennek meg 
a sejtekben. E zért logikus ezeket a se jt olyan rendszereivel is összevetni, m int 
pl. a m itokondrium ok, annak  ellenére, hogy szám os vakuolum  akár el is 
tű n h e t a sejtből reszorbció, exkréció vagy fúzió ú tján , anélkül, hogy valam i 
nyom a m aradna folyam atosságának. Valószínű, hogy vakuolum  a citoplaz
m ában de novo nem keletkezik. R endszerint m em bránrendszerből különül el, 
pl. endoplazm ás retikulum ból. K épződhet azonban különböző eredetű  m em b
ránrészecskék összekapcsolódásából is. Mindezekre a sejtm em brán rendkívüli 
p laszticitása szolgáltatja az alapot.

A m ikrotubulusok eredetéről és fejlődéséről

A legtöbb sejtben a differenciálódás első jele az aszim m etrikus sejtform a. 
P éldaként ide sorolható a csilló és ostor, vagy egy sejtrészlet m egnyúlása, 
m int azt az izom sejtek vagy az idegsejtek fejlődése során észlelhetjük. Össze
vonva ezeket a jelenségeket a morfológiai változásokkal, az eredm ény a se jt
alkotók m egváltozása; az organellumok és zárványok organizáltakká válnak, 
a citoplazm ában m egfigyelhető a kom partm entalizáció megjelenése. Az alak
ban, a fejlődésben vagy a mozgási m echanizm usban végbemenő változások 
inkább a belső szervezettség m egváltozásának követelm ényei, m int a sejtosz
tódási rá ta  m ódosulásának. Amióta a p lazm am em bránt nem, m int rigid form át 
ismerik, am ely a mozgás s tru k tú rá já t és m echanizm usát is adja, fokozott f i
gyelem irányu l az intracelluláris s tru k tú rák  elkülönítésére, m int a form a és 
mozgás letétem ényeseire. Az egyik ilyen intracelluláris képlet, amely megfelel 
ennek a követelm énynek, a m ikrotubulus.

A m ikro tubulusokat csak néhány éve ism erjük úgy, m in t az eukarió ta 
sejtek általánosan  m egfigyelhető alkotó elemét. S a b a t in i , B e n s c h  és B a r r - 
n e t t  1963-ban növényi sejtek  enzim aktiv itását vizsgálva ír ták  le ezt az orga- 
nellum ot [128]. Ám bár m ikrotublusokról korábban is tö r té n t em lítés, de úgy 
ta lá lták , hogy azok tö b b ek  között az ozm ium -fixálás h a tásá ra  elvesztették  
s tru k tú rá ju k a t. Ha a se jteke t alacsony hőm érsékleten ta r to ttá k , akkor a m ik
rotubulusok  depolim erizálódtak [123, 144, 145].

A m ikro tubulusokat először m orfológiájuk a lap ján  defin iálták: hosszú, 
nem  elágazó cső, m elynek átm érője kb. 21—25 nm . A tubulus fala glo- 
buláris alegységekből áll, amelyek egyenkénti á tm érője kb. 4 nm . E zek
ből az egységekből 11— 13 helyezkedik el egymás m ellett egyvonalban (5. és 
6. ábra).
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5. ábra. a) A citoplazmatikus mikrotubulus modellje (keresztmetszet). A filamentumok és a 
membránhoz asszociált lipid molekulák elhelyezkedése. A lipid molekulák nem poláros cso
portjai a filamentumok közé nyúlnak be. A folyamatos denz vonal jelöli az externál coatot, 
ami nem feltétlen van jelen, b) Mikrotubulus hosszmetszetben a fekete-fehér területek az 

alegységeket reprezentálják (H einz Dávid után módosítva)
Fig. 5. a j Model of the cytoplasmic microtubule (cross section). Topographic distribution of 
filaments and membrane-associated lipid molecules. The non-polar groups of the latter extend 
between the filaments. The continuous dense line represents the external coat, which may 
be absent 6)  Longitudinal cross section of a microtubule. The black-and-white areas represent 

the subunit (modified depiction after Heinz David)

6. ábra. A mikrotubulus és alegységeinek változásai a) mikrotubulus, b) alegységek, c) egy 
alegység. 1. A mikrotubulusok 6 S-re (subunit =  alegység) különülnek, 2. H-hidak bomlása tu

bulin monomerek kialakulásához vezet, 3. Redukcióval tovább osztható az alegység
Fig. 6. Changes of the microtubule and its subunits, a) microtubule, b) subunits, c) one subu
nit. 1. The microtubules subdivide into 6 subunits. 2. Breakdown of the H-bridges results in 
tubular monomer formation. 3. Further subdivision of the subunit is possible by reduction
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A csiliókban a m ikrotubulusok a jó l ismert 9 x 2 + 2  szerkezetet adják, 
de ez ta lá lh a tó  az ostorban, az idegszövetben is.

A m ikrotubulusok p ro te in t ta rta lm aznak , alkotó elemeik a m onom e
rek  és polimerek — a k ö zö ttü k  lévő egyensúly az in tertubu láris  in te rak c i
ók során alakul ki —, am elyek összekapcsolódó hidak révén jönnek létre . 
Ezek a hidak nem  csak a m ikrotubulusok szükséges s tab ilitá sá t b iztosítják , 
hanem  a tubulusokhoz kapcsolódó m ozgást is.

A  mikrotubulusok funkció ja

Az első elképzelések a m ikrotubulusok működésére vonatkozóan a s e jt
ben, illetve a sejtrészecskékben tö rtén t kim utatásukon alapu ltak . Á ttek in tjük  
előfordulási helyeit a sejtben, illetve annak egyes sejtrészleteiben; 1. csilló 
és ostor; 2. idegsejtnyúlvány; 3. m itotikus appará tus; 4. növényi merisztéma 
sejt kortikális része [70]; 5. sejtm egnyúlás alkalm ával pl. a szemlencse k i
alakulása során [18], vagy egyes rovarok sperm atogenezisében; 6. a protozoa 
bizonyos képletei pl. az axostyl parazita  flagellátákban [52], az axonema 
az Echinosphaerium ben [145], a S ten to r fibrillaris rendszere [7]. A felsorolt 
előfordulási helyeken a m ikrotubulusok egymás m ellett párhuzam osan he
lyezkednek el. Ezenkívül az összes aszim m etrikus sejtnyúlványban  is párhu
zamos lefutásúak, ezáltal m integy m eg is tám asz tják  azt. Term észetes az is, 
hogy a két funkció a tám asztás és a mozgás egym ástól nem v álasz thatók  el; 
vegyük m ind já rt példának  egy sejtnyú lvány  kialakulását, i t t  is párhuzam osan 
van  jelen a két funkció. Az em lített k é t funkción k ívü l a m ikrotubulusok mű
ködésével kapcsolatban egyéb adatok is ismeretesek. A harántcsíkolt izom ban 
a T-rendszer, a transzverzális tubulusok rendszere, a miofibrillum ok felületéhez 
vezeti az ingert képviselő depolarizációs hullám okat [10]. Az inform ációk tö b b 
ségét protozoonon (Echinospherium nucleophilum) v ég ze tt kísérletek eredm é
nyei adják. Ez az élőlény m odellként szolgál a m ikrotubulusok együttesének 
vizsgálatára. A szétterü lt Echinospherium  pszeudopódium ainak hossza elér
heti a 400 jUm-t is, míg az átm érőjük mindössze 5-—Í0 fim  (2. kép).

A csillós vagy ostoros szervezet a táp lá léko t ezekkel az axopódium okkal 
szerzi meg, m ajd átviszi a se jt felületére. E z t követően ism ét axopódium m á 
alakul, am elyben m ost em észtő vakuolum  is megjelenik. Minden axopódiu- 
mon belül ta lá lh a tó  egy külső „kéreg” - és egy belső ,,velő” -állomány, am ely
ben az összefűződő m ikrotubulus tekercs helyezkedik el. A m ikrotubulusok 
száma a m axim um ot az axopódium  bázisánál éri el, míg a csúcs felé szám uk 
csökken.

Az axopódium on belül szabályosan sorban történ ik  a m ikrotubulusok 
elrendeződése, az egyes sorok közötti távolság  300 Á. Az Echinospaerium  
pszeudopódium ában párhuzam os lefutású m ikrotubulusok v annak , perifériásán 
elektrondenz granulum ok ta lá lha tók . Kísérletes körülm ények közö tt kolchicin, 
h idrosztatikus nyom ás és alacsony hőm érséklet h a tá sá t [143, 144, 145] vizs
gálták . A kolchicin és az alacsony hőm érséklet hatására  a m ikrotubulusok 
gyöngyszerűen széttöredeztek, m ajd pedig ha u g y an azt az álla to t hidrosztatikus 
nyom ásnak te tté k  ki, az axopódium ok a sejt belsejébe húzódtak vissza. Meta- 
zoákban Arbacia ektoderm ális sejtjeiben a kolchicin és a h idrosztatikus nyomás 
m ellett a kálcium -m entes tengervíz is h a t az in tracellu láris m ikrotubulusokra. 
E bben  az esetben nem  csak arról van  szó, hogy a se jt alakját befolyásolja, 
hanem  az extra- és intracelluláris képződm ények kialak ításában  is részt vesz.
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2. kép. Echinosphaerium nucleophilum 
Plate 2. Echinosphaerium nucleophilum

Jelentős szerepe van a m ikrotubulusoknak az am phibium ok vázrendszerének 
k ialak ításában . Halak pikkelyében a hám sejtek  között nyúlványos m elano- 
fórák ta lá lh a tó k . Ezekben a csillag alakú sejtekben kb. 1 fim  nagyságú pig
m entszem csék a sejt cen trum a felé vándorolnak. Ez a fo lyam at akkor megy 
végbe, am ikor a hal a sö té t h á tté r színéhez alkalm azkodik. A szemcsék el
vándorlása u tán  a nyú lványok változa tlanok  m aradnak (4. kép). A pigm ent- 
zem cséknek a sejt cen trum a felé tö rtén ő  vándorlását h idrosztatikus nyom ás- 

1 is ki lehet váltani. E bben  az esetben a pigmentszemcsék vándorlását nem 
'•mányozzák bizonyos sávok a se jten  belül. A kolchicin a pigmentszemcsék 
•nlását váltja  ki, h a  más sejttípusoknál alkalm azzuk. E lőfordulhat, hogy 
'«zűnik a pigm entáram lás, m int p l. a fejlődő szemlencse esetében [3]. In  

körülm ények k ö zö tt a m ikrotubulusok és m ikrofilam entum ok szerepet 
aak  a sejtek m otilitásában [38, 56, 64, 66]. V annak  vizsgálatok arra néz-



3. kép. 3 órán át 0 °C-on tartott Echinosphaerium mikrotubulusai és az őket összekapcsoló 
hidak. 3 óra elteltével szobahőmérsékletre tették az állatokat. A felső két kép a kísérlet alatti, 
az alsó képsor pedig a kísérlet befejezése utáni állapotot mutatja. Látható, hogy a kísérlet 
befejezése után a mikrotubulusok az őket összekapcsoló hidak segítségével plasztikusabban 

felépített tubulusrendszereket alakítanak ki
Plate 3. Microtubules and their connecting bridges in an Echinosphaerium cell incubated for 
3 hours at 0 °C, and subsequently returned to room temperature. Top: appearance of micro
tubules during exposure. Bottom: Microtubules after exposure. The tubular system with ist 

bridges was obviously rendered more plastic by experimental treatment

ve, hogy a kolchicin és a h idrosztatikus nyom ás k iváltja , illetve fokozza a 
krom oszóm ák mozgását a m itotikus ap parátusban , bár írn ak  arról is, hogy az 
am őbában az em lített behatásokra a pszeudopódium ok m ozgása nem változo tt.
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4. kép. Pigmentsejtek nyúlványaik behúzásával és szemcsevándorlással 
Plate 4. Pigment cells w ith retracted processes and migrating granules

Különbségek a mikrotubulusok stabilitásában

A nnak ellenére, hogy m orfológiájuk alap ján , valam int kém iailag is a 
m ikro tubulusok  Hasonlónak tű n n ek , nem teljesen tisz tázo tt a stab ilitásukban  
meglévő esetleges különbség. Mivel eltérő m ódon viselkedtek az ozmiumos 
fixálás során, tisztázódo tt, hogy a stabilabb m ikrotubulusok nem  reagálnak 
a  kolcbicinre, a hidrosztatikus nyom ásra és az alacsony hőm érsékletre [11]. 
A zt is m egállap íto tták , bogy a csillókban a k é t középső m ikrotubulus ke
vésbé stabil, m in t a periférián elhelyezkedő 9 p ár [137].
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A  mikrotubuláris protein komponens újrafelhasználása

Több állatfa jra  vonatkozóan leírták , hogy pl. a csillókból izolált p ro te in t 
újból szerkezetbe lehet v inni [137]. In  vivo viszonyok között is m egfigyelhető 
a m onom erek újrafelhasználása protein szintézis inh ib itora inak  közrem űkö
désével, pl. az Echinosphaerium  hideg hatása  u tán  cikloheximid kezelést 
követően szobahőm érsékleten ism ét visszanyeri axopódium át.

A m ikrotubulusok kialakulásához GTP-re van  szükség, az ATP nem  
hatásos. Kísérletesen igazolták, hogy 1 M guanin nukleotid szükséges 
m inden molekula 60 000 mól. súlyú protein  összekapcsolásához. Az oxidativ  
foszforiláció inhibitorai (ciánok, dinitrofenol) blokkolják az axonem a ú jra 
képződését akkor, hogyha előzőleg hideg ha tást alkalm aztak. A m itotikus 
apparátus dinitrofenollal reverzibilisen blokkolható.

Teljesen általános jelenség a m ikrotubulusok turnovere, de még m ikro
tubuláris részletekben is m egfigyelték ezt a jelenséget.

H a csö k k en  a  h ő m é rs é k le t a  tu b u lu s o k  d e p o lim e riz á ló d n a k . R o s e n b a u m , 
M o u l d e r  és R in g ó  [122] v iz s g á la ta ib ó l a z t  a k ö v e tk e z te té s t  le h e t  le v o n n i, 
h o g y  a  k o lc h ic in  n in c s  h a tá s s a l  a  fe h é r je  sz in té z isé re , e llen b e n  m e g g á to lja  
a m ik ro tu b u lu s o k  ö ssz e re n d e z ő d é sé t. Ü g y  tű n ik ,  h o g y  a  k o lc h ic in  e rő se n  k ö tő 
d ik  a  m ik ro tu b u lu s o k  m o n o m e rje ih e z  és e z á lta l  a k a d á ly o z z a  m eg  az ú jb ó li 
ö ssz e re n d e z ő d é sü k e t.

Az a  tény , hogy a  kolchicin in vitro is kapcsolódik a  m ikrotubuláris pre- 
kurzorokkal, megegyezik az előbbi okfejtéssel [141]. K b. 30 perc szükséges 
az axopódium  rendeződésére, ez az idő megegyezik a  monom er-polim er á ta la 
kulás idejével. A fo lyam atnak  nagy az oxigén igénye is. Poikiloterm  á lla tok
ban — halakban — kolchicin és hideg kezelés együttesen depolim erizálják a 
m ikrotubulusokat azáltal, hogy biztosítják  a kolchicin és a tubulin  alegységek 
kapcsolódását, ezzel m integy megelőzve, m egakadályozva a m ikrotubulusok 
újraképződését [130].

H a az Echinosphaerium ot alacsony hőm érsékletre helyezzük, ta lá lunk  
olyan m ikrotubulus populációt, ahol a tubulusok  átm érője 340 Á. Ezek m inden 
valószínűség szerint a 220 Á átm érőjű m ikrotubulusokból alakultak  ki. A sej
tek  többségében k é t populációt lehet megfigyelni: 40— 50 Á átm érő jű  és 
100 Á átm érőjű  filam entum ot.

A  mikrotubulus mintázat kontrollja a sejtekben

Az első következtetés, am it levontunk, hogy a m ikrotubulusok m egadják 
a fejlődő sejt fo rm ájá t —  m integy belső vázul szolgálnak — bizonyos mozgá
sok, m int pl. a krom oszóm ák m ozgatása és bizonyos partikulum ok transz lo 
kációja is hozzájuk kapcsolódik. A m ikrotubulusokból a sejtekben csatorna- 
rendszerek is k ialaku lhatnak . Mindezek a működések is bizonyítják , hogy 
fontos szerepük van  a sejt differenciálódásában, sőt ez m in t irányító  rendszer 
szerepel.

A  mikrotubulusok kialakulásának központja

Elvileg a m ikrotubulusok elrendeződésének kontro llja  úgy a legkönnyebb, 
hogy m egállapítjuk a m ikrotubuluscsoport kiindulási helyét. E zt a helyet a 
sejtben ta lán  legkönnyebben úgy lehet m egállapítani, hogy analógiába hoz
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nánk a baktériumok flagellum ának kialakulásával. Ez lehetne a m ikrotubulus 
prototípusa is. Ennek a tubu láris s tru k tú rán ak  a polimerizációja fiziológiás 
körülm ények között úgy m ehetne végbe, hogy a m onom ereket ta rta lm azó  
oldat, am iben a flagellum ok elemi részecskéi is m egtalálhatók, képezné a k i
indulási a lapo t.

N yilvánvalóan ellenpéldáid szolgál az eukarió ta sejtekben a ciliaris vagy  
flagellaris axoném a kialakulása. Az axoném a rendszer nem  csak a bazális-test 
szárm azéka, hanem  abból is nő ki [112, 115, 118]. M indazonáltal a bazális-tes- 
te t  úgy kell tek in ten i, m in t központi elhelyezkedésű kép lete t a sejtben.

Más helyek is v an n ak  a sejtben, am elyekkel számos m ikrotubulus k ap 
csolatot t a r t ,  ilyenek pl. a centriolum ok felszíne [42], kis denzitású a centri- 
olumhoz asszociált részecskék [119], a citoplazm ában levő testecskék, a m em b
ránhoz asszociált részecskéket osztódó sejtek  esetében a m aghártya részeiként 
is fel lehet fogni [10]. A kinetochor és m ikrotubulusok kapcsolatáról ír tak  [13], 
az állati se jtek  m idbody-jában helyenkénti sűrűsödés form ájában jelenik meg. 
Azt a tén y t, hogy a m ikrotubulusok az em líte tt sejta lkotókkal kapcsolatban 
vannak, tö b b en  úgy értékelik , hogy ez leh e t a m ikrotubulusok képződésének 
elősegítője, szabályozója; ezáltal m integy helyettesíti a „szabályos”  képző
dési közpon tokat [142, 143],

A m ikrotubulusok képződésének m egindulása m egkapó jelenség. Meg
figyelhetők 220 A, de r itk a  esetben 340 A átm érőjű tubulus kezdem ények 
is, valam in t ezek növekedésének iránya . Ahol a m ikrotubulusok k ia lak u 
lásának fo lyam ata  m egindul, o tt a tu b u lu s t képző partikulum ok egyirányú 
mozgását tap asz ta lják  hasonlóan ahhoz, ahogy ez a krom oszóm ák m oz
gásakor is m egfigyelhető. A polaritás nagyon fontos a tubulusok m egnyú
lásának (növekedésének) nyom onkövetéséhez. A polaritás indikálja te rm é
szetesen az t is, hogy a monomerek kapcsolódása vagy  leválása csak a 
tubulus egyik végéről tö rtén h e t. A bak térium  ostor in vitro növekedésének 
tanulm ányozásával m egállapíto tták , hogy flagellin h a tásá ra  — ez a flagellum  
képződéséhez szükséges fehérje prekurzor — kis flagellum  darabkákból 
ostor képződik és a növekedés egyirányú [5]. Ez a növekedés ép sejtekben 
az ostor disztális vége felől indul meg [4, 122]. Ezeket a vizsgálatokat auto- 
radiográfiás módszerrel végezték. Elképzelhető, hogy a m ikrotubulusok de- 
polimerizációja is a disztális csúcs felől tö rtén ik , ám bár am ikor a depolimeri- 
záció gyors, m ondhatni drasztikus, akkor ez egyszerre a tubulus teljes hosz- 
szában végbemegy. Az Echinosphaerium  axoném ájának m egrövidülését f i
gyelték meg kolchicin h a tásá ra  [143].

A sejt alak jának , funkciójának m egváltozása szoros kapcsolatban van 
a m ikrotubulusok program ozott összerendeződésével, illetve „szétszóródásá
val” . így  pl. a mitózis során a m ikrotubulusok a citocentrum , illetve a ki- 
netochor körül csillag alakú formációt a lak ítanak  ki, azonban am ikor a sejt 
interfázisos állapotban  v an , ezt a képlete t a citoplazm ában nem lá th a tju k . 
Más esetben a tubulusok a citoplazm ában különböző részecskékhez asszoci- 
álódnak, és ez a kapcsolódás aszerint változik , hogy a sejt a differenciálódás 
melyik stád ium ában  van. íg y  pl. a prim er mezenchima sejtek  esetében (Ar- 
bacia sp.) változik  a m ikrotubulusok helyzete. Először a sejtekben a m ikro
tubulusok konvergálódnak és a bazális testhez  kapcsolódnak. Az ú jonnan 
képződött m ezenchim a sejtekben a m ikrotubulusok d irek t kapcsolatot lé te 
sítenek a központi helyzetet elfoglaló centriolum okkal és ahhoz viszonyítva 
rad iá lisán  helyezkednek el. Végezetül a m ezenchim a sejtek fuzionálnak, váza t
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kezdenek képezni és ekkor m ár a m ikro tubulusok  nincsenek kapcso la tban  a 
centriolum m al. T ehát a prim er m ezenchim a sejtek k ialakulása és differen
ciálódása során  a m ikrotubulusok a sejt különböző területeihez kapcsolódnak.

Az eddigiek alapján feltételezik, hogy a bazális-testben DNS van  je 
len, és arra  is kell gondolnunk, m iszerint a m ikrotubulusok kialakulása a ci- 
toplazm ának azokon a terü le te in  tö rtén ik , ahol DNS ta lá lható . Ebből a szem 
pontból érdekes összehasonlítani a tes tek e t m ás m ikrotubulus képző helyekkel. 
A felhasználható inform ációkat az összehasonlító morfológia szolgáltatja. A 
legtöbb te rü le t, ahol m ikrotubulus képződik nem  pontosan m eghatározható , 
azonban a közös jellem vonás az, hogy ezek a helyek elektrondenzek, és a 
citoplazm ában találhatók . A centriolum  és a bazális-test hasonlóak, csak i t t  
ta lálható  a 27 kis m ikrotubulus szegm entum  (a 9 trip let). Az uterus vagy  a 
trachea h ám jában , vagy a protozoákban [27] ez a denz anyag m indig henger 
alakú és 9 p á r  m ikrotubulusból áll, am elyek egymáshoz kapcsolódnak [60].

Még nagyok  a technikai nehézségek az elektronm ikroszkópos tech n i
kában, hogy m egállapítsák az u ltravékony m etszetekben, hol figyelhető meg 
a tubulus képződés kezdeti stádium a.

A tubulusokat összekapcsoló hidak

A tubu lusokat vékony fibrilláris szerkezetű h idak kapcsolják össze. 
A fixálás során  ezek nagyon könnyen roncsolódnak. E zeket a h idakat csilló- 
sokban, ostorosokban egyarán t m egfigyelték. Elhelyezkedésükkel összeköt
te tés t te rem tenek  a perifériásán és cen trálisán  elhelyezkedő tubulus párok  
között. A m ad arak  sperm atidáinak se jtm ag já t is m ikrotubulusok veszik körül 
[83], m elyek között a h idak  megfigyelhetők. Ilyen kapcsoló h idak ta lá lh a tó k  
a m ikrotubulus apparátus tubulusai közö tt is [75] az Echinosphaerium  axo- 
ném ájában [142, 143, 144].

A h id ak  működése, szerepe, jelentősége még nem  teljesen ism ert, az t 
azonban m inden bizonnyal elfogadhatjuk, hogy lehetőséget n y ú jtan ak  a m ik
rotubulusok összekapcsolására, és így ezek a mozgásban nagyobb szerepet 
képesek betö lten i.

Az Echinosphaerium m al végzett k ísérletek  eredm ényeivel igazolják az t 
az elképzelést, m iszerint a m ikrotubulusok közötti kapcsolat a hidak ú tjá n  
valósul meg. A korábbiakban em líte ttük , hogy a m ikrotubulusok egym ástól 
7 nm, illetve 30 nm  távolságra helyezkednek el. A m ikrotubulusok egym ástól 
való távo lságá t a fehérje polim erizációjának m értéke szabja meg, ez pedig 
nagym értékben függ a hőm érséklettől (3. kép). Kísérletes körülm ények k ö zö tt 
a hidak tubu lusonkén ti szám ában szignifikáns különbséget ta lá ltak . Ciliaris 
vagy flagelláris axoném ában a m ikrotubulusok növekedésével, am ely a bazá- 
lis-testek felől indul ki, eg y ü tt jelentkeznek a hidak is az axoném a teljes hosz- 
szában [21, 142 , 143, 144].

A  környezeti befolyás

A m ito tikus apparátus tubulus rendszerét vizsgálva m egállapítható , hogy 
az nagy m értékben függ a környezet p H -já tó l [44]. íg y  pl. ha a m ito tikus 
apparátus izolálása pH  6,1 m ellett tö rtén ik , akkor az szerkezetét még néhány  
hétig is m egőrzi. Míg, ha ezt a m űveletet p H  6,3 m ellett végzik el, akkor az 
egész rendszer instabillá válik  és az a m egszokott szerkezet felbom lásához is
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vezethet. Savas pH  és nagy m agnézium  ion-koncentráció eredm ényeként meg
m arad az egyensúly a polimerek k ö zö tt, nem a laku lnak  át m onom erekké, és 
így az izolált m ito tikus apparátus stab il m arad.

Elő sejtben úgy tű n ik  a belső miliő érzékeny szabályozója a tubulus 
rendszer egyensúlyának, amely je len ti mind a m ikrotubulusok hosszát, mind 
pedig a sejt alak já t. Ez az egyensúly akkor je lentkezik , ha megfelelő m ennyi
ségű p rekurzor van jelen  (m onom erek, hidak és energiaforrásként GTP). Ter
m észetes, hogy a se jteke t és sejtnyú lványokat körülvevő m ikrokörnyezet be
folyásolja a belső környezetet is, am ely  inderekt vagy  direkt m ódon visszahat 
az egyensúlyi á llapotra is. Magától érte tődő  az is, hogy a se jth á rty a  viszony
lagosan állandó belső citoplazm a környezetet b iz tosít. Az 0 2-nyom ás csök
kenése, a kis 0 2-nyom ás stim ulálja a m ikrotubulusokban gazdag nyúlványok 
m egjelenését, ezt a rovarok  trach eá jáb an  lehet észlelni [110]. U gyanilyen kö
rülm ények között a m ezenchim a sejtek  nyúlványai m egrövidültek, az idegsej
tek  nyú lványainak  gyors növekedése tapasz ta lható  [73]. Különböző zsírol- 
dékony anyagok, m int pl. a nem butái, befolyásolják m ind a m itotikus apparátus, 
m ind az axopódium ok in tegritását [1], Ezek az anyagok nem fiziológiásak, de 
alkalm asnak látszanak  arra , hogy a belső környezetet szabályozzák, mely a 
m onom erek és polim erek egyensúlyát befolyásolja. T ehát, ha m egkezdődött 
a m ikrotubulusok polimerizációja, ez szabályozza a tubulusok növekedését, 
hosszát és m egszabja a h idakat körülvevő környezeti tényezőket.

A  mikrotubulusok mozgásmechanizmusa, a tubulusokat összekapcsoló
hidak részvétele ebben a folyamatban

Ism eretes, hogy a csilló és osto r (alapvázát a 9 x 2 + 2  m ikrotubulus 
adja. V annak  egysejtűek, ahol ez a váz változik 9 +  1, illetve 9 + 2  pár mik
rotubulus [108, 109]. Mindegyikre jellem ző azonban, hogy a m ikrotubulusokat 
h idak k ö tik  össze. H a jelen  van a központi tubulus p á r, akkor ezt is h íd  kapcsol
ja  a többihez. Más a helyzet akkor, h a  a tubulusok közö tti h idak csak időle
gesen van n ak  kapcsolatban a m ozgással. Pl. a csirke sperm atida m agjának 
elongációjakor a sejtm agot a perifériára ju tta tja .

Ism ét m ásfajta citoplazm a m ozgás a szaltatórikus m ozgásforma, amely 
szintén m ikrotubulusokhoz van kötve, ez szintén a m ikrotubulusok és a hidak 
közötti interakciókon alapul. Ennek során citoplazm ában lévő részecskék moz
gatása következik be. E z t az intracelluláris m ozgástípust még fokozottabban 
lehet kolchicinnel befolyásolni.

M indezt összevetve úgy tűn ik  a hidak révén m egvalósult citoplazm a és 
partiku lum  interakció nem  egyedüli a lap ja  a m ozgásnak, hanem  egy, a meg
figyelhető m ozgásstruk túrák  között [17].

Összegezve: a m ikrotubulusok alapvető funkciója a sejt a lak ján ak  és 
m otilitásának  befolyásolása. A sejtekben a m ikrotubulus képződése, azok mű
ködése a m onom erek és polimerek egyensúlyán alapul. A citoplazm atikus 
m ikrotubulusokkal — am elyek változóak  — szemben, vannak konstans „ s ta 
bil” m ikrotubulusok csillóban, axostyl-ben. A kolchicin h a t a sejtekre: össze
kapcsolja a m onom ereket és kiemeli a rendszerből. M int a dinam ikus egyen
súly fen n ta rtó ja  a m onom er újra  felhasználható, m ivel a sejtben m arad  meg
felelő m ennyiségű ebből az anyagból és van  energiaforrása: a GTP.

A meglévő m ikrotubulusok hosszában tö rtén t változásokat a sejten  be
lül, a m onom erek és polim erek közötti egyensúlyon keresztül lehet szabályozni.
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Ez egyáltalán nem  je len ti azt, hogy, ha a monom erekhez hozzáadunk vagy 
elveszünk belőlük, akkor m egváltozik a belső m echanizm usa ennek a képlet
nek, azonban ez valóban  egy „élő”  kom ponens, m in t pl. ez a krom oszóm áknak 
a  pólus felé tö rténő  m ozgatása során is meglátszik.

A m ikrotubulusok k ialakulási központját illetően ez lehet: a bazális 
te s t,, a centriolum , a bazális te s t vagy  a centriolum ok mellé asszociált szatelli- 
tá k , a kinetochor vagy  más, a m em bránhoz asszociált denz testecskék. A 
specifikus helyek ak tiválása vag y  repressziója révén a sejt kontrollálja a 
m ikrotubulusok képződését, m egterem ti a belső egyensúlyt az e célra első
sorban felhasználandó m olekulák között.

A differenciálódás során feltételezhetően ezeknek a helyeknek turnovere 
figyelhető meg, m elynek során a tu b u lu s  képződés is jelen lehet. Ez állandóan 
v á lto z ta th a tja  a se jt a lak já t is an n ak  kialakulása és differenciálódása során. 
Lehetséges, hogy ezek azok a citoplazm arészletek, amelyek a se jt form ájának 
kialakulásakor autonóm iával bíró egységként szerepelnek.

A hidak, am elyek összekötik a m ikro tubulusokat jelentőséggel bírnak 
m ind a m ikrotubulusok megjelenésében, mind pedig  m otilitásukban. A m ik
ro tubu lusokat összekötő h id ak a t m egtalálták az Echinosphaerium ban, a mi- 
to tik u s apparátusban , a fejlődő sperm atidában, csillóban, ostorban , az axo- 
sty lben és a pro tozoák  legkülönbözőbb s tru k tú rá ib an . H elyenként (Echino- 
sphaerium ) a h idak két form ája van  jelen m int a m ikrotubulus alapegysége, 
és az egyensúly eredm ényeként az energetikai fo lyam atok stabilizálója. H ida
k a t ta lá ltak  még m ás, a m ikrotubulusokhoz asszociált mozgási képletekben. 
Feltételezzük, hogy a n rk ro tu b u lu so k  mozgási, mozgatási képességének a 
hidak aktív  részesei.

A lizoszómák és m ikrotubulusok szerepe a sejtes proliferáció 
m egindításában

A lizoszómák szerepéről a  sejtosztódásban az első u ta lá s t A l l is o n  és 
M a l l ü CCI [1] cikkében találjuk . A zóta ezt az á llítá s t nagyszám ú utánvizsgálat- 
ta l  m egerősítették.

Ism eretes, hogy a lizoszóm a-m em brán labilizátorai — a  m em brán á t 
eresztő képességének fokozói (A v itam in , bakteriális toxinok, dim etil-szulfoxid, 
stb .) — egyúttal növelik a se jt proliferációs készségét [69, 85, 87, 131, 134]. 
A lizoszóm a-m em brán stab ilizáto rai (katekolam inok, glukokortikoidok) meg
ha tá ro zo tt kísérleti körülm ények között k iv á ltják  a DNS szintézist és a mito- 
tikus ak tiv itá s t [9, 58, 61, 97, 98].

A lizoszómák szerepének bizonyítására a sejtes proliferációban M iy a 
m oto  [87] vizsgálta a savanyú és neutrális p ro teázok  különböző inhibitorainak 
szerepét. Az in tracellu láris proteolízis inh ib itora inak  (pl. pepszta tin ) hatásá t 
vizsgálva k im u ta tták , hogy míg ezek szelektíven fokozzák a lizoszomális B 
és D katepszin  ak tiv itá sá t, m eggátolják a regenerálódó pa tkánym ájban  a DNS- 
és RNS-szintézis fokozódását, to v áb b á  növelik a m itotikus ak tiv itá s t is. Az 
am inokapronsav, am ely bizonyos savanyú és neutrális p ro teázok  speciális 
inh ibitora, m eggátolja a lim focita transzform ációját, am it fitohem agglutinin- 
nal idéztek elő. E z t a jelenséget kíséri az RNS-, a fehérje-, va lam in t a DNS- 
szintézisének fokozódása. Analóg ha tást fe jte ttek  ki a proteolízis inhibitorai 
a heterokarion ták  m agjának reaktivációjára. Igen  elterjedt az a nézet, mely
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szerint a különböző pro teázokat a sejt. a m ag-krom atin ak tiválására hasz
n á lja  fel [23, 24, 54],

Hosszú ideig a k u ta tó k  többsége úgy vélte , hogy az autofagocitózis a 
potenciális regulátor, amely szabályozza a sejtben  az á tm enete t a DNS-szin- 
tézis szakaszába. Részleges hepatek tóm ia u tán  a citoplazm ában nagyszám ú 
vakuolum  tű n t  fel, úgy vélték, hogy ezek a vakuolum ok — lizoszómák —  a 
felelősek bizonyos citoplazm a organellumok szegregációjáért, ezért vizsgálták 
savanyúfoszfatáz ak tiv itásukat. A lizoszómák kialakulását nyom on követve 
[107] m egállap íto tták , hogy részleges hepatek tóm ia után a p a tk án y  m ájban 
a hepatoc itákban  csak 30% -ban ta lá lha tók , ezek pedig később kezdenek osz
tódni, m int a máj sejtpopulációjának többi tag ja .

Az éppen nem  osztódó sejtek fokozott funkcionális m egterhelése is vezet
het autofagocitózishoz. K étségtelen tén y  az is, hogy a hepatek tóm ia következ
tében csökkent m áj-állom ány oka lehet a szénh id rát anyagcsere hormonális 
szabályozása m egváltozásának is. A regenerálódó m ájban pl. a glukagon h a 
tására  lényegesen kevesebb vakuolum  kia laku lásá t figyelték meg, m int az 
in tak t m ájban  [146]. Számos, szövettenyészeten végzett kísérlet eredm ényével 
is b izonyítást ny ert, hogy nem  az autofagocitózis a leglényegesebb mechaniz
m usa a m ag k rom atin  ak tiválásának , am ikor a se jt viszonylagos nyugalm i 
állapotából az ak tív  proliferáció szakaszába kerül [22, 76, 86, 147]. Az autofág 
vakuolum ok felhalm ozódhatnak a sejttenyészetben  a ku ltú ra elöregedésével 
és a táp ta la j elhasználódásával párhuzam osan is. Friss táp ta la j beju tása  esetén 
az autofág vakuolum ok gyorsan eltűnnek. Úgy tű n ik , hogy az au tofág vakuo
lum ok rendszere a sejt adaptációs m echanizm usának része, m elyek segít
ségével anyagcserefolyam ataiban alkalm azkodik a m egváltozott energia fo r
galomhoz. T eh á t teljesen nem lehet kizárni a lizoszóm ákat a DNS-szintézis 
indukciójából. A regenerálódó m ájban [28, 105, 146], továbbá a fitohem agg- 
lu tin innal transzform ált emberi lim focitákban [54], mind pedig a petefészek
hám  horm onnal stim ulált sejtjeiben [138, 139] m egfigyelték a szabad hidroláz 
ak tiv itás változását, szabályszerűen először a citoplazm ában, azu tán  a m ag
ban. Sz eg ő  és m tsai vizsgálatai jelentősen tisz táz ták  a helyzetet a reproduktív  
szervek m itogén szteroidokkal tö r té n t stim ulálása után. A horm on és a 
m em brán receptorok kölcsönhatása a m em brán s tru k tú ra  átrendeződéséhez 
vezet, ez számos különböző változást idéz elő; a m em brán depolarizációját az 
áteresztő képesség m egváltozását elsősorban a nukleinsav prekurzorok és egyes 
am inosavak szám ára is. Horm on h a tása  az adenilcikláz ak tiválása is, mely ÄTP 
cAMP-vé alaku lását katalizálja , to v áb b á  előidézi egyes, a periférián elhelyez
kedő lizoszóm ák „beo lvadását” , a p lazm am em brán és prim er lizoszóma k i
alakulását, kapcsolódást a m em brán receptorokkal, mely u tóbb iak  a horm on 
transzportáló i is lehetnek. A következő lépésben a horm on m ediáto r szerepét 
a prim er lizoszóm a tö lti be, mely a citoplazm án keresztül a m ag felé vándorol. 
A lizoszóma és a m agm em brán összeolvadása az u tóbbi s tru k tú rá ján ak  helyi 
destrukciójához vezet, a lizoszóma hidrolitikus enzim ei és a glikoprotein m a t
rix  savanyú fehérjéi a m agba ju tv a  a krom atinnal kerülnek kapcsolatba. A 
lizoszóma m átrix án ak  savanyú fehérjéi hasonlatosságot m u ta tn ak  a nem hisz- 
to n  típusú  regulációs fehérjékkel, ez u tóbb inak  a genom ra jelentős szabályozó 
szerepe van  [8]. A sejtanyagcsere során a lizoszóm a-m em brán speciális kontroll 
a la tt  áll, így szabályozva van  a hidrolitikus enzim ek kiju tása és felhasználása 
a sejt m etabolizm usában. Ez a kontroli-rendszer kapcsolatban van  a lizoszóma 
citoplazm atikus vándorlását irányító  rendszerrel, am elynek igen fontos kom 
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ponensei a  m ikrotubulusok és m ikrofilam entum ok [37, 77, 119]. Az a tény, 
hogy m eghatározott koncentrációjú kolchicin blokkolja a blasztos transzform á
cióra k ész te te tt lim fic itákban  a D N S-szintézist [34, 84, 148] és a világos össze
függés a kolchicin adás és a reakció k ö zö tt olyan form ában , hogy csökkentik  a 
DNS blokkolását, szintén a rra  utalnak, hogy a m ikrotubuláris rendszer m űködik 
közre abban , hogy a se jt felületéről a jelzés a citoplazm ába kerüljön. Az intra- 
celluláris cAM P vagy cGM P koncentráció hatással v an  m ind a m ikrotubuláris 
rendszerre, m ind pedig a lizoszóm a-m em bránra [45, 57, 127, 136, 149, 153]. 
I g n a r r o  és m tsai [56] a lizoszóm a-m em bránban adenilciklázt m u ta tta k  ki. 
A ciklikus nukleotidok h a tá sa  a m ikrotubulusokra, am elyeknek képződéséhez 
szükség v a n  a tubulin  alegységek foszforilációjára feltehetően kapcsolatos a 
cAMP és esetleg a cGMP dependens proteinkinázzal [44].

A citokalazin B-vel végzett k ísérletek közvetett bizonyítékai annak , hogy 
a lizoszóma komplex és a m ikrotubulusok részesei a m itotikus ciklus szabá
lyozásának. M int ism eretes a citokalazin B hatással v an  a különböző m echani
kai se jtak tiv itási m egnyilvánulásokra, pl. csökkenti sejtelm ozdulást és a 
plazm am em brán m ozgását [2, 150, 152] a sejt alakváltozását is okozhatja . 
A citokalazin B a m ikrotubulusokra gyakorolt h a tásáv al befolyásolja a lizo- 
szómák ren d eze tt m ozgását, ami fe lté tlen  fontos a fagocitózisban. Mindezek 
a hatások az interfázisos se jt m ikrotubulusaira érvényesek és nem  pedig az 
osztódó se jt m itotikus apparátusában  résztvevő m ikrotubulusokra, mivel a 
citokalazin B a citokinézist befolyásolja és nem a m ag osztódását. A citoka
lazin B h a tá sa  a sejt D N S szintézisére a m ikrotubuláris rendszerrel kapcso
latos. K is dózisú citokalazin  B h a tá sá ra  (0,1— 1,0 /tg/ml) a lim focitákban 
a konkanavalin  A-val és perjodátta l indukált DNS-szintézis fokozódása 
tap asz ta lh a tó  [92]. A citokalazin B lim focitákra gyakorolt DNS-szintézist 
fokozó h a tá sa  csak ak k o r tapasz ta lható , ha a fitohem agglu tin in t, amivel a 
lim focitákat proliferációra késztették a citokalazin B -t megelőzően 2 órával 
adták [84].

Összefoglalás

A referá tum  az eukarió ta  sejtek egyik lényeges alkotó elem ét, a m em b
rán t, ille tve  annak m ódosulásait tá rg y a lja , funkcionális morfológiai szem
pontból. Foglalkozik a különböző citoplazm atikus vakuolum okkal és a citoplaz- 
m ában ta lá lh a tó  m ikrotubulusokkal. Hangsúlyozza, hogy a sejtes organizáció 
funkcionális létfeltétele az a kom partm entáció, m elynek révén a m em bránok 
és m em bránszárm azékok kialakítják a differenciált m űködést fen n ta rtó  kép
leteket.

A citoplazm a vakulum rendszerét csoportosítva m egállapítja, hogy az 
állati se jtb en  kilenc-féle vakuolum ot leh e t m egkülönböztetni: 1. Golgi vakuo- 
lum, 2. fagocitáló vakuolum , 3. pinocitotikus vakuolum ok, 4. p rim er lizoszó- 
mák, 5. em észtő vakuolum ok, 6. au to fág  vakuolum ok, 7. reziduális testek , 
8. peroxiszóm ák, 9. tü sk és vezikulum ok; em lítést tesz még a se jtek  sajátos 
kiválasztó apparátusát alkotó pulzáló vakuolum okról is. Ism erte ti azokat 
az összefüggéseket, am elyek ezeket egymáshoz fűzik: biokémiai, u ltra s tru k tu 
rális és funkcionális a lapon  egyaránt, valam in t esetleges kapcso la tukat a plaz
m am em bránnal.

E lem zi a m ikrotubulusok szerepét a sejt differenciálódásának fo lyam atá
ban.
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A különböző kísérletek eredm énye alapján rá m u ta t arra , bogy mi a lizoszó- 
m ák és m ikrotubulusok szerepe a sejtes proliferáció m egindításában.
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SOME MEMBRANACEOUS STRUCTURES OF THE EUKARYOTIC CELL

Eszter Kapa

Department of Biology, Semmelweis University Medical School, Budapest, Hungary

The report deals with the functional morphologic aspects of the eukaryote cell membrane 
and its modifications. Various types of cytoplasmic vacuoles and the cytoplasmic microtubules 
are analyzed for functional importance. It is concluded that the functioning of the cellular 
organisation is based on compartmentalisation of the membranes and membrane derivatives, 
which serve as structures responsible for differentiated functions.

The cytoplasmic vacuoles of the animal cell can be divided into nine types as follows: 
1: Golgi vacuoles; 2. phagocytic vacuoles; 3. pinocytotic vacuoles; 4. primary lysosomes; 
5. diestive vacuoles; 6. autophagous vacuoles; 7. residual bodies; 8. peroxisomes; 9. spiky 
vesicles. Mention is also made of the pulsating vacuoles involved in the cell’s own elimination 
system. The cytoplasmic vacuoles form a system through biochemical, ultrastructural or 
functional relationship of the different types with one another and occasionally with the  
cytoplasmic membrane.

The microtubulus play a role in the cellular differentiation process.
Experimental observations on the importance of the lysosomes and microtubules in the 

cell proliferation process are described.
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Bevezetés

Általános biológiai és é le ttan i szem pontból az öregedés lényege — az 
adaptációs képesség csökkenése a szervezet m inden szintjén, kezdve a szervezet
től, m int egységes egésztől, a szervek rendszerétől egészen a sejtszintű an y ag 
cseréig, a sejt molekuláris m echanizm usáig. Adaptációs képesség a la tt i t t  
azon m echanizm usok összességének m űködését értjük, m elyek az anyagcsere 
alapvető fo lyam ata it szabályozzák és a belső környezet param étereinek á l
landóságát, a hom eosztázist ta r t já k  fenn.

A törzsfejlődés során a biológiai szervezettség növekedésének m értéké
ben a sejt sa já t öregedési fo ly am atá t egyre nagyobb m értékben befolyásol
já k  azok a program ozott m echanizm usok, m elyek m egszabják a szervezet 
öregedési ü tem ét és az é le tta rtam o t. A szervezet nem úgy öregszik m int a sej
tek  összessége, hanem  m int egy bonyolult rendszer.

Az élővilágban a m agasabbrendűség egyet jelent a m agasabb biológiai 
szervezettséggel. A nagyobb fokú szervezettség többrétűbb , változatosabb a l
kalm azkodást tesz lehetővé, a m agasabb szervezettségű élőlény környezete n a 
gyobb számú tényezőjével lép kapcsolatba. A m agasabb biológiai szervezett
ség egyben nagyobb viszonylagos önállóságot is jelent, a környezettől való 
nagyobb függetlenséget. E nnek  megfelelően kifejezettebbek és szélesebb k ö 
rűek  a szervezet hom eosztázisának m echanizm usai, tö b b ré tű b b  és fe jle ttebb  
a szabályozás. A fejlődés m értékében a szervezet hom eosztázisát biztosító  
m echanizm usok nem csak a szervezet egésze és rendszerei szintjén, hanem  
sejt és m olekuláris szinten is tökéletesedtek. így  a fejlődéssel csökkent a 
környezet közvetlen genetikai hatású  (m utagén) szerepe is. A nagyobbfokú 
szervezettség, a tökéletesebb szabályozás m egnyilvánul az öregedés fo lyam a
táb an  is, és végső soron ha tássa l van az é le tta rtam ra .

A törzsfejlődéssel a szevezetben a nem  osztódó se jtek  egyre. nagyobb 
szerephez ju tn ak . Ennek oka: m aradandó struk tu rális felépítésük, öröklődő 
hálózati szervezettségük, egym ás közötti ta r tó s  kapcsolati rendszerük, és m in 
denekelőtt, m ert képesek inform ációt ta rtó san  tárolni és felhalmozni. Az élő
világ fejlődésének kezdeti szakaszában a sejtosztódás v o lt a regeneráció fő 
form ája. Később k ialaku ltak , és tökéletesebbé váltak  a reparáció sejten  
belüli form ái, és a sejt szervezettségét, va lam in t a genetikai apparátust védő 
m echanizm usok. A posztm itotikus sejtek esetében az idegi szabályozás nagyobb
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szerepet já tsz ik , míg az osztódó sejtek szám ára a Im m orális szabályozás a 
jelentősebb.

A bioreguláció k u ta tá sán ak  eredm ényei a kísérletes gerontológiában az 
érdeklődést következetesen a  nem  osztódó posztm itotikus sejtek  felé fo rd ítják . 
Az utóbbi időben egyre nagyobb figyelem ben részesítik a nem  osztódó poszt
m itotikus sejteket, és term észetesen m indenekelőtt a n eu ro n t [8].

Az idegsejt irányába m egnyilvánuló növekvő érdeklődést m agyarázza 
egyrészről az a körülm ény, bogy az örgedés lényegét képviselő, a szervezet 
különböző szervezettségi szin tjén  jelentkező adaptációs változás egyik vezető 
m echanizm usa az idegi szabályozás, to v áb b á , hogy a szervezet hom eosztázi- 
sának fenntartása  az idegi és a neuro-horm onális szabályozás révén tö rtén ik . 
Másrészről a neuron egyre növekvő érdeklődésre ta r t  szám ot, m ert „valóban  
öregedő se jt” . A szervezet olyan idős, ah án y  évesek az idegsejtjei. Nagy a való
színűsége annak , hogy a posztm itotikus se jtek  sejtszin tű  és molekuláris vizs
gálata d eríth e ti ki, melyek az öregedés és a funkció-rom lás, pontosabban a ge
netikai program  által m egszabott törvényszerű  öregedési folyam at elsődleges 
transzmissziós mechanizm usai [2],

A kísérleti objektum adekvátságának kérdése

A kísérletes gerontológia tárgykörébe tartozó k u ta tá so k  eredm ényes
ségének egyik előfeltétele, megfelelő k ísérleti objektum  m egválasztása. Is
meretes, hogy a klasszikus gerontológiai objektum ok köre m a m ár, elism ert hasz
nossággal, oíyan — klinikusok szám ára ta lán  kissé szokatlan  — modell-ob- 
jek tum okkal bővült, m int pl. a fonálférgek (Nem atoidea), az egysejtűek (P ro
tozoa) közül a papucsállatka (Param ecium ), a lepkefélék (Lepidoptera), stb. 
[10, 14, 16]. E  m odell-objektum októl két dolgot követel m eg a tudom ány: 1. A 
velük végzett vizsgálatok gyarapítsák az öregedés fo lyam ata  általános tö r 
vényszerűségeire vonatkozó ism ereteinket. 2. A modell egy bizonyos összefüg
gésben ad a to k a t szolgáltasson a hum án gerontológia szám ára.

A fen tiek  alapján 1972-ben, a membrán elektrofiziológia klasszikus ob
jektum ai, a puhatestűek  (Mollusca) közül a mocsári csigát (Lymnaea stagnalis) 
kezdtük tenyészten i és gerontológiai ob jek tum ként hasznosítani. A k itenyész
te t t  PROM ONTOR törzset szigorúan azonos körülm ények között ta r t ju k , és 
szabványosíto tt módszer szerin t tenyész tjük . E m unkába 1976-ban bekapcso
lódott a kievi Gerontológiai In tézet is. Jelenleg m ár fo lyam atosan 1— 2 ezer 
pontosan ism ert különböző életkorú á lla t áll rendelkezésünkre. V álasztásunk 
azért esett a  Lym naeára, m ert csupán k é t évig él, és óriás neuronokkal is 
rendelkezik, melyekbe sértés nélkül k é t vagy  több m ikroelektródot szúrha
tunk . Ganglionjairól neurontérképek készültek és így identifikált neuronon 
dolgozhat a k u ta tó , vagyis kísérletről k ísérletre a különböző életkorú állatoknál 
ugyanazt az idegsejtet v iszgálhatja. Jelen leg  a gerontológia lényegében nem  
rendelkezik még egy ilyen objektum m al, melynél a m odern m ikroelektródos 
in tracellu láris elektrofiziológia teljes feg y v ertá rá t a lkalm azni lehetne id en tifi
k á lt neuronokon.

Ez egy döntő m om entum . Ugyanis a neuronok funkcionálisan annyira  
különbözőek, hogy ha nem  egy és ugyanazon neuronnál reg isztráljuk  az élet
kori változásokat, sohasem lehetünk  meggyőződve arról, hogy a m egállap íto tt 
eltérés a funkcionális különbség, vagy az öregedés szám lá jára  írható-e.
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A Lym naeánál a neuronok p igm entáltak , többségükben narancssárga 
színűek, k ivételt képeznek a neuroszekréciós sejtek , melyek fehérek, e színe- 
zettség következtében a sejtpopuláció vizuálisan is jól kezelhető. Nem okoz 
különösebb nehézséget izolált idegsejt készítése sem. Mindezen körülm ények 
következtében a Lym naeán a legkorszerűbb elektrofiziológiai m etodikák sike
resen alkalm azhatók.

Szeretném  m egismételni, a p u h a testű ek  sorában a Lym naea m ár eddig 
is a m om brán-neurofiziológia klasszikus objek tum ai közé ta rto z o tt. A m it ma 
a tudom ány  Co l e , M a r m o n t , H o d g k in , H u x l e y  és K atz  óta a neuronm űkö- 
dés finomabb sejtszintű mechanizmusairól tud , az t nagyobbrészt puhatestűek- 
nek köszönheti. Az eredm ények olyan elemi s egyben általános tö rvényszerű
ségekre vonatkoznak, m elyek az em beri szervezet neuronjai m űködésére is 
alkalm azhatók. Természetesen e m elle tt az em beri idegrendszer neuronjai 
m űködésbeli sajátossággal is rendelkeznek. A zonban pl. a Lym naeán egy sor 
alapvető gerontológiai neurobiológiai problém a egzaktabban és eredm énye
sebben vizsgálható, m in t más gerontológiai objektum on.

Nem elhanyagolható a pontos életkor ism eretén túlm enően az az előny, 
am it a vadon b eg y ű jtö tt állatokkal szemben a tenyészet n y ú jt. Ugyanis 
nagyobb m ennyiséget csigából nem m indig sikerül ugyanarról a helyről begyűj
teni. A különböző helyről b egyű jtö tt állatok v iszont morfológiailag és funk
cionálisan is igen különbözőek lehetnek . Mint ism eretes, a neuronok reakciója 
különbözik az életkortól, a populációtól, az évszaktól és a neuron típusától, 
jellegétől függően. Az azonos körülm ények közö tti tenyésztés 10—15 nem 
zedék u tán  genetikailag viszonylag tis z ta  vonala t ad. és ily m ódon minim ali
zálni lehet a populációs szórást. E gyugyanazon évszakban, a különböző élet
korú csoportokkal egyidőben és azonos körülm ények között v ég reh a jto tt kí
sérletekben ki lehet küszöbölni a szezonális és az egyedi életkori szórást. Vé
gül, a neurontérkép szerinti pontos iden tifikálás lehetővé teszi, hogy „ tisz ta” , 
viszonylag szórásm entes életkori különbségeket regisztrálhassunk. Vadon be
g y ű jtö tt állatoknál a fentebb elem zett szórások teljesen á tfedhetik  az életkori 
változásokat.

Nem felesleges i t t  még egy-két szót e jteni a kísérleti ob jek tum  adek- 
vátságának  kérdéséről, és körü lhatáro ln i azt a te rü le te t, ahol a puhatestűekkel 
fo ly ta to tt vizsgálatok általános, s így az emberi idegrendszer működésére is al
kalmazható ismeretekhez vezettek és vezetnek. Ugyanis a kísérletes orvostudo
m ányban kevésbé tá jék o zo tt gerontológus k u ta tó k  és klinikusok hajlandók 
lebecsülni az experim entális gerontológiába (m indenekelőtt az élettanból, 
biofizikából, biokém iából és farm akológiából) ú jonnan bekerülő és szám ukra 
szokatlan kísérleti objektum ok szerepét és jelentőségét.

A L ym naeára vonatkozta tva  ez a te rü le t m indenekelőtt az ingerelhető 
membránok általános élettana.

Az objek tum  megfelelésének b izony ítására történelm i tén y re  h ivatkoz
hatunk . Ism eretes, hogy az ingerelhető sejtek m űködését m agyarázó elektro
mos feszültség az un. sértési potenciál (a mai nyugalm i potenciál) eredetét, 
a m últ században két egym ásnak ellentm ondó elm élet p róbálta  m agyarázni: 
Egyfelől M a t e u c c i (1838) és D u B o is  R e y m o n d  (1843) elmélete szerint ez a 
k im u ta th a tó  potenciálkülönbség „eredendően jelen  van” a képletben. Más
felől H e r m a n  elmélete szerint pedig (1879) e potenciál ellenkezőleg a sértés 
során bekövetkező fiziko-kémiai változások  term éke. A v ita  eldönthetetlen 
volt egész addig, amíg J u n g  (1936) fel nem  fedezte a tin tah a l óriás-idegrostját,
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és H o d g k in , H u x l e y  (1939) m ajd  C o l e  és C u r t is  (1940) közvetlenül in tra- 
axonális elektróddal ki nem  m u ta ttá k  a nyugalm i potenciál eredendő, valóságos, 
a m em brán sértésétől föggetlen létezését.

A „döntő”  k ísérle te t teh á t p u h a testű  állaton  végezték el, és mégis ál
ta lában  a sejtm űködés m egértésének egyik sarkalatos tényét tá r tá k  fel, á l
talános érvényű következ tetést v o n tak  le.

Hasonlóképpen a puhatestűeken  végzett v izsgálatok vezető szerepet j á t 
szottak  a neurobiológia alábbi fejezetei tudom ányos megismerésében: A neuron 
nyugalm i állapotában  a sejten belüli és kívüli ion-koncentrációk különbségé
nek szerepe; az elektrotonikus potenciál és a helyi válasz-, a m em brán á tjá r 
hatóságának-, a m em bránáram oknak-, az akciós potenciálnak-, az akko- 
m odációnak-, a spon tán  ak tiv itásnak  ionm echanizm usai. Az ingerületveze
téssel, az elektrom osan ingerelhető m em bránok szelektív á tjárhatóságának  
molekuláris m echanizm usaival-, az ioncsatornák funkcionális felépítésével-, 
az ioncsatornák aktiváció jának  és inak tiváció jának  molekuláris m echaniz
m usaival kapcsolatos kérdések [9].

Ezen túlm enően az idegm em brán-fiziológia eredm ényei jelen tős m érték
ben felhasználhatók az izom m em brán fiziológiában, és általában az ingerel
hető m em bránok é lettanában .

Aki az idegm em brán-fiziológia irodalm át nyom on követi, annak  szám ára 
kétségtelen, hogy a puhatestűeken  te rv eze tt gerontológiai vizsgálatok a fen ti 
tém akörben a tu d o m án y  legkorszerűbb vizsgálataihoz kapcsolódnak, és a 
gerontológia központi problém áinak m egoldását segítik elő.

Mire hasznosítható a Lymnaea a kísérletes gerontológiában?

A korszerű elektrofiziológia lehetővé teszi in  vivo , avagy tú lélő  központi 
idegrendszeri p reparátum on az intracelluláris elvezetést, az intracelluláris elekt
romos ingerlést, tetszés szerinti anyagok bevitelét a sejtbe, teh á t m indazon vizs
gálatokat, melyek a neurobiológia fentebb felsorolt fejezeteivel kapcsolatosak.

Lym naeából készíthető  izolált központi idegrendszeri p repará tum , izolált 
ganglion, izolált id en tifik á lt neuron p repará tum . Jó l vizsgálhatók a külön
böző funkcionális típushoz tartozó  neuronok ak tiv itása , az egyes neuronok 
szóm am em bránjának elektromos tu lajdonságai. Farm akológiai m ódszerrel jól 
elkülöníthetők az elektrom osan ingerelhető szóm am em brán egyes csatornái, 
feszültségfixálási m ódszerrel regisztrálhatók az egyes csatornák ionáram ai. 
L ym naea prepará tum  alkalm as a neuron szóm am em brán struk tu rális és funk
cionális felépítésének vizsgálatára, a transzportm echanizm usok, m em brán
reakciók hormonális stim ulációjának, a m em brán struk tu rális és funkcionális 
defektusainak tanulm ányozására. A lkalm as álta lában  az idegsejtm em brán- 
funkció életkori változásainak, elektrom os param éterek  ú tján  tö rtén ő  vizsgá
la tá ra  [17].

A Lym naea, m in t kísérleti ob jek tum  alkalm as az idegi, v a lam in t a Im
morális, hormonális, ill. neuroszekréciós szabályozás életkori változásainak vizs
gálatára  különböző szervezettségi szinteken.

Lym naea neuronok sejttestén  csak elvétve ta lá ln i szinaptikus végződé
seket. E zért a perikarion főleg az óriásneuronok esetében kiválóan alkalm as a 
m em brán felületi receptorainak tanulm ányozására , különböző receptorok 
mennyiségi és minőségi változásának k u ta tásá ra .
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Az öregedés során m egváltozhat a DNS szerkezete, s ez végső soron 
hibás enzimek és egyéb fehérjék keletkezéséhez vezet. H iba nem csak a DNS 
károsodásából eredhet, hanem  a DNS-től a fehérje bioszintéziséhez vezető 
m echanizm us is sérülhet. Több vizsgálat igazolja, hogy az öregedéssel járó  
változások során a DNS-ről való inform ációátvitel romlik, a DNS-hez kötődő 
kis m olekulájú savanyú fehérjék —  a nonhisztonok — mennyisége csökken, 
változik  a DNS-ről m ásolható fehérjék mennyisége és minősége, s csökken a 
fehérjeszintézis ü tem e, és m egváltozik a sejtm ag és a citoplazm a részaránya. 
A változások elsősorban a k rom atin  szerkezetét érintik , s ezáltal a DNS 
m űködését befolyásolják [7]. E  változásoknak öregedésbeli szerepe elektron
mikroszkópos, biofizikai, biokém iai módszerekkel és a sejtfunkció egyidejű 
részletes elektrofiziológiai elemzésével igen előnyösen vizsgálható Lymnaea 
neuronokon.

A DNS és RNS struk tu rális változásai, szintézisük, a fehérjékkel való 
kölcsönös kapcsolatuk m ódosulása, a genetikai ap p ará tu s  stim ulálhatóságának, 
a fehérje bioszintézisnek életkori változása, öregedéssel összefüggő sejtorganel- 
lum  (m indenekelőtt riboszóma) és m em bránstruk tú ra  változások vizsgálata 
többek  között L ym naea neuronok felhasználásával folyik [12]. H azai ku tatók  
közül N a g y  Y. Z s. és m unkatársai szám oltak be [11] idegsejt-m ag funkciójá
n ak  csökkenéséről és e csökkenés mitogén stim ulálóval (fitohem agglutinin 
P) való m egfordíthatóságáról. Hasonló reaktivációs effektust leh e t k im utatn i 
Lym naea neuronokon is.

Az egyik legnagyobb gerontológiai intézet, a Szovjet O rvostudom ányi Aka
dém ia kijevi in tézete , több más in téze tte l együttm űködve in tenzíven  elkezdte, 
tö b b ek  között Lym naea neuronok felhasználásával a daganatos megbetegedé
sek, m itotikus stim uláló és gátló  anyagok, valam in t az öregedés alapvető 
m echanizm usai összefüggésének k u ta tá sá t. Több tekintélyes nemzetközileg 
elism ert tudós vélem éye szerint (az amerikai B u t l e r  R. N. legutóbbi tanulm á
n y ára  [2] hivatkozom ) ezek a problém akörök szervesen összefüggnek és a mo
lekuláris biológia eredm ényei egyidőben hozhatnak  döntő felfedezést m ind
három  területen .

A Lym naeát felhasználják analizátorok felépítésének és működési el
veinek k u ta tásá ra . Egyes G astropodák központi idegrendszerének, valam int 
perifériás receptor szerveinek megismerése eléggé előrehaladt, ezért ezeken a 
viszonylag egyszerűbb modelleken könnyebben k u ta th a tó k  ana lizáto r rend
szerek felépítésének és m űködésének alapelvei, és term észetszerűen ezzel kap 
csolatban az életkori változások is [15].

Eléggé ism ert öregedési jelenség az, hogy az idegsejtekben és a szív 
izom rostjaiban felhalm ozódik az úgynevezett öregedési pigment. Ezeknek az 
o ldhata tlan , a sejt anyagcseréje szem pontjából salaknak m ondo tt makrokép- 
le teknek  a felhalm ozódása g á to lh a tja  a sejtm űködést, ro n th a tja  a sejtm em brán 
áteresztőképességét. M indeddig azonban nem sikerü lt egyértelm űen bizonyí
tan i, hogy az öreg sejtben mérgező anyagok halm ozódnak fel, vagy  hogy az 
öregedési pigm ent valóban gáto lja  a sejtek m űködését [13].

A Lym naea idegsejtjeiben is egy lipofuszcin-szerű öregedési pigment 
halm ozódik fel életkora előrehaladtával. Több elektrofiziológiai param éter 
felhasználásával ki lehet m u ta tn i, hogy a nagym értékű  pigment-felhalm ozódás 
m ilyen m értékben befolyásolja a funkciót. M ásrészt, hogy pl. a centrofenoxin- 
nal gátolt pigm ent-felhalm ozódás hogyan tükröződik  a funkció változásában.

Az öregedéskor Lym naea esetében is neuronpusztulás figyelhető meg.
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Mivel i t t  a központi idegrendszer ganglionjai mindössze 300-tól 1000 vizuálisan 
is jó l m egszám lálható neuron t ta rta lm azn ak , közvetlen m egbízható módszer
rel nyom on lehet köv etn i e neuronpusztulás fo lyam atá t. Az összes neuron t le 
lehet számlálni és k im u ta tn i, m ilyen típusú  neuronok, milyen funkcionális 
rendszer tag jaként, m ilyen m értékben, m iért és m ikor pusztulnak el. M int is
m eretes jelenleg a gerontológiának erre vonatkozó tén y ei ellentm ondásosak, 
k ö zv e te tt és extrapolált adatokból szárm aznak [1].

Ezen túlm enően egyre több k u ta tó n ak  az a vélem énye, hogy a  neuronok 
szám szerű pusztulása nem  befolyásolja lényegesen az öregedési fo lyam ato t. Lé- 
nyegesebb a neuronok funkcionális állapotának  változása, és a neuron endogén 
életkori változásában kell keresni az öregkori funkcionális rom lás okát. A 
L ym naea lehetővé teszi, hogy e k é t összefüggés gerontológiai a spek tusá t, a 
szám szerű csökkenést és a képlet (a d o tt ganglion) elem i funkcionális állapo
tán ak  változását egyidőben, egym ással összevetve vizsgáljuk.

A Lym naea neuronjainak  anyagcseréje, nagyobb részben a glia sejtek 
közvetítésével az egész szórna felü letén  történik , tág as  extracelluláris térben, 
ahol a cirkulációt nem  zav arh a tják  a szállítórendszer sclerotikus elváltozásai. 
E zért i t t  a neuron öregedéses funkcióváltozásának, valam in t a keringési elég
telenség összefüggésének problém áját, az ok-okozati összefüggést újszerűén 
lehet vizsgálni.

A Lym naea neuronjai a funkció ellátása követelm ényeinek megfelelően 
változnak  m éretben és szervezettségben. Az óriásneuronokat tek in th e tjü k  egy 
bizonyos összefüggésben h ipertro fizált neuronoknak is. A datokat gyűjthe
tü n k  a rra  vonatkozóan, milyen körülm ények k ö zö tt válik  egy neuron  óriás 
m éretűvé. Ezek az óriásneuronok tip ik u s öregedési jegyeket m u ta tn ak . Ezért 
az óriásneuronok esetében kivételes lehetőség nyílik, hogy a m orfológiai vál
tozásokat a funkció változásaival eg y ü tt vizsgáljuk, egészen az egyes memb
ráncsato rnák  m űködésének változásáig.

É rtékes m unkák jelentek m eg Lym naea neuronok és glia se jtek  funk
cionális egységéről, együttm űködéséről, arról, hogyan  elégítik ki a glia sej
tek  a neuron m etabolikus igényeit [3 ,4 ]. Nagy érdeklődésre ta r th a t  szám ot a 
gerontológia részéről e neuron —glia funcionális egység, kölcsönhatás öregedé
ses változásainak részletes kísérletes végigkísérése.

Ebből a rövid felsorolásból is lá th a tó , hogy a Lym naeán végzett vizsgá
la tok  a gerontológia kardinális problém áinak m egoldását seg íthetik  elő. E- 
gyes hipotéziseknél ak á r a döntő k ísérlet szerepét is já tszh a tják .

Több területen  a Lym naea neuronok v izsgála ta  közvetlen gyakorlati 
problém ák megoldását segítheti elő. Mivel az idegsejtfunkció, az egyes memb
ráncsato rnák  e lkü lön íte tt m űködése elektrofiziológiailag jól v izsgálható , le
hetőség nyílik új farm akonok pl. neuropeptidek, horm onális vagy neurotransz- 
m itte r anyagok h a tásának , e h atás sejtszin tű  m echanizm usainak tanu lm á
nyozására.

A Lym naea neuronok többsége barrierrel v an  védve, van n ak  azonban 
neuronok (pl. a neuroszekréciós sejtek) melyek közvetlenül kapcsolódnak az 
extracelluláris térhez. íg y  ezen a m odellen vizsgálható a barrier szerep, mező- 
gazdasági vegyszereknek, pl. rovarirtó  szereknek az idegsejtekre k ife jte tt köz
vetlen  és barrieren keresztüli h a tása , illetve e ha tás  változásának  elemzése az 
életkor függvényében.

Nem kétséges, hogy a L ym naea hasznos gerontológiai o b jek tum nak  ígér
kezik. Tenyésztése viszonylag egyszerű, szaporasága igen nagy, pontosan is
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m ert életkorú egyedekkel lehet dolgozni; m aga az ob jek tum  igen olcsó, s 
ezért szerteágazó nagym éretű  k ísérleteket lehet velük végezni, kezdve a gene
tikai kísérletektől, sejttenyészettő l, a m em bránfiziológiától, egészen az érzék
szervek fiziológiájáig.

Végezetül a Lym naea felhasználhatóságának konkrét példájaként meg 
szeretném  em líteni azt a m unkát, am it a Semmelweis O rvostudom ányi E gye
tem  Gerontológiai K özpont elektrofiziológiai laboratórium a végez.

Van a gerontológiában egy jólism ert hipotézis, mely a ku tatások  során 
felhalm ozódott nagy tényanyagm ennyiséget ta lán  legátfogóbban m agyarázza 
és foglalja egységbe, és ezért központi gerontológiai elmélet szerepére ta r th a t  
igényt. E  hipotézis szerint az öregedés ü tem ét, a genetikailag inform atív  p e 
riódusban, döntő  módon a genetikai program  határozza meg. M echanizmusai, 
a sejt ill. a m agasabb szervezettségű szin tek  szabályozó m echanizm usai, a 
szervezetnek m int egésznek a szintjén pedig a neuro-horm onális szabályozás [6]. 
Ebben az összefüggésben F r a n k s  elképzelése szerint, szervezeti szinten, a b i
ológiai óram echanizm us esetleges láncszem ei a pacemaker neuronok és a neu- 
roszekréciós sejtek já tszh a tn a k  fontos szerepet [5]. Mint ism eretes, gerinctele
nekben a neuroszekréciós sejtek  az endokrin m irigyrendszert helyettesítik , és 
a gerincesekben is szerepük van  az idegrendszer endogén szabályozásában.

A L ym naea megfelelő ob jektum nak ígérkezik a fen ti hipotézis v izsgá
la tá ra . Ezzel kapcsolatban elgondolásunk a következő: A szabályozó rendszer
nek, az öregedés ü tem ét vezérlő és az é le tta r tam o t megszabó m echanizm usok
nak  elvben sokkal védettebbeknek kell lenniök (legalább is a genetikailag 
in form atív  egyedfejlődési szakaszban) a véletlen hatásokkal szemben, m in t e 
rendszerhez nem  tartozó  neuronoknak. íg y  ezeknek az elem eknek, vagy nem  
szabad öregedési változásokat m utatniok, vagy  a bekövetkező változásoknak 
igen szabályos, folyam atos és az egész rendszerre érvényes egynemű jelleget kell 
m utatn iok . H a ez nem  így történne, nem  létezne fajspecifikus öregedési fo
lyam at és fajspecifikus é le tta rtam .

A L ym naea izolált központi idegrendszerében a funkció alapján szekré
ciós neuronok, hallgató és spontán ak tiv itá s t m u ta tó  neuronok különíthetők  el. 
A spontán ak tiv itás periódusossága lehet szabályos vagy szabály talan , egyes 
im pulzusokat vagy im pulzussorozatokat ta rta lm azó  spontán  ak tiv itás. A n eu 
ron lehet endogén vezérlésű (pacem aker), külső vezérlésű, v a lam in t e két típ u s 
nak  a keveréke.

V izsgálatainkban a m unkahipotézisünknek  megfelelően első lépésként s e jt
szinten a különböző típusokhoz tartozó  neuronok életkori funkcióváltozását 
p róbáljuk  nyom on követn i és összehasonlítani. Azonban függetlenül a h ip o té 
zis használhatóságától kétségkívül érdeklődésre ta r th a t  szám ot a különböző 
funkcionális típusokhoz ta rto zó  neuronok m űködésében bekövetkező, é letkori 
változásokra vonatkozó elektrofiziológiai tényanyag , hiszen ilyen sejtsz in tű  
adatokkal a gerontológia ezideig nem rendelkezik,

Összefoglalás

Az experim entális gerontológia tárgykörébe tartozó  k u ta tások  eredm é
nyességének egyik előfeltétele, megfelelő kísérleti ob jek tum  m egválasztása. 
Ism eretes, a klasszikus gerontológiai ob jek tum ok köre m a m ár az állatv ilág  
több  olyan új képviselőjével bővült, m elyek elismert hasznossággal gyarap í
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to ttá k  az öregedés fo lyam ata  általános törvényszerűségére vonatkozó ism e
rete inket és m odellként egy bizonyos összefüggésben ad a to k a t szo lgálta ttak  
a hum án gerontológia szám ára  is.

A fen tiek  alapján 1972-ben, a membrán elektrofiziológia klasszikus objek
tum ai, a puhatestűek  (Mollusca) közül a mocsári csigát (Lymnaea stagnalis) 
kezdtük tenyészteni és m egpróbáltuk gerontológiai ob jek tum ként hasznosí
tan i. A k itenyész te tt PROM ONTOR tö rzse t szigorúan azonos körülm ények 
között ta r t ju k  és szabványosíto tt m ódszer szerint tenyész tjük . Jelenleg m ár 
folyam atosan 1—2 ezer pontosan  ism ert különböző életkorú  állat áll rendelke
zésünkre. V álasztásunk azért esett a Lym naeára, m ert csupán két évig él, és 
óriás neuronokkal is rendelkezik, melyekbe sértés nélkül k é t vagy több  m ikro- 
elektródot szúrhatunk. G anglionjairól neurontérképek készültek és így iden
tifikált neuronon dolgozhat a ku ta tó , vagyis kísérletről kísérletre a különböző 
életkorú állatoknál ugyanazt az idegsejtet vizsgálhatja. Jelenleg a gerontológia 
lényegében nem  rendelkezik még egy ilyen objektum m al, melynél a m odern 
m ikroelektródos in tracelluláris elektrofizoilógia teljes fegyvertá rá t alkalm azni 
lehetne iden tifikált neuronokon.
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THE USE OF MOLLUSCS IN GERONTOLOGIC NEUROBIOLOGICAL RESEARCH

S. Tóth

Gerontology Centre, Semmelweis University Medical School, Budapest, Hungary

The success of gerontologic experimental studies depends among others on the use of 
suitable experimental subjects. Recently the classical range of animals used in gerontologic 
research has been greatly expanded and as a result, much new information has been derived 
on the general laws of ageing, part of which also apply to humans.

In this institute breeding of the snail Lymnaea stagnalis, a traditional subject o f m em b
rane electrophysiological studies, were set up in 1972 with the aim of utilizing this species in 
gerontologic studies as well. Since then our laboratory strain, designated as Promontor, has 
been maintained and bred under strictly standardized conditions. At present one to two 
thousands specimens of known age are available for observation. Choice of this particular 
species was motivated by the circumstance that its life span is two years, and moreover, it 
possesses giant neurons into which two or more micro-electrodes can be inserted without 
causing injury. The ganglial system of the species has been mapped to make possible investiga
tions on identified neurons, i.e. the study of the same nerve cell in specimens of different ages. 
As far as we are informed, apart from Lymnea stagnalis no other species suitable for the use of 
the complete „armoury” of up-to-date intracellular electrophysiology has as yet been employed 
in gerontologic research.
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A GLANDULA ALBUMIFERA HOMOGENIZÁTUMÁNAK 
HATÁSA A H E L I X  P O M A T I A  GAMETOGENEZISÉRE

BIERBAUER JÓZSEF
Semmelweis Orvostudományi Egyetem Biológiai Intézete, Budapest

Beérkezett: 1979. március 1-én 

Kulcsszavak: gematogenezis, csiga hormonális szabályozás

A tüdős csigák érdekes szervezetek, am ennyiben a gametogenezisük 
egyetlen gonádban, a hím nős ivarm irigy (glandula herm aphroditica seu ovo- 
testis) follikulusaiban zajlik  le.

Megelőző m unkáinkban  a téli nyugvás a la tt , az ún. té li álom időszaká
ban, m ajd  sokkal később, tavasszal a term észetes felébredés idején, valam in t 
a peterakás előtti időszakban végzett v izsgálataink alapján m egállapíto ttuk, 
bogy a szem tapogatónak, az opticus ten tacu lu m n ak  az eltávolítása u tán  egy
két hét m úlva a kontrolihoz viszonyítva az ovogenezis sejttípusainak  a szám a 
a bímnős ivarm irigy follikulusaiban jelentősen n ő tt [3, 7].

Am ennyiben az in ta k t  éti csigákat in tram uscularisan  az opticus te n ta -  
culum bom ogenizátum ával injekcióztuk, a kontroll csoporthoz viszonyítva 
a spermiogenezis jelentősen em elkedett [4]. Ezen eredm ényeink u tán  az o p ti
cus ten tacu lum ot endokrin szervnek ta r t ju k , am ely részt vesz a gametogene- 
zis szabályozásában [1— 9, 22].

Azt is m egállap íto ttuk , bogy a cerebrális dúc hom ogenizátum a u g y an 
csak h a tássa l van a gam etogenezisre a  peterakás előtti életciklusban, ezért 
fontos endokrin cen trum nak tek in the tjük .

Anyag és módszer

Az első csoportban k o n tro llkén t 40 in ta k t állat szerepelt, míg a kísérleti 
csoportban a glandula album ifera hom ogenizátum ával in tram uscularisan 
ugyancsak 40 Helix pom atiá t kezeltünk. A m ásodik csoportban kontrollként 40 
db, a fej fe le tt exstirpált tap o g ató jú  á lla t, a kísérleti csoportban pedig 40 db, 
szintén közvetlenül a fej felett ex s tirp á lt tapogató jú  á lla t volt, am elyeket 
intram uscularisan a glandula album ifera hom ogenizátum ával kezeltünk. Csi
gánként a glandula album ifera hom ogenizátum a 1 mg/ml volt.

A glandula album ifera hom ogenizátum át üveg P o tte r  homogenizálóval 
készíte ttük , m ajd 4 °C-on 20’-ig 10 000g-vel cen trifugáltuk  és a felülúszót 
bidesztvízben h íg íto ttuk .

Az á lla tokat a kezelés u tán  egy h é tte l dekap itá ltuk  és a kiboncolt hím nős 
ivarm irigyeiket B ouin-oldatban fixá ltuk , m ajd  parafin  beágyazás u tán  belőlük 
5 fim vastagságú sorozatm etszeteket kész íte ttünk . A m etszeteket hem atoxilin- 
-eozinnal feste ttük  meg. Az egyes hím nős ivarm irigyekből készített m et-
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szetsorozat á tlag  120 m etszetének 1/4 részét értékeltük, a megfigyelt iv arse jt 
fejlődési a lakokat illetően.

Ilyen m ódon az egyes follikulusokban a gametogenezis, nevezetesen az 
ovogenezis és a spermiogenezis következő fázisát értékeltük  szám szerűen: 
a petesejteket, az I. és I I .  rendű  ovocitákat a sperm atogonium okat, az I. és 
II . rendű sperm atocitákat, valam int a follikulusonkénti „sok sperm ium ot” . 
A „sok sperm ium ” azt je len ti, hogy a sperm ium ok m ennyisége follikulusonként 
a kontrolihoz viszonyítva legalább hatszoros.

A mikroszkópos megfigyelés u tán  n y ert abszolút szám érték alap ján  %-os 
értékekhez ju to ttu n k , am elyek azt fejezik ki, hogy a leszám olt follikulusok 
hány % -ában  volt m egtalálható  a keresett sejttípus. A k ap o tt szám értékek 
alapján a szám ításokat a Semmelweis O TE Gépi M atem atikai C soportja vé
gezte el.

Eredmények

Am ikor az első k ísérleti csoportban az in tak t á lla to k at a g landula al- 
bum ifera hom ogenizátum ával kezeltük, úgy  látszott, hogy ez az ovogenezisre 
gátlólag h a to t t  (1. ábra). A kísérleti csoportban a kon tro ll csoporthoz viszo
ny ítva  az I . és II . rendű sperm atociták  fokozott osztódást m u ta tnak . K ülönö
sen szem betűnő, hogy a glandula album aiéra hom ogenizátum ával injekció
zo tt szervezetek esetén a g landula herm aphroditica follikulusaiban 23,68 % - 
ban  volt je len  a „sok sperm ium ” , míg a kontro ll csoportban egyálta lán  nem 
volt lá th a tó  (2. ábra).

100 %

1. ábra. Ovogenezis
I | Kontroll (intakt opticus tentaculummal rendelkező állatok, glandula albumifera-homoge-

nizátumot nem kapott csoportja)
IIIIIH Kísérleti csoport (intakt opticus tentaculummal rendelkező állatok glandula albumifera-

homogenizátummal kezelt csoportja)
Fig. 1. Ovogenesis

□  Control group (untreated snails with intact optic tentacles)
I/////I Experimental group (homogenate-treated snails with intact optic tentacles)
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In s c  i t  Hr. s e i  t. spermium sok sperm.

2. ábra. Spermiogenezis 
(Jelölések: 1. 1. ábrán)
Fig. 2. Spermiogenesis 

(same designations as in Fig. 1)

1. táblázat
Ovogenezis az intakt opticus tentaculummal rendelkező állatokban 

Table 1. Ovogenesis in Helix pomatia snails with intact optic tentacle

A follikuluBok száma csoportonként
Az összes toll)Lkulus szama

I. rendű ovocit« I I . rendű ovocita Ovium

E K E K E K E K

1043 1606 36 149 128 114 198 480

Összehasonlító matematikai módszer

100% 100% 3,45% 9,28% 12,27% 7,10% 19% 29,89%

K — Kontroll csoport: Intact opticus tentaculummal rendelkező, glandula albumifera 
homogenizátumával nem kezelt állatok

E =  Experimentális csoport: Intact opticus tentaculummal rendelkező, a glandula 
albumifera homogenizátumával kezelt állatok csoportja.

Az ex stirp á lt tapogató jú  csoport á lla ta iban  a glandula album ifera hom o- 
genizátum a egy hét u tá n  az ovogenezis fo lyam atá t igen nagy m értékben 
m eggátolta, am it az I. és II . rendű ovociták rendkívül kis szám értéke jelez. 
A petesejtek  nagy szám át, m int az eddigi vizsgálatainkból ism eretes, az op 
ticus ten tacu lu m  exstirpálása, vagyis annak  a h iánya idézi elő (3. ábra). 
U gyanakkor a glandula album ifera hom ogenizátum ának a beadása u tá n  a 
kísérleti csoportban egy hét u tán  a spermiogenezis fokozódott, am it a k o n t
rolihoz viszonyítva a follikulusonkénti ,,sok sperm ium ” m egnövekedett m eny- 
nyisége igazolt (4. ábra).
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3. ábra. Ovogenezis
| Kontroll (exstirpált tapogatójú állatok, glandula albumifera homogenizátumot nem ka

pott csoportja)
[777771 Kísérleti csoport (exstirpált tapogatójú állatok, glandula albumifera homogenizátummal

kezelt csoportja)
Fig. 3. Ovogenesis

□  Control group (untreated snails w ith the optic tentacles extirpated)
[777771 Experimental group (homogenate-treated snails with optic tentacles extirpated)

pcO.QOl

4. ábra. Spermiogenezis 
(Jelölések: 1. a 3. ábrán)

Fig. 4. Spermiogenesis (designations as in Fig. 3)
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2. táblázat
Spermiogenezis az intakt opticus tentaculummal rendelkező állatokban

Table 2. Spermiogenesis in Helix pomatia snails with intact optic tentacle
A follikulusok száma csoportonként

száma I. rendű 
spermiocita

I I . rendű 
spermiocita

Spermium Sok spermium

E K E K E  | K E K E K

1043 1606 788 1490 570 ; 1225 847 1254 247 —

Összehasonlító matematikai módszer

100% 100% 75,55% 92,78% 54,65% 76,28% 81,21% 78,08% j  23,68%

K =  Kontroll csoport. Intact opticus tentaculummal rendelkező a glandula albumifera 
homogenizá túrná val nem kezelt állatok csoportja 

E =  Experimentális csoport. Intact opticus tentaculummal rendelkező a glandula albu
mifera homogenizátumával kezelt állatok csoportja.

3. táblázat
Ovogenezis az exstirpált tapogatójú állatokban

Table 3. Ovogenesis in Helix pomatia snails with optic tentacles extirpated

foilikulus száma
A follikulusok száma csoportonként

I. rendű ovocita II . rendű ovocita ovium

E K E K E K E  | K

1152 | 1585 3 629 38 368 715 663

Összehasonlító matematikai módszer

100% 100% 0,26% 39,68% 3,30% 23,22% 62,07% 41,83%
I

K =  Kontroll csoport. Az opticus tentaculum exstirpatiója után homogenizttumot nem 
kapott állatok

E =  Experimentális csoport. Az opticus tentaculum exstirpatiója után a glandula albu
mifera homogenizátumot kapott állatok csoportja.

4. táblázat
Spermiogenezis az exstirpált tapogatójú állatokban

Table 4. Spermiogenesis in Helix pomatia snails with optic tentacles extirpated

Az összes foilikulus 
száma

A follikulusok száma csoportonként

I. rendű 
sperm iocita

I I . rendű 
spermiocita

Spermium Sok spermium

E | K E K E  | K E K E | K

1152 1585 932 1485 854 í 1315 1131 1110
I

745

Összehasonlító matematikai módszer

100% I 100% 80,90% I 93,69% I 74,13% I 82,97% I 98,18% I 70,03% j 64,67%

K =  Kontroll csoport. Az opticus tentaculum exstirpatiója után homogenizátumot nem 
kapott állatok

E =  Exsperimentalis csoport. Az opticus tentaculum exstirpatiója után a glandula albu
mifera homogenizátumát kapott állatok csoportja.
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D isz k u s sz ió

Több szerző foglalkozott a Molluscák neuroszekréciós problém áival [10, 
11, 18, 19, 21]. néhányan  a Molluscák gametogenezisét vizsgálták [12— 17, 
20].

Megelőző vizsgálataink igazolták, hogy a tüdős csigák leglényegesebb élet
ciklusaiban (a téli álom a la tt, tavasszal a term észetes felébredés idején , később 
a peterakás elő tti időpontban) a szem tapogató eltávolítása u tán  1— 2 héttel 
az ovogenezisre jellem ző sejttípusoknak , az I. és I I .  rendű ovocitáknak és a 
petesejteknek a follikulusonkénti szám aránya igen nagy m értékben n ő tt. To
vábbi vizsgálataink igazolták, hogy am ikor in tram uscularisan az opticus ten- 
tacu lum  hom ogenizátum át ad tuk  az in tak t, te h á t nem  exstirpált tapogató jú  
éti csigáknak, akkor a spermiogenezis ak tiválódo tt [5, 8].

E vizsgálataink alapján az opticus ten tacu lum ot olyan endokrin cent
rum nak  ta r tju k , am ely a gam etogenezis regulációjában részt vesz. E zt t á 
m asz tják  alá azok az elektronm ikroszkópos vizsgálataink is, am elyek a gang
lion ten tacu laréban  az elemi neuroszekrétum  granulum okat k im u ta ttá k  [9].

A glandula album ifera hom ogenizátum a az in ta k t éti csigák esetében a 
sperm iogenezist serken tette , ezt tám asz tja  alá, hogy a follikulusok 23,68%- 
ban  sok sperm ium  van . Ügy tű n ik , bogy a glandula album ifera homogenizá
tu m a  az in tac t é ti csigákban az ovogenezist gátolja, am it az I. rendű  ovoci
ták n ak  és a petesejteknek a rendkívül alacsony m értéke bizonyít.

Az exstirpált szem tapogatójú  éti csigák esetében a glandula-album ifera 
bom ogenizatum ának a ha tása  a spermiogenezist serkenti, am it a sok spermi
um ot tarta lm azó  follikulusok m agas a ránya bizonyít.

A petesejtek  m agas aránya m ár eddig is ism erten  a szemi tapogató  el
távo lításával m agyarázható , a g landula album ifera hom ogenizátum a ugyan
akkor az I. és II . rendű  ovocitákra gátlólag h a to tt .

A gametogenezis irány ításában  kétségkívül a glandula album iferának is 
szerepe lehet.

összefoglalás

M unkánk eredm énye azt b izonyítja , hogy a glandula album ifera homo
genizátum a az in ta k t és az exstirpált tapogató jú  éticsigák esetében a spermio
genezist nagy m értékben serkenti s úgy tűn ik , hogy az ovogenezisre gátlólag 
hat.
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EFFECT OF GLANDULA ALBUM INIFERA HOMOGENATE ON TH E GAMETOGONY
OF H E L IX  P O M A T IA

J. Bierbauer
Department of Biology, Semmelweis University Medical School, Budapest, Hungary

The homogenate of Glandula albuminifera enhanced spermiogenesis, but seemed to  
depress ovogenesis in Helix pomatia snails with optic tentacles intact or extirpated.
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HOZZÁSZÓLÁS GÁNTI TIBOR: „ÉLETKRITÉRIUMOK ÉS 
AZ ÉLŐ RENDSZER DEFINÍCIÓJA”

CÍMŰ TANULMÁNYÁHOZ*

A tanu lm ány  igen figyelem rem éltó kísérlet arra , hogy az élet lényeges 
ism érveit világos rendszerbe foglalja, tek in te tbe  véve az u tóbbi évtizedek 
m egism erésének eredm ényeit. E gy  ilyen nagylélekzetű vállalkozás term észe
tesen  szintén „n y ílt re n d sze re k én t fogható fel, am ely a „környeze tte l” foly
ta to t t  vélem énycsere ú tján  állandóan fejlődik, tökéletesedik. Az alábbiakban 
szeretnék — a fen ti értelem ben — a tanu lm ány  egyes m egállapításaihoz néhány 
m egjegyzést fűzni.

1. Nem hiszem , hogy a szaporodásnak, m in t é le tkritérium nak kizárása 
valóban  indokolt lenne. A Szerző á lta l em lített nem  szaporodó élőlények vég
eredm ényben az élő világ nem nagy  százalékát teszik  ki, illetve csak az élet 
bizonyos szakaszában vesztik el szaporodásképességüket. így  v ita th a tó , hogy 
m ia ttu k  az élet olyan gyakorlatilag általános ism érvét, m int a szaporodást, 
k izárjuk  az ism érvek sorából. Tegyük hozzá, hogy — ha tényleg  általános 
ism érvekről van  szó — úgy a DNS szem ikonzervatív reduplikációja is szapo
rodásnak  fogható fel s ez, a sejtszin ten  tö rténő  szaporodással eg y ü tt, ezeknél 
az élőlényeknél is jelen  van.

2. A Szerző véleménye szerin t az egyedfejlődés (ontogenezis) sejtszinten 
azonosnak tek in th e tő  a növekedés és szaporodás fo lyam atával, s így nem  szük
séges külön k ritérium kén t tárgyaln i. Ez a m egállapítás két szem pontból is 
v ita th a tó . E lsősorban nem  hiszem, hogy a sejtontogenezis csupán növekedésre 
és szaporodásra redukálható . H a egyáltalán beszélhetünk sejtszin ten  egyed
fejlődésről, úgy az nem  csak egy sejt életciklusait je len ti, hanem  a (m áj-, kötőszö
vet- stb.) se jt fejlődési ú tjá t az éretlen, nem differenciált em brionális sejttől 
a differenciált, morfológiai és funkcionális szem pontból te ljesértékű  sejtig. 
M árpedig ennek az „érési” fo lyam atnak  a keretében sokm inden m ás is tö r
tén ik , így például a sejtorganellum ok megszerveződése, különböző vegyi és 
fiziko-kém iai változások a se jth á rty a , a m aghártya, a sejtplazm a stb . s tru k 
tú rá jáb an , és így tovább .

Még inkább  v ita th a tó , lenne (ami a tanu lm ányban  nem  történ ik) az 
egyedfejlődés azonosítása a növekedéssel és szaporodással szervezeti szinten. 
A növekedés (jórészt de nem m indig sejtosztódás ú tján ) csupán egyik össze
tevő je az egyedfejlődés igen bonyolu lt fo lyam atának. M ellette, vele legalábbis 
egyenértékűen, o t t  ta lá ljuk  a differenciálódás sokrétű  fo lyam ata it (a vegyi, 
m olekuláris szinten tö rténő  ún. predifferenciálódástól az é re tt, funkcionális

* Biológia, 25, 1977, 91— 107.
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se jts tru k tú ra  kialakulásáig). U gyancsak az egyedfejlődés szerves része a tu la j
donképpeni morfogenezis, a m aga bonyolult szerveződési folyam ataival (szub- 
m ikroszkópikus, m ikroszkopikus, m ikro-m akroszkópikus és m akroszkopikus 
szin ten), induk tív  típ u sú  kölcsönhatásokkal, különböző mozgás és érintkezési 
jelenségekkel stb . s tb . Az egyedfejlődés ilyenform án több  e lválaszthata tlanu l 
összefüggő összetevő révén valósul meg.

Egyedfejlődés a la t t  a Szerző m eghatározása szerin t ,,a soksejtű  organiz
m usoknak a genetikai állom ányba program ozott individuális fejlődését é rt
jü k ”  . . . „vezérelt fo lyam at, am elyben az egyes esem ények bekövetkezésének 
sorrendje és ideje valószínűleg a genetikai állom ányban van kódolva”  (98—99. 
oldal). Legyen szabad a fen ti m eghatározáshoz néhány megjegyzést fűzni. 
E lsősorban: az ontogenezis semmiesetre sem csupán az előre kódolt genetikai 
inform áció alapján m egy végbe. Ism eretes, hogy — am int azt fen tebb  érin te t
tem  —  az egyedfejlődés rendkívül bonyolult, sokrétű  folyam atkom plexus, 
am elynek során igen jelentős epigenetikus tényezők h a tnak . A szervkezdem é
nyek kölcsönhatásai, a közvetlen és távolabbi környezetben h a tó  anyagok, 
így például horm onhatások (lásd pl. a nem m eghatározásának ilyen vonatko
zásait), egyszóval igen nagyszám ú és jórészt még ism eretlen tényező  járul 
hozzá a kódolt inform áció m ellett és u tán  ahhoz, hogy a norm ális egyedi 
fejlődés végbem enjen. Sőt, tovább  m ennék. Maga a „kódolt genetikai infor
máció”  sem fogható fel leszűkítve kizárólag a nukleinsavak, krom oszóm ák és 
fehérjeszintézis sejtm ag — sejtp lazm a összefüggéseire. Csak mellesleg említeném 
meg az extrakrom oszóm ális öröklődés egyre terebélyesedő te rü le té t, a plazm a
gének szerepét stb. Még fontosabb ta lán , hogy az egyedi fejlődés program ja 
távolról sem csak a „genetikai állom ányban” látszik  betáp lá lva lenni. Az 
ontogenezis alapvető jelenségei, m in t a polaritás, a gradiensek, a szim m etria, 
a m etam éria stb. szintén részei (és egyú ttal eredm ényei) a program ozott in 
form ációnak, hordozói és m eghatározói a fejlődés m ikéntjének. Világos, hogy 
ezen jelenségek egyes összetevői (m ondjuk egy gradiens anyagkoncentrációi) 
a génaktiv itás mennyiségi és minőségi helyzetétől is függenek. Alig hihető 
azonban, hogy például az ősszelvények kialakulása vagy a „szürke félhold” 
lé tre jö tte  kizárólag a „genetikai á llo m á n y in a k  tu d h a tó  be.

3. A halállal m in t az élettel dialektikus kölcsönhatásban levő jelenséggel 
kapcsolatos fejtegetés m argójára ta lán  nem érdektelen m egem líteni, hogy a 
sejthalál, legalább a tö bbse jtű  élőlények esetében általános, az egyedi fejlődés 
szem pontjából igen jelen tős összetevő. A gerincteleneknél (pl. a rovaroknál) 
és egyes alsóbb rendű gerinceseknél (pl. a fa rka tlan  kétéltűeknél) igen k iter
jed t sejtpopulációk h alnak  el, am i előfeltétele a m etamorfózis bizonyos sza
kaszainak. A m agasabb rendű gerinceseknél (m adaraknál, emlősöknél és az 
em bernél is) egyes se jtek  illetve sejtcsoportok halála szerves alkotórésze a 
születés elő tti fejlődésnek. E nnek a „program ozott”  sejthalálnak  döntő  része 
van egyes testrészek, szervek és szervrendszerek kialak ításában  (lásd pl. a 
végtagok fejlődését, a gerincvelő és a csigolyaközti dúcok morfogenezisét, 
egyes lum enek kialakulását stb .). Speciális vizsgálati m ódszerekkel k im u ta t
ható , hogy az em brionális szervezetben gyakorlatilag  minden fejlődő szerv 
vagy szövet tarta lm az — a fejlődés bizonyos szakaszaiban — több-kevesebb, 
m eghatározott topográfiá t m utató  elhalt sejtet. Meg kell m ondani, hogy ennek 
a „norm ális se jthalá lnak”  m echanizm usa még igen kevéssé vagy  egyáltalán 
nem  ism ert. M indazonáltal, a fen tiek  figyelembe vételével ta lán  a sejthalál is 
besorolható volna a potenciális élet jelenségek kategóriájába.
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4. A tanu lm ányban  ism ételten tá rg y a lásra  kerül az élő rendszer egysé
gének kérdése. Mellesleg szólva ez a kérdés, illetve az egész és rész d ialek tikája  
az élő szervezet, különösen a fejlődő szervezet keretében egyike az elm életi 
biológia legizgalm asabb, leglényegesebb problém áinak. I t t  csupán két, egy
m ást kiegészítő m egállapításhoz szeretnék néhány gondolato t hozzáfűzni. Az 
első: ,, . . . az élőlény egész egység, am ely nem  osztható k é t részre úgy, hogy 
m indkét fél élő legyen” (92. old.). A m ásodik: ,,Egy rendszert akkor tek in tü n k  
egységnek (egésznek), ha . . .  az egész nem  osztható úgy részekre, hogy a részek 
hordozzák az egész tu la jdonságait” . Nos, legalább az egyedi fejlődés v o n a tk o 
zásában, az élő egész sem m iesetre sem követi ezt a percep tum ot. Már H ans 
Driesch m egterem tette (am in t ismeretes) a prospektiv po tencia és prospektiv  
jelentőség fogalm ait. U tán a  számos, im m ár klasszikus k ísérlet és ma is fo ly
ta tódó  k u ta tások  b izony íto tták , hogy elsősorban az em brionális fejlődés kez
detén a részből (pédául k e ttév ág o tt kacsacsíralem ezből, ,,tá rsá tó l” elválasz
to t t  blasztom erából stb . stb .) valóban te ljes vagy m ajdnem  teljes é rték ű  
egész alaku lhat ki. M árpedig nehéz volna a két vagy nyolc blasztom erából 
álló fia ta l em briót vagy az em lített csíralem ezt nem élő rendszernek tek in te 
nünk (még ha tö rténetesen  nem is rendelkezik ,.információs alrendszerrel” ). 
Ugyanígy cáfolja az élő rendszer fentebbi kritérium át tö b b ek  között a k ísér
letes poliem briónia, az ikerképződés bizonyos válfajai s tb . Igaz, hogy a részek, 
amíg az egész keretében m aradnak , nem  fe jtik  ki meglévő, „latens”  képes
ségeiket, de ez nem  v á lto z ta t a lényegen.

5. N éhány szó az élet szintjeiről. Ez a „szintproblém a”  — a szin tenként 
létező és m egnyilvánuló specifikus törvényszerűségek ism erete és tek in te tb e 
vétele — egyik előfeltétele az élőlények, az élet vizsgálatának. Azzal is teljesen 
egyetértek, hogy a sejtszin t és a szervezeti szint alapvető szintjei az életnek. 
Az azonban, hogy „élő egységrendszer te h á t  a sejt és a szervezet, a közö tte  
levő szintek csak osztható rendszerek, külön saját minőség, külön élet nélkül” 
(106. oldal) m indenképpen v ita th a tó  m egállapítás. Nem  tu d o k  egyetérten i 
azzal sem, hogy ,, . . . a m akroszkopikus rendszernek nincsenek új, egység
rendszerre jellem ző tu lajdonságai az elem i egységrendszer tulajdonságaihoz 
képest”  (106. oldal). A szervek és szervrendszerek nem tek in th e tő k  egyszerűen 
(morfológia és működés szem pontjából) az őket alkotó se jtek  „összességének” . 
Ez, különösen a fejlődő, em brionális és m agzati szervezet esetében, de a szü
letés u tán  is nyilvánvaló. A máj esetében például (hogy a Szerző által em líte tt 
egyik példánál m aradjunk) a szerv távo lró l sem csupán a tu lajdonképpeni 
m ájsejtek  összessége: a sokrétű  funkcióval rendelkező m ájsejteken  kívül, a 
m áj, mint szerv specifikus funkciókkal fe lruházo tt érrendszert, kötőszövetet, 
retikuloendotél sejteket, epeútrendszert s tb . tarta lm az, s ezek valam ennyien 
együ tt a lko tnak  egy in teg rá lt rendszert. Ugyanez vonatkozik a tüdőre, vesére, 
agyra, gyakorlatilag bárm ely szervre. Ism eretes, hogy a fejlődés során, a k ü 
lönböző szervkezdem ények m ezenchim ája csak látszólag azonos szövet, a való 
ságban azonban kísérletesen k im u ta th a tó  funkciókülönbségeket m u ta t. Az 
utóbbi időben igen erősen fejlődő szervtenyésztés szintén ilyen értelm ű ad a to 
k a t szolgáltat. A tenyészetben fejlődő végtagkezdem ény, szem, petefészek 
stb . stb. nem csak „az őket alkotó sejtek  életjelenségeinek összegeződéséből” 
(106. oldal) szárm azó élet jelenségeket m u ta t, hanem  — h a  valóban sikerült te 
nyészetről van szó — in teg rá lt, a fo lyam atok, térhatások , kölcsönhatások bo 
nyolult. térben  és időben szigorúan m eghatározott rendszereként kialakuló 
egységet képvisel, amely m indenképpen élő rendszernek tek in th e tő . „ In  orga-
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nismo” e szervek és szervrendszerek k ialakulása és működése az „információs 
a lrendszerekének  is alá van  rendelve. Ez az alárendelés azonban  csak viszony
lagos és csak az önszerveződéssel együtt határozza meg a fejlődést. (A tenyész
te t t  végtag részei a szervezeten kívül is „p rogram ” szerint fejlődnek, a korai 
stádium ban „lefejezett” csirkeem brió szin te a kikelésig norm álisan fejlődhet, 
a beidegzésmentes chorionallantois h á r ty á n  egyes szervkezdem ények ,,or- 
ganotip ikusan” fejlődnek to v áb b  stb.)

A szerv és szervrendszer szint m indenesetre az élet egyik fontos szin tje, 
rá is vonatkozik  a Szerző igen megszívlelendő m egállapítása: „  . . . nem  leh e t 
az élő rendszerek szerveződési tö rvényeit általánosságban k u ta tn i, pedig ezt 
a hibát szinte minden k u ta tó  elkövette . . . ” .

Sándor István
a tem esvári Közegészségügyi K özpont 

Fejlődéstani L aboratórium a

AZ INDIVIDUALITÁSI PARADOXON*
M indenekelőtt köszönöm  a kitűnő hozzászólást és kiegészítéseket. K ü 

lönösen értékesek szám om ra a sejtpopulációknak a soksejtű  szervezet diffe
renciálódása á lta l p rogram ozott pusztulásával kapcsolatos adatok. R öviden 
reagálnék a hozzászólás 1. és 2. pon tjára  és szeretném  kissé részletesebben disz- 
ku ttáln i a 4. pon to t, azaz az individualitás kérdését.

ad 1.) A szaporodóképesség nálam  is életkritérium , de potenciális. Az 
abszolút életkritérium ok az élő állapotban levő rendszereket különítik  el a nem  
élő állapotban levőktől, vagyis kivétel nélkül minden élőlényre életének m in
den időpon tjában  érvényesek. Ez a szaporodóképességre nézve nem áll fenn. 
A sejtek szaporodása egy soksejtű  élőlényen belül csak a se jtek  élő v o ltá t m u
ta tja , nem  a soksejtűét, hiszen annak halála  u tán  is fo ly ta tó d h at sejtjeinek  
szaporodása.

ad 2 .)  Az egyedfejlődés kérdésében álláspontunk azonos, csak m egfogal
m azásban té rü n k  el egym ástól. Az ontogenezis nálam  is abszolút kritérium , 
csakhogy a program vezéreltség k ritérium ába van beépítve. Azzal is teljesen  
egyetértek, hogy soksejtű szinten „az ontogenezis sem m iesetre sem csupán 
az előre kódolt genetikai információ alap ján  megy végbe” , illetve ta lán  úgy 
fogalm aznám , hogy a genetikai inform ációk nem  közvetlenül, hanem  közvetve, 
sok lépcsőn keresztül h a tn ak  az ontogenezisre. Amiről a genetikusok szívesen 
elfeledkeznek, s amire S á n d o r  I stv á n  u ta l, a program  kódolt form ájában 
mindössze egy sorrendet je len t, ez egy m akrom olekula térbeli s tru k tú rá já t szab
ja  meg, ez annak  (vagyis a m akrom olekulának) egy funkció já t, ami még m in
dég nem tö b b , m int egyetlen kémiai reakció. A kémiai reakció és egy soksejtű  
szervezet m egfigyelt m akroszkopikus tu lajdonságai (nagyság, alak, szín, visel
kedés stb .) között a szerveződés és kölcsönhatások sokféle szintje és szövevé
nye helyezkedik el, s egy-egy m akroszkopikusan m egnyilvánuló tu lajdonság  
végül is nem  egyetlen gén, hanem  sok-sok gén által közve te tten  determ inált 
folyam atok és stru k tú rák  közö tti kölcsönhatások eredm énye.

I tt  m indössze m ásként fogalm aztam  csupán, de sem m iesetre sem m ond
tam  töb b et Sá n d o r  IsTVÁNnál. H ogy m égis m egkíséreltem  m ásként fejezni

* Válasz Sándor István hozzászólására.
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ki m agam , annak  az az oka, hogy i t t  a jelenségeknek és kölcsönhatásoknak 
egy olyan szintjéről van  szó, am elyet a klasszikus biológusok észrevették , az 
ő nyelvezetüket használja Sá n d o r  I s t v á n , s amelyről a „m ai” biológia jo b b á
ra  nem  ak ar tudom ást venni. Pedig a jelenség létezik, s a „m olekuláris”  szemlé
lette l is el kell és el lehet ju tn i m ajd hozzá m int erre egyes szinergetikai m un
kák  eredm ényeiből következtetn i lehet.

ad 4 .)  Amire hosszabban k ívánnék reflektálni, az megjegyzéseinek 4. 
po n tja , am ely azonban az 5. p o n tta l is szoros összefüggésben van.

S á n d o r  I s t v á n  ellenpéldákat hoz fel azzal szemben, hogy az élő rend
szer o sz th a ta tlan  egység. Példái az em briológia köréből valók: az ontogenezis 
elején a citotipikus szakaszban a regulációs petékből fejlődő em briókezdem é
nyek k é t vagy több  olyan részre válasz thatók  szét, amelyek m indegyikéből 
teljes értékű  egyedek fejlődnek ki. E kísérleti tények látszólag ellentm ondás
ban van n ak  az oszthata tlanság  kritérium ával.

A jobb  érthetőség kedvéért vegyünk egy teljesen konkrét és tisz ta  pél
dát: a tengeri sün pete fejlődését. A ten g eii sün soksejtű állat, s m in t soksejtű 
egység él; m aga a sejtekből, m int elemekből felépült rendszer képez olyan egy
séget, am elyet az élő vo lta  jellemez. A tengeri sün életét meg lehet szüntetni 
sejtjei életének egyidejű fenn tartása  m ellett. A tengeri sün élete te h á t nem 
azonos jelenség sejtjeinek életével.

A m egterm ékenyített tengeri sün pete nem  soksejtű , nem tengeri sün. 
Nem lelhetők fel benne azok a tu lajdonságok, am elyek a tengeri sün életére 
jellem zők, csak azok, am elyek a se jt életére. Nem lelhető fel benne az életnek 
az a kétszeres szintje, am i a tengeri sünben. A zigóta csak sejt-szinten él. A 
soksejtű  élete, a tengeri sün élete ebből az egyedfejlődés során keletkezik.

A zigóta is és a tengeri sün is élő egység. A zigóta nem vágható  szét két 
élő zigótára, a tengeri sün sem két élő tengeri sünre. Eddig teh á t a kép tiszta, 
az osz tha ta tlanság  kritérium a m indkét szinten fennáll. A problém a annál a 
folyam atnál m erül fel, am elynek során a zigótából tengeri sün lesz. A zigóta 
ugyanis sorozatos osztódásokon keresztül 2—4—8— 16 stb . sejtes állapotok
ba kerül. A 16 sejtes stádium ig az egyes sejtek egym ástól megfelelő m ódszerek
kel szétválaszhatók úgy, hogy a szé tvá laszto tt sejtek mindegyikéből teljes ér
ték ű  á lla t fejlődik ki. A 16 sejtes állapot fölötti állapotok sejtjeiből azonban 
m ár nem  fejlődik ki tengeri sün.

A kísérlet akkor m ondana ellent az élő rendszer oszthata tlansága kri
térium ának , ha be lehetne bizonyítani, hogy a 2— 16 sejtes állapotban a sejtek 
egyedi élete m ellett, azon túlm enően a 2 —16 sejtből álló rendszer is m u
ta t ja  m indazon tu lajdonságokat, am elyeket abszolút é letkritérium okként ki
válasz tunk  (vagy k iválaszto ttunk), vagyis ha a sejtek élete m ellett, azon 
túlm enően, m ár a tengeri sün életét is észlelnénk ebben az állapotban . Ezt 
azonban k im uta tn i nem  lehet, a 16-sejtes állapot még többé-kevésbé egyenér
tékű  sejtek  halm aza csupán, noha e sejtek  egymással kölcsönhatásban van 
nak. E bben  az állapotban  van 16 élő, sejtszin tű  rendszerünk, de nincs egyetlen 
élő soksejtű  rendszerünk sem. A kérdés az, hogy mikor lesz e soksejtű halm az
ból m etazoa szinten élő rendszer. E rre a kérdésre pontos választ adni nem  lehet, 
ám  ennek nem biológiai, hanem  nyelvi akadályai vannak.

A nyelv ugyanis csak az időben többé-kevésbé állandó rendszereket je 
löli meg, méghozzá főnévvel. Az időben állandóan változókat nem  jelöli se
hogy, hiszen a p illanatró l p illanatra  változó rendszert végtelen sok főnévvel 
kellene jellem ezni. E llenben kiragadja a jelenségből az t, ami viszonylag hosz-
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szabb időszakra jellemző, s ez a változó rendszer esetében az a folyam at, amin 
a rendszer keresztülm egy. E zt viszont igével (vagy főnévi igenévvel) jelöli.

H a például építőanyagokból házat építünk, nem tudjuk m egmondani, 
hogy m elyik pillanatban ház a ház és meddig építőanyag. A háznál —  gyakorlati 
tapasztalatainkból adódóan érezzük, a kérdésnek nincs értelm e. A viszonylag  
stab il állapotokat —- az építőanyagot, a házat —  külön névvel jelöljük, az 
átm eneti állapot folyam atos változásaira pedig azt mondjuk, hogy épül (a ház).

A sejt és a soksejtű  között is valam i hasonló viszony van . A sejtes állapot 
időben viszonylag stab il, ezért nevet adhatunk  neki, csakúgy, m in t a soksejtű
nek. A soksejtű jellegzetes individuum , egység. A sejt is az. A zigótából a 
soksejtű kifejlődése folyam at, am elynek során új minőségi tu lajdonságokat 
m u ta tó  rendszer jelen ik  meg, s i t t  a fo lyam at az, am it névvel jelölünk egyed
fejlődésről, ontogenezisről beszélve.

Igazat kell adnom  Sá n d o r  IsTVÁNnak v iszon t abban, hogy a szervek  
nem  tekinthetők egyszerűen a sejtek  halm azának, saját belső szabályozott
sággal rendelkező rendszerek lehetnek, sőt esetleg  morfológiai felépítésüknél 
fogva egységrendszerek is (szív). A zt hiszem, S á n d o r  I stv á n  sem  fog tiltakoz
ni, ha azt m ondom , hogy a Param écium  élőlény vagy  a tengeri sün élőlény, 
de tiltakozni fog, ha azt m ondom , hogy a máj élőlény. Én az élő rendszer fo
galm át körülbelül az élőlény fogalm ával azonosítom  a biológia szintjén, s 
egy erdőt nem tek in tek  élő rendszernek (élőlénynek), hanem élő rendszerek
ből felépült olyan rendszernek, am elynek saját m inőségi tulajdonságai vannak, 
önszabályozásra képes stb. A v iszon y  teljesen analóg a sejtek és a belőlük fel
épült szövet, va lam int a soksejtűek és a belőlük felépült biocönózisok között: 
a sejt és a soksejtű saját szerveződési szintjén is  él, a szövet, a biocönózis csak  
alkotóelem eik szintjén .

A felhozott példákból ta lán  kiérződik, hogy a máj „éle te”  és az emlős 
á lla t élete közé nem  lehet egyenlőség-jelet tenn i. Ám elismerem, hogy ennek 
a különbségnek a megfogalmzása még nem eléggé tisz ta . Éppen ezért köszönöm 
S á n d o r  I stv á n  m egjegyzéseit, m ert e tisztázási folyam athoz értékes adatokkal 
és gondolatokkal já ru lt  hozzá.

Gánti Tibor
E ötvös Loránd Tudom ányegyetem  

Genetikai Tanszék
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Biológia, 2 7 , 1 9 7 9 , 1 0 3 — 105

K Ö N Y V I S ME R T E T É S

Y a n  d e n  H o ek  Ch r is t ia n : Algen, Einfüh
rung in die Phykologie, Jahns Hans Martin 
közreműködésével, Georg Thieme Verlag, 
Stuttgart 1978, 136 ábrával, 7 táblázattal, 
481 oldal, ára 26,80 nyugatnémet márka.

Ez az első olyan átfogó algarendszertan 
amely döntően az utolsó tizenöt év elektron
mikroszkópos algakutatásának eredményein 
alapul. Több elektronmikroszkópos kép jel
legzetességeit egyesítették egyetlen kifejező 
rajzon, a könyv egyik fő érdeme az egyedül
álló képanyag.

Bevezetésként a százszorszép morfológiá
jának, rendszertani helyének taglalásával 
kapunk a hierarchikus rendszertani kategó
riákról és magáról a rendszerezésről képet. A 
következő fejezet a szimbiózis hipotézist is
merteti, egyforma súllyal sorakoztatja fel a 
mellette és az ellene szóló érveket. Ez az elmé
let azt feltételezi, hogy az eukarióták a proka- 
rióta sejtek társulásával jöttek létre, a növé
nyek kloroplasztisza például szimbionta kék
alga ősből alakult ki. Ehhez a hipotézishez 
kapcsolódóan L e e d a l e  törzsfáját ismerteti. 
A könyvben tárgyalt fejlődéstörténeti rend
szert van  d e n  H o e k  úgy alakította ki, hogy 
több szerző felfogását megfelelően megváltoz
tatva egységes elméletté gyúrta össze. A 
„növények” között a következő törzsek szere
pelnek: Cyanophyta, Rhodophyta, Hetero- 
kontophyta, Haptophyta, Eustigmatophyta, 
Cryptopbyta, Dinophyta, Euglenophyta, 
Chlorophyta, Mycota. Érdekes kettős tenden
cia vehető észre: az egyszerű felépítésű algák
nál a korábbi taxonokat több részre kell az új 
elektronmikroszkópos bélyegek alapján hasí
tani, a fejlettebb növényeknél pedig ezzel 
ellentétben taxonokat kell összevonni. A 
Chlorophyta pl. a zöldalgákat, mohákat, ha- 
rasztokat, nyitvatermőket és zárvatermőket 
foglalja magában az új értelmezésben. A jel
lemző színanyagok és a tartaléktápanyagféle
ségek megoszlásáról az egyes algaosztályok
ban egy táblázat tájékoztat. A szaporodás
módnak változatlan jelentősége van a rend

szertanban, jól áttekinthető, egyszerű fejlő
désmenet rajzok mutatják be az eukarióták- 
nál fellelhető típusokat: diplonta, heteromorf 
diplohaplont jellemzően diploid, heteromorf 
diplohaplont jellemzően haploid, haplonta, 
izomorf diplohaplont, haplonta dikariotikus 
aszkogén hifákkal, haplonta dikariota vege
tatív micéliummal.

Az algák részletes tárgyalásakor pontokba 
szedett tömör összefoglaló jellemzést kapunk 
a törzsről. Korábban egy hasonló jellemzés 
elsősorban a sejtmorfológiával, szaporodás
módokkal foglalkozott és az ilyen leírás hem
zsegett a kivételektől. Az elektronmikrosz- 
kópi ultrastruktúrának azonban egyre több 
algakutató szemében elsőbbsége van a többi 
rendszertani bélyeggel szemben. Az EM felé
pítésére alapozott jellemzésben megszűnik a 
kivételek örökös emlegetése, az addig speku
latív származástani kapcsolatok nyilvánva
lóvá válnak. A következő rész a rendszertani 
egység nagyságát és elterjedési sajátosságait 
tárgyalja. Ezt követi az EM felépítés részletes 
ismertetése, a szaporodásmódok leírása. Min
den algákkal foglalkozó könyv olvasmányos
ságát fenyegető veszély, hogy a Szerző köny- 
nyen elvész a valóban lenyűgözően sokféle faj 
ismertetésében. V an  d e n  H o e k  ezt a csapdát 
úgy kerüli el hogy csak néhány jellegzetes
nek ítélt típust ismertet részletesen. Ha az 
ember sok könyvet olvasott már az algákról 
akkor feltűnik, hogy ezek mennyire hasonlí
tanak egymásra. Itt nem egyszerűen arról van 
szó, hogy az egyiket a másikból írták, hanem 
arról, hogy a rendszertan szükségképp kon
zervatív, amíg csak lehet ragaszkodik az ere
deti leírásokhoz. Van  d e n  H o e k  könyve új 
sort kezd, tartalmában és stílusában is egé
szen más, mint az eddigiek.

Nagy kár, hogy a könyv rögtön egy vas
kos tévedéssel kezdődik, ami a kovamoszatok 
tárgyalásakor még bővebben is ki van fejtve. 
Szerző az algák — és ezzel nyílván az algoló- 
giai kutatások — fontosságát azzal akarja 
hangsúlyozni, hogy állítása szerint az algák 
termelik a Földön a legtöbb szerves anyagot,
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hiszen a Föld felületének kétharmadát tenger 
borítja. Érdekes, hogy ez a téveszme milyen 
széles körben el van terjedve az algológusok 
körében. Ezzel szemben L ie t h ó s  W h it t a k e r : 
Primary productivity of the biosphere című, 
1975-ben megjelent könyvében az áll, hogy az 
óceánok teljes termelése évente 23 X 109 ton
na, a kontinenseké pedig 100 X 109 tonna ! Az 
óceán azért termel ilyen keveset mert nagyon 
szűk a tápanyagbázis. Az egyetlen nagy kiter
jedésű, komoly produkciót jelentő terület az 
Antarktisz előtt van, ahol a pólus felé tartó 
tápanyagban gazdag fenékközeli tengeráram
lást a kontinens a felszínre kényszeríti. A táp
anyagbőség m iatt itt szokatlanul nagy terme
lésű kovamoszat— krill (egy algaevő rák neve) 
— bálna tápláléklánc jött létre. A nagyobb 
növényi tömeg miatt a napsugárzást is haté
konyabban kötik meg a kontinensek (a beeső 
napfény 0,24% -t) mint az óceán (0,06%-t).

Hazánkban taxonómiai célú elektronmik
roszkópos algakutatás nem folyik, és ezért 
egyre kevésbé tudjuk követni, megérteni, 
elfogadni a rendszertan változását. Félő, hogy 
ennek a területnek további elhanyagolása oda 
vezet majd, hogy szakembereink az új ered
ményekről nem vesznek tudom ást, és az 
elektronmikroszkópos kutatást mint mód
szert megkérdőjelezik, elutasítják. Ez a ter
mészetes reakció a jelenlegi 5 —10 éves lema
radásunkat sajnos hosszú időre konzerválná, 
vagy még tovább növelné.

A G. Tkieme Kiadó a hasonló művek árá
hoz képest rendkívül olcsón adta ki a művet 
zsebkönyv formátumban, papírfedéllel. R o
u n d  könyve után ez már a második algológiai 
tárgyú könyv a sorozatban, remélhetően 
újabb hasonló kötetek is napvilágot látnak 
majd.

Hajdú Lajos

G. R ic h t e r : Plant Metabolism. Georg Thieme 
Publishers, Stuttgart, pp. 1 — 475, 1978.

A könyv G. R ic h t e r  1976-ban kiadott 
Stoffwechselphysiologie der Pflanzen  című 
munkájának átdolgozott, angol nyelvű fordí
tása. A könyv célja a primér anyagcsere élet
tanának és biokémiájának tárgyalása maga
sabb évfolyamú egyetemi hallgatók számára 
szükséges ismeretek szintjén. A fotoszintézis 
(és kemoszintézis), biológiai oxidáció, víz- és 
ion-forgalom, nukleinsav- és fehérjeanyag
csere, lipidek és az anyagcserereguláció főbb 
kérdései alkotják a jelentősebb fejezeteket. A 
fotoszintézis a legrészletesebben tárgyalt 
problémakör, amit talán indokol az is, hogy 
ez a legsajátosabb növényi anyagcserefolya
mat. Mégis aránytalanságnak tűnik, hogy a 
fotoszintézis fejezet négyszer hosszabb, mint 
pl. a fehérjékről szóló. A tárgyalás olyan szin

tű, hogy épít a szerves kémia és bizonyos érte
lemben az általános biokémia ismeretére. 
Kivételt képez az „anyagcsere-reakciókat sza
bályozó törvények” c. bevezető fejezet, 
amelyben Szerző néhány enzimológiai és 
bioenergetikai alapfogalmat a részletes rész 
előtt röviden összefoglal. A könyvnek előnye, 
hogy egy szerző írta és így az egyes fejezetek 
tárgyalásmódjában, mélységében nincs nagy 
különbség. Az írásmód, a problémák magya
rázata világos és az anyag jól áttekinthető, 
bár Szerző kevéssé törekedett az angolszász 
(különösen amerikai) irodalomban egyre 
inkább elterjedt, kitűnő (megértést és tanu
lást megkönnyítő) sematikus ábrák bevezeté
sére. Lényeges újítás a régi tankönyvekkel 
szemben, hogy az egyes problémák tárgyalása 
során gyakran az alkalmazott módszerek elvé
ről is szól. Sajnos ebben nem mindenütt követ
kezetes. Ugyancsak lényeges előrelépés van 
ebben a könyvben (a régi „klasszikus” növé
nyi anyagcsereélettanokkal szemben) abban 
a tekintetben, hogy igyekszik a sajátos növé
nyi vonatkozásokat olyan esetekben is kidom
borítani, amelyekben régebben csak mikrobiá- 
lis vagy állati-biokémiai példákat hoztak (pl. 
glikolízis, nukleinsavanyagcsere stb.). Ezen a 
téren is lehet azonban ma már többet nyújta
ni. Az anyag egyébként modern. Az, hogy tel
jesen egyenletesen az legyen, azt egy szerzőtől 
nem is lehet várni (így maradhattak meg a 
könyvben olyan elavult megjegyzések is, 
mint pl. az, hogy a DNS-szekvenciák megha
tározására nem rendelkezünk jó módszerek
kel). Egészében véve azonban a könyv igen 
hasznos olvasmány nem csak diákoknak, 
hanem kutatóknak is akik nem a növényi 
biokémia területén érdekeltek közvetlenül, 
vagy annak egy-egy problémájára erősen 
specializálódtak és szélesebb ismereteket 
akarnak gyűjteni.

Farkas Gábor

P a pp  J ó z s e f : A budai Sashegy élővilága 
(Biológiai Tanulmányok, 5.) Akadémiai Kia
dó, 1977. Megjelent 99 oldalon, 47 fekete-fehér 
fényképpel.

Az 1975-ben védetté nyilvánított Sashegy 
igen nevezetes természetvédelmi terület. 
Kevés főváros büszkélkedhet azzal, hogy a 
város közepén sikerült megőrizni a beépítés 
megújuló rohamai elől egy tájképileg is szép 
területet az elmúlt idők növény és állatvilá
gával.

A Sashegy a Dunántúli-középhegységre 
jellemző dolomithegyek egyik legszebbike, 
számos pannóniai bennszülött növény- és 
állatfajnak egyik utolsó lelőhelye, és sok egyéb 
ritkaság is található itt. Éppen ezért a kuta
tók régóta vizsgálják, több, mint 30 tudomá
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nyos közleményt szenteltek a Sashegy nö
vény- és állatvilágának, s további kb. 250 
említi, ill. közöl adatokat innen.

A szerző célja az volt, hogy az igen bő iro
dalmi anyagot összefogja. Az élővilág, a fel
lelhető társulások jellemzése után (H oránsz- 
k y  A n d rá s  és L oksa I m re  munkája) a mű 
gerincét a teljes irodalmi anyag alapján ösz- 
szeállított flóra- és faunalista alkotja. Egy 
fontos terület élővilágának ilyen alapos enu- 
merációja a hazai irodalomban sajnos elég 
ritka, ezért is üdvözölhetjük P a p p  J .  munká
ját. Sajnos a Sashegyről, ill. környékéről az 
elmúlt évtizedekben a felsorolt fajokból több 
minden bizonnyal kipusztult — amiről jó 
információnk van —, érdemes lett volna már 
ebben a munkában is közölni.

A munkát egy 278 művet felsorakoztató, 
teljes Sashegy bibliográfia zárja. A szép kiál
lítású kiadványt Va jd a  L ászló és B écsy  
L ászló gyönyörű növény és állatfotói díszítik.

Bizonyos, hogy az eddigi feltáró munkák 
ilyen összegzése újabb lendületet ad majd a 
Sashegy további kutatásának, a szakemberek 
számára alap-művé válik. Ugyanakkor nagy 
haszonnal forgathatják középiskolai tanárok 
és érdeklődő természetkedvelők is, akik a 
Sashegyi Természetvédelmi Területet kíván
ják meglátogatni.

Seregélyes Tibor

H o r to b á g y i T ibo r  (szerk.): Növényrend
szertan. (Tankönyvkiadó, Bp. 1979. 665 
ábra, ára 7 9 ,—Ft)

A tudomány fejlődésével és speciálizálódá- 
sával mind nehezebb lesz egy-egy részterüle
tét átfogni és róla korszerű áttekintést, pláne 
tankönyvet írni. Ezért olyan elterjedtek a 
sokszerzős művek. A növényrendszertan, 
illetve egyes részei „naprakész” megírására is 
csak kollektíva vállalkozhatott, mégha tan
könyv formában is jelentették meg. Az Elő
szóban em líti ugyanis a szerkesztő, hogy kia
dását az oktatási miniszter rendelte el egye
temi és főiskolai tankönyvként és az elmúlt 
25 év folyamán hasonló célú tankönyvüknek 
ez a tizedik bővített, átdolgozott kiadása. 
Nem vagyok az igénytelenségre való törekvés 
és nevelés híve, de a mai hazai felsőoktatási 
tanrendekben a növényrendszertanra elői
rányzott óraszám a könyvben leírtak előadá
sára, megértetésére és a lényeg elsajátíttatá
sára — úgy vélem — kevés. Ezért inkább 
kézikönyvnek kell tekinteni, amely mind a 
felsőoktatásban tanulók, mind az oktatók 
számára olyan bő ismeretanyagot tartalmaz, 
amelyet megfelelő szelektálással kell és lehet 
hasznosítani. De a munka a szakterület kuta
tói vagy a növénytan egyéb területével (pl.

élettannal, sejttannal, szövettannal) foglal
kozók, de még a gyakorlati termelésben dol
gozó szakemberek számára is hasznos isme
reteket, tájékoztatást adhat.

A könyvet áttanulmányozva akaratlanul 
is eszébe jut az olvasónak, hogy az egyidőben 
az oktatásból is kiszorítani kívánt növény- 
rendszertan milyen következetesen vezeti le 
különböző történeti, fejlődéstörténeti, rend
szerezési elvek alapján a növények rendszerbe 
sorolását vagy a növényvilág kialakulását. Az 
előbbi logikus gondolkozásra késztet, az 
utóbbi pedig világnézeti-ideológiai alapot ad. 
De a növényrendszertannak ma — függet
lenül a felsőoktatásban való részarányától — 
a gyakorlati növénytermesztéssel (pl. a külön
böző növény fajok telepítési rekonstrukció
jának kialakítása) és főként a sürgető és odáz- 
hatatlan természetvédelemmel (pl. különböző 
génbankok kialakítása; hegyek, kopárok, 
homokterületek újra telepítése) is szoros a 
kapcsolata és nélkülözhetetlen az ismerete.

A könyv 12 fejezetét (Rendszerezés elvei, 
vírusok, baktériumok, algák, gombák, zuz
mók, mohák, harasztok, nyitvatermők, zárva
termők: kétszikűek, zárvatermők: egyszikűek 
és a növényvilág kialakulása) négy szerző írta 
és hat lektor ellenőrizte. Mind a szerzők, mind 
a lektorok az egyes részterületek legjobb hazai 
ismerői. A szükséges rendszerezési ismeretek 
mellett majdnem minden csoport tárgyalásá
nál ennek gyakorlati, korszerű gazdasági 
jelentőségére is felhívják az egyes szerzők a 
figyelmet. így  pl. a vírusok egészségi, gazda
sági kártételeire; az algatermesztés perspek
tíváira, vagy a gombatermesztés táplálkozási 
hasznosságára és lehetőségeire. Ezek és ha
sonló ismeretek közlése teszi a tankönyvet 
élővé és hasznos kézikönyvvé, ami határozot
tan emeli a munka értékét és hasznosíthatá- 
sát.

Az egyes részek arányosak és sok ábra 
megkönnyíti az elméleti alapok megértését. 
Kívánatos lett volna azonban az ábra anyag 
forrását egységesen jelölni, mert egyeseknél 
nincs eredet jelölve, másoknál van. Egyes 
átvett ábráknál a szerző nevét is említik, hol 
évszámmal, hol anélkül. Ez a színes ábrákra 
is vonatkozik, amelyek igen szépek, a feketék 
már nem mindig, ami részben a sokszerzőjű- 
ség — alig elkerülhető — következménye. A 
könyv szerkesztése és kiállítása gondos mun
kára vall. A munka 201 irodalmi idézést sorol 
fel. A részletes név- és tárgymutató a könyv 
használatát jól szolgálja. A 10000 példányban 
való megjelentetése mind a felsőoktatásban 
tanulók és oktatók, mind az érdeklődők szá
mára beszerezhctővé teszi annál is inkább, 
mivel ára sem túlságosan magas.

Maróti M ihály
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TÖ R Ö K  LÁSZLÓ JÓ Z S E F  
1924—1979

1979. február 6-án, életének 55. évében elhunyt D r . T örök 
László egyetem i docens, a biológiai tudom ányok kand idátusa , 
fo lyóiratunk szerkesztő b izo ttságának  tag ja . T erm észetbúvár volt 
a javábó l, aki nem csak vizsgálta, k u ta t ta  a term észet t i tk a it ,  h a 
nem képes vo lt szintézisre is. Regenerációs kísérletei nem zetközileg 
is ism ertté  te tték  nevét, és m int ok ta tó  több  nem zedék fia ta lja i
nak figyelm ét irán y íto tta  a biológia szépségeire. Igazi hum anista 
volt, az irodalom  és m űvészetek kedvelője, aki emberségével sokak
nak szo lgá lta to tt példát. M indenki szerette  és senki nem  felejti el.
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AZ EUKARIÓTA SEJT EREDETÉNEK 
NÉHÁNY KÉRDÉSE,

A SEJTORGANELLUMOK EVOLÚCIÓJÁNAK 
LEHETSÉGES MECHANIZMUSAI

ERDŐS GÉZA és GYURJÁN ISTVÁN 
Eötvös Loránd Tudományegyetem Genetikai Tanszék, Budapest

Beérkezett: 1979. augusztus 1-én

Kulcsszavak: evolúció, eukarióta sejt, endoszimbiózis, plasztisz genon, öröklődés

Bevezetés

A X IX . század m ásodik felében, a darw ini evolúciós gondolat megfogal
m azása u tán  ve tő d ö tt fel először a m odern eukarióta se jt kialakulásának 
problém ája. Ez ugyan elm életi jellegű, de a tudom ányos megismerés szem 
pontjábó l rendkívül fontos fo lyam at, mivel term éke az eukarió ta  sejt az, am ely 
később az evolúció fő nyersanyaga le tt. A sejt 3—3,5 m illiárd éves fejlődése 
során ju to t t  el a ma ism ert legbonyolultabb struk tú ráig , az emberi agyig. 
K ülönösen jelentős ez a fejlődés, ha figyelem be vesszük, hogy az eukarió ta 
sejt k ialakulásáig  2 — 2,5 m illiárd évnek kellett eltelnie.

Az eukarió ta  sejt megjelenése az evolúció szám ára új u ta t  n y ito tt, am e
lyen ez a látványos fejlődés végbem ehetett. E gyors fejlődés lehetőségét a k i
a laku lt új sejttípus biokém iai és genetikai sajátságainak  összessége te rem 
te tte  meg.

A sejtm ag és a se jtosztódást segítő appará tus kialakulása, az ivaros 
folyam atokon keresztül az eddig nem tap asz ta lt m értékű és sebességű geneti
kai kom binálódást te tte  lehetővé. A sejtorganellum ok közül a m itokondrium  
megjelenése a tápanyaghasznosítást sokszorozta meg, míg a kloroplasztisz 
kialakulása a környezeti, fényenergia jobb hasznosítását te tte  lehetővé. A csil
lék, ostorok megjelenése pedig jobb alkalm azkodást b iz to síto tt a lokális k ö r
nyezethez. Érdem es teh á t megvizsgálni azt a fo lyam atot, am i létrehozta ezt 
a rendkívül fejlődőképes s tru k tú rá t.

Az eukarióta sejt fogalma

Az eukarió ta  sejt fogalm ának egyértelm ű használatához szükséges m eg
felelő definiálása. Ez sem egyszerű feladat, m ivel nem  ism eretes olyan, a logi
kai tudom ányok legszigorúbb követelm ényeit kielégítő form ula, amely b á tran  
használható  lenne. Á ltalános felfogás szerint az élővilágot két nagy csoportra, 
p rokarió ták ra  és eukarió tákra osztjuk. A m eghatározások ezért elégségesnek 
ta r t já k  a differencia jegyek felsorolását.

Az eukarió ta  sejtek jellem ző sajátságai:
1. sejtm ag h árty á ju k  van ,
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2. krom oszóm ájuk egynél több,
3. riboszóm áik szedim entációs állandója 80S, ille tve 80S és 70S,
4. lineáris DNS-ük replikációja szakaszos,
5. kloroplasztisz(ok) és/vagy m itokondrium (ok) ta lá lhatók  citoplaz- 

máj ukban,
6. krom oszóm áik hisztonokat ta rta lm azn ak ,
7. m agorsójuk v an , mitózis és meiózis m egfigyelhető.

Az 5., 6. és 7. pon tokban  felsorolt k ritérium ok nem  általános érvényűek, 
mivel ezek egyike-m ásika egyes eukarió ta  csoportoknál (pl. Amőba, Eugléna, 
D inoflagellata) h iányozhat [22].

A prokarió ták  jellem ző sajátságai:
1. m aghártyájuk  nincs,
2. DNS-ük egy kapcsolódási csoportba szerveződött, nincs valódi krom o

szómájuk,
3. a riboszóm ák szedim entációs állandója 70S,
4. DNS-ük cirkuláris, replikációja folyam atos,
5. citoplazm ájuk sejtorganellum okat nem  tarta lm az ,
6. DNS-hez hiszton típusú  fehérje kom ponensek nem  kapcsolódnak,
7. nincs m agorsójuk, mitózis és meiózis nem figyelhető meg.

A differencia jegyekből elhagyva azokat, melyek nem  általánosak, illetve 
általános érvényű jegyek következm ényei, az alábbi definíció adható  meg: 
eukarió táknak  nevezzük azokat a szervezeteket, am elyek sejtm aggal és m ag
hártyával rendelkeznek, örökítő  anyaguk —a DNS — tö b b  kapcsolási csoport
ba szerveződött.

Figyelem be véve az t, hogy az organellum ok megjelenése alapvető  fon
tosságú az evolúció szem pontjából, ille tve azt, hogy feltételezhetően nem 
választható  el a sejtm ag és az organellum ok kialakulása egym ástól, egy szű- 
kebb terjedelm ű, de a m odern eukarió ta sejt fogalm át jobban  fedő m eghatá
rozáshoz ju tu n k : eukariótáknak nevezzük azokat a szervezeteket, melyek sejtmag
gal, maghártyával és sejtorganellumokkal rendelkeznek, örökítő anyaguk — a 
D N S  — több kapcsolódási csoportba szerveződött.

A definíció alapján a sejtm ag és m aghártya alapvető  fontosságúnak, 
a sejtorganellum ok m egjelenését pedig szükséges fe lté telnek tek in th e tjü k  
a fejlett, m agasan szervezett eukarióta se jt kialakulásához. Így az organellu
mok eredete és evolúciója is lényeges, m áig is n y ito tt kérdése a biológiának.

A sejtmag és az organellumok eredete

1. A  sejtmag és a maghártya eredete

A sejtm ag  és a m aghártya  eredetére vonatkozóan m inden k ritikusabb  
elmélet au togén  u ta t feltételez. Ennek értelm ében a sejtm agm em brán a cito- 
plazm am em brán lefűződéséből keletkezett (A ll so p  [2], Ca v a l ie r -S m it h  [5], 
K l e in  és C r o q u iSt  [20], T a y l o r  [39]) oly módon, hogy a lefűződő vezikulu- 
m ok ürege az endoplazm atikus hálózat belső üregét, m ig egyik fa luk  a se jt
m ag h árty á t képzik. A fo ly am ato t az 1. ábra szem lélteti.
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1. ábra. A sejtmag és a sejtmaghártya kialakulása a sejtmembránról lefűződő vezikulumokból. 
E: eukarióta sejt; EH: endoplazmatikus hálózat; P: ősi prokarióta sejt; SH: sejtmaghártya;

SM: sejtmag
Fig. 1. Development of the cellular nucleus and nuclear membrane from invaginated cell 
membrane vesicles. E: eukaryotic cell; EH: endoplasmic Teticulum; P: primordial prokaryote 

cell; SH: cell nucleus membrane; SM: cellular nucleus

2. A  sejtorganellumok eredete

Az organellum ok eredetére vonatkozó elm életek két csoportba sorolhatók:
a) autogén elm életek,
b) szim biota elm életek.

Az autogén elméletek lényege, hogy az organellum ok a sejtm agm em brán 
lefűződései. Lefűződés közben a m em bránok m agukkal viszik a rá ju k  ta p a d t 
DNS egy részét (2. ábra).

A fen ti elm életet vizsgálva a következő kérdések vetődnek  fel:
1. Milyen m echanizm usok indukálják  az organellum okat képző m em b

ránoknak  a lefűződését?
2. Mi b iztosítja , hogy az organellum okra vonatkozó inform áció ju t  á t 

a sejtm agból az organellum ba?
3. Mi akadályozza meg, hogy a nukleáris és organelláris inform áció egy

séges evolúciós u ta t  fusson be, ha a nukleáris genom h a tása  teljesen érvénye
sül m ár az organellum  evolúciójának kezdeti szakaszán is?

Ca v a l ie r -S m it h  1975-ben te tte  közzé egy ugyancsak autogén alapon 
álló evolúciós elképzelését [5], am ely az első két p o n tb an  foglalt kérdést 
lényegében értelm ezni tu d ja . Elm élete szerint a nukleusz és az organellum ok 
is a se jt kom partm entalizáció  k ialakulásával szoros egységben valósul meg. 
A sejten belül k ialaku lt különböző funkciójú m em bránrendszerekhez kötődnek 
azok a DNS szekvenciák, am elyek a m em bránrendszer m űködését és s tru k tu 
rális k ialaku lásá t szabályozzák. Az előzőekben fe lve te tt harm adik  kérdés az 
elmélet a lap ján  nem válaszolható  meg. E hhez a szim bióta elm élet jellem ző 
vonásainak az á ttek in tésén  keresztül ju th a tu n k .
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2. ábra. A  sejtorganellumok autogén kialakulása.
Áv: állatvilág; KP: kloroplasztisz; M: mitokondri a; Nv: növényvilág; PM: promitokondria;

PP: proplasztisz; SM: sejtmag
Fig. 2. The autogenous development of cell organelles. Áv: animal kingdom; KP: chloroplast- 

M: mitochondria; Nv: plant kingdom-, PM: pro-mitochondria; PP: proplast;
SM: cellul ar nucleus

A szimbióta elmélet szerin t a p rokarió ták  evolúciója során számos se jt
típus differenciálódott. Ezek között ta lá lh a tó :

1. fagocitózissal táplálkozó prokarió ta  sejt, am ely potenciális gazda- 
szervezet lehet,

2. oxigén term elő, fotoszintézisre képes típus,
3. aerob légzésre képes típus, illetve
4. spirillum szerű, gyors mozgásra képes sejttípus.

Fagocitózissal ezen négy alaptípusból lényegében m inden ma élő se jt
típus előállhat oly módon, hogy a bekebelezett sejtféleség (2 — 4 típus) nem 
em észtődik meg, hanem  cndoszim biótaként fennm arad.

Az elm élet m ellett szóló fő bizonyítékok:
1. A  ma élő endoszimbióták közö tt a szimbiózis különböző fokai figyel

hetők  meg:
a)  a Paramecium bursaria-val fotoszintetizáló zöld algák élnek szim 

biózisban. Az együttélés m egbontható , a gazda és a szim bióta külön is életké
pes [18].

b) Geosyphon— Nostoc szimbiózis. A Nostoc a gazdasejten belül 
sejtfallal és plazm ával rendelkezik [22, 38].

c) Glaucocystis geitleri-hen és a Cyanophora paradoxa-ban kék algák 
élnek szim biótaként. A cianellum oknak még vannak  sejtfalm aradványaik  
[22, 38].

2. A z  organellumok prokarióta sajátságai:
a )  Cirkuláris D N S-t ta rta lm aznak , amely a p rokarió ta  szerveze

tekhez hasonlóan m em bránokhoz kapcsolódik. A DNS fizikai szerveződése,
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festődése, hisztonm entessége, illetve szintézis- és átírásgátlókkal szembeni 
viselkedése is a p rokarió ta  DNS-hez hasonló.

b)  Az organelláris riboszóm ák és a prokarió ta szervezet ek ri- 
boszómái hasonló m éretűek, szedim entációs-állandójuk 70S vagy kisebb- MgJ+ 
ionokkal és inhibitorokkal szembeni érzékenységük megegyezik.

3. Fehérje és R N S  szekvencia analízisek eredm ényei:
a) Ferredoxin és a c-típusú citokróm ok szekvencia analízise alapján 

m egállapítható , hogy a m itokondrium ok és az aero-baktérium ok, valam in t 
a plasztiszok és a kékeszöld algák közö tt kisebb az evolúciós távolság, m int 
a citoplazm a-m itokondrium , illetve citoplazm a-kloroplasztisz közö tt [37].

b) 5S rR N S-ek szekvencia analízise a lap ján  az organellum -pro- 
karió ta  se jt evolúciós távolsága szintén rövidebb, m in t az organellum -cito- 
plazm a közötti távolság [37].

A m odern eukarió ta  sejt kialakulásához vezető u ta t  az endoszim bióta 
elm élet a lap ján  a következő diagram  szemlélteti (3. ábra).
Ebből k itűn ik , hogy a nukleusz kialakulása az organellum  fejlődés későbbi 
szakaszában fejeződik be. A m itokondrium  és a kloroplasztisz k ialakulásának  
sorrendjét az autonóm iában  m egfigyelhető eltérések, valam int a C-típusú 
citokróm ok alap ján  kész íte tt törzsfák indokolják [1, 3, 23, 34, 37, 39].

Az eddigiekből lá th a tó , hogy a szim bióta elm élet m ellett számos bizo
nyíték  hozható fel, illetve a tap asz ta lt megfigyelések könnyebben értelm ez
hetők ezzel az elm élettel. A szim bióta elm életet kritizáló  szerzők azonban 
a következő kérdéseket vetették  fel:

1 . Ca v a l ie r -S m it h  [5] s z e r in t  a s e j tm a g  e r e d e té t  n e m  le h e t  sz im 
b ió ta  ú to n  é r te lm e z n i.

2. A szim bióta elméletek nem  veszik figyelem be azt a tén y t, hogy 
m indkét különböző genetikai rendszer a prokarió ták  genetikai rendszeréből

3. ábra. A sejtorganellumok kialakulása szimbióta úton.
AB: aerob prokarióta; Áv: állatvilág; KA: kékeszöld alga; KP: kloroplasztisz; M: mitokond

rium; Nv: növényvilág; P: ősi prokarióta; PN: pronukleus; SM: sejtmag 
Fig. 3. Cell organelle development by symbiosis. AB: anaerobic prokaryote; Áv: animal king
dom; KA: blue-green alga; KP: chloroplast; M: mitochondria; Nv: plant kingdom; P: prim

ordial prokaryote; PN: pro-nucleus; SM: cellular nucleus
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sz á rm a z ik  és íg y  n e m  m eg lep ő  a p la sz tis z  és m ito k o n d r iu m  g e n o m o k  h a s o n ló 
sá g a  a p r o k a r ió ta  g en o m m al [5].

3. Co h e n  [9 ], H a l l  [1 4 ], v a la m in t  R a f f  és M a h l e r  [24] s z e r in t n e 
h é z  é r te lm e z n i a  sz im b ió ta  e lm é le t a la p já n  a z t ,  h o g y  szám os a e ro b  a n y a g c s e 
r é ik  a  c i to p la z m á b a n  is m e g ta lá lh a tó ,  k ív ü l a  m ito k o n d riu m o n .

Ahhoz, hogy az organellum ok kialakulásához vezető evolúció lehetséges 
m echanizm usait pontosabban behatárolhassuk szükséges, hogy az organellu
m ok genetikai rendszerét alaposabban  tanulm ányozzuk. E rre a célra a legke
vésbé in tegrá lódo tt organellum , a kloroplasztisz a legmegfelelőbb, mivel i t t  
tanulm ányozható  legközvetlenebbül a nukleáris és organelláris eredetű  infor
mációs rendszerek önálló m űködése és in terakció ja .

A kloroplasztisz genetikai rendszere

1. Kloroplasztisz D N S

A kloroplasztiszban DNS jelen létét elektronm ikroszkópos, autoradio- 
gráfiás és u ltracentrifugás vizsgálatokkal sikerült k im uta tn i [12, 19, 25, 26]. 
A kloroplasztisz DNS számos sajá tsága eltér a nukleáris DNS-től, ille tve hason
lít a kékeszöld algák DNS-ére ( I .  táblázat) .

I. táblázat

Prokarióta, eukarióta és plasztiszgenomok főbb sajátságai 
Table I. Main characteristics of prokaryotic, eukaryotic and plastidial genomes

Tulajdonság
Kékeszöld alga 

DNS
K loroplasztisz

DNS
Sejtm ag

DNS

Összes DNS % 1 — 10 9 0 -9 9
DNS (organellum/g) 3,0 —3,5 x  10~14 1 0 -13- 1 0 - 15 IO-3 - I O - 3
Denzitás CsCl.,-ban (g/cm3) 1,705 +  0,01 1,700 +  0,001 1,697 +  0,001
Renaturáció sebessége lassú gyors lassú
5-metilcitozin tartalom van nincs van
DNS szerveződése cirkuláris 

25 A filament
cirkuláris 
25 Á filament

kromoszómás

Hiszton kapcsolódás nincs nincs van

A kloroplasztisz DNS az organellum  lam ella rendszeréhez k ö tö tt. W ood
cock  és F e r n a n d e z -Moran [41] mérései szerin t hossza 150 fi. H e r m a n n  és 
m tsai [16] elektronm ikroszkópos megfigyelései a lap ján  m agasabbrendű növé
nyek cirkuláris kloroplasztisz DNS-ének hossza 40—60 fi. A fen ti m éretek 
alap ján  szám olható m olekulasúly 0,5 — 1 X 108 dalton , egy plasztisz teljes DNS 
ta rta lm a  pedig 2 — 3 X 109 dalton.

H e rm a n n  [15] autoradiográfiás vizsgálatai szerint a kloroplasztisz 
lam ella rendszerén 1 — 32 DNS ta rta lm ú  te rü le t figyelhető meg, a plasztisz 
korátó l és m éretétől függően. A kloroplasztisz DNS egyedi szekvenciáinak 
m érete kb. 2 X 108 dalton  [4, 40]. Az 5 X 109 dalton  m olekulasúlyból szám olható 
kópiaszám  vege ta tív  sejtenként 40 — 60, gam étánkén t 20—30. A kópiák itte- 
rá lt  vagy paralel cirkuláris m olekulákként fo rdu lha tnak  elő [13, 29]. Az auto-
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radiográfiás és genetikai analízisek eredm ényei alapján feltehetően a több  
cirkuláris m olekulát feltételező plasztisz genom modellek közelítik  meg jobban  
a valóságot.

A kloroplasztisz DNS m éretéből szám olható kódkapacitás kb. 600 p ro 
tein , 2 X 104 dalton  m olekulasúllyal. A repetitív  riboszomális RNS cisztronok, 
illetve a tR N S-ek  kódkapacitás igényét is figyelembe véve ez az érték még 
kisebb lehet, kb. 300—400 pro tein , a fenti m olekulasúllyal.

A kloroplasztisz DNS m űködését rad ioak tív  prekurzorok beépítése 
segítségével igazolták  [11]. A kloroplasztisz gyakorlatilag rendelkezik a gén- 
expresszió m inden fak to rával [21], így a plasztisz DNS inform ációja az orga- 
nellum és a se jt szám ára hasznos inform ációt je lent.

A kloroplasztisz DNS nem csak fizikai-kém iai sajátságaiban  különbözik 
a nukleáris D N S-től, hanem  öröklődése is eltér a ttó l, úgynevezett un iparentális 
öröklődés-m enetet m u tat.

2. A  kloroplasztisz D N S  öröklődése: uniparentális öröklődés

U niparentális öröklődés esetén a vizsgált jelleget csak egyik szülő képes 
továbbadni az u tódoknak . Ilyen  öröklődésről elsőként Co r r e n s  szám olt be 
1937-ben [10]. Plasztisz genetikai vizsgálatok legelterjedtebb objektum ában, 
a Chlamydomonas reinhardii-ban  Sa g er  [27] ír t  le először un iparentális öröklő
dést m u ta tó  streptom icin  rezisztenciát. E redm ényei szerin t ezt a sa játságo t 
95—99%-os gyakorisággal az m t( -f-) ,  anyai szülő örökíti á t ,  míg az m t(  — ) ,  
apai szülő csak 1 — 5%  valószínűséggel. Az anyai szülő nagyobb örökítő képes
sége alap ján  ezt az öröklődés típ u s t anyai öröklésnek nevezzük. Chlamydomo
nas reinhardii-ban  az anyai öröklésm enet molekuláris m echanizm usának tisz 
tázásá t az UY sugárzás és inh ib itorok  ha tásán ak  vizsgálata [32, 33], a k loro
plasztisz DNS zigótán belüli viselkedésének tanulm ányozása [6, 28, 31, 36], 
illetve a mat-1 és mat-2 gén öröklődésre gyakorolt hatása  alap ján  vált leh e t
ségessé.

A kísérleti eredm ények alap ján  a m t( — )  szülő felelős egy inaktív  re s tr ik 
ciós enzim ( mat-1 gén)  szintéziséért, az m t( -f-)  szülő pedig egy modifikációs 
enzim, illetve Gx és G2 ( mat-2 gént) aktiváló  fak to r szintéziséért felelős. Gx a 
modifikációs enzim , a G2 pedig a restrikciós enzim  ak tiváló  faktora. Zigóta- 
képzéskor a modifikációs enzim  -f- Gj kom plex ak tiválódik , aminek eredm é
nyeként az (m t-\-)  szülő DNS-e m etilálódik, v éd e tt lesz a restrikciós enzim ek 
ha tásá tó l. A plasztisz fúzió idején  a restrikciós enzim -f- G2 komplex a k tiv á 
lódik, így az ( m t — )  szülő DNS-e restrikciót szenved, k ialaku l az anyai zigóta.

Összefoglalva m egállap íthatjuk , hogy a kloroplasztisz DNS öröklődését 
a Chlamydomonas-ban  egy m odifikációs—restrikciós enzim rendszer irán y ítja . 
Az enzim rendszer az inform áció á tad ást egyirányúvá teszi, az örökítő képes
séget az m t( -j- )  szülőre korlátozza.

A m agasabbrendű növényekben a fenti m echanizm ustól eltérő az orga- 
nelláris rendszerek öröklődése. Oenothera-han a pollen 7 —8-szor kevesebb 
citoplazm át és ezzel együ tt kevesebb plasztiszt visz át a zigótába, m int a p e te 
sejt. Mivel a plasztisz-fúzió i t t  nem  játszódik  le és az osztódások során az apai 
eredetű  citoplazm a gyorsan szegregálódik, 80—90%-os valószínűséggel u n i
parentális u tódok  alakulnak ki. A citoplazm ára és az organellum okra nézve 
így anyai öröklésm enet figyelhető  meg.
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A kloroplasztisz evolúció egy lehetséges m echanizm usa

A szim bióta alapon álló evolúciós elm élet akkor lehe t elfogadható, ha 
a szimbiózis első lépésétől, a szim bióta — gazda állapottól levezethető a szemi- 
autonóm  organellum . így  fontos megvizsgálni, hogy m ilyen mechanizmusok 
tehetik  lehetővé az evolúció ilyen irányát.

A szim bióta szervezet organellum m á alakulása a következő lépéseken 
keresztül tö r té n t:

önálló prokarió ta szervezetek

L .fagocitózis 
(emésztés nélkül)

. . .  1gazda— szim bióta kapcso la t állandósul

)
szem iautonóm  organellum

Az organellum  kialakulás felé vezető ú t első lépése az emésztés nélkül 
lejátszódó fagocitózis. Mivel nap jainkban  is élnek a szimbiózis különböző fokán 
levő egysejtűek, feltételezhető, hogy 1,5 — 2 milliárd évvel ezelőtt is lehetőség 
volt endoszimbiózis k ialakulására. A prolsarióták ugyanis erre az időszakra 
elérték a nap ja ink ra  is jellem ző nagyfokú változatosságot, köztük m inden 
anyagcsere típus előfordul.

K ritikus lépésnek kell tek in ten i a gazda— szimbióta viszony állandósulá
sát. A bban az esetben, ha a gazda és a szim bióta sejt közö tt m ár a szimbiózis 
k ialakulásakor nincs meg a szinkronizáció lehetősége, nem  alakulhat ki ta rtó s  
együttélés. A kapcsolat megbom lik vagy parazitizm us jelleget ölt, ami az egyik 
fél pusztulásához vezet.

A Paramecium bursaria— zöld alga szim biózist vizsgálva azonban lá th a tó , 
hogy viszonylag könnyen állandósulhat a szimbiózis. A Paramecium bursaria 
és az alga szimbiózisa m egbontható. Ú jra rekonstruálva a szim biózist, az 
tap asz ta lh a tó , hogy az alga szaporodása egy idő u tán  leáll, és a gazdaszervezet 
növekedésével, illetve osztódásával szinkron tö rtén ik  to v áb b . A sejtek  cito- 
p lazm ájában m indig ta lá lh a tó k  se jtritm ust szabályzó anyagcsereterm ékek, 
ezek kifejtik  h a tásu k a t az endoszim biótára is, így gyorsan k ialaku lhat a gazda 
szim bióta sejtritm us összhangja.

A harm adik  lépés egy rendkívül összete tt fo lyam atot takar. Figyelem be 
véve az előzőekben m ár részletesen elem zett organelláris genetikai rendszer 
tu lajdonságait, valam int a nukleáris tényezők  fontos szerepét a plasztisz 
s tru k tú ra  és funkció k ialak ításában , elsősorban egyirányú génáram lást kell 
feltételezni, a szim bióta felől a gazdasejt genom jába. Az egyirányú génáram lás 
a regulációs fo lyam atok m ind nagyobb centralizációjához vezet. Ez a fo lyam at 
m egvalósulhat, ha az endoszim bióta által k iválaszto tt DNS m odifikálódik, és 
így a gazda restrikciós enzim eitől védve lesz.

A transzform áció a baktérium oknál m egfigyelt m echanizm usok szerint 
m egy végbe. Az ellenirányú génáram lást a gazda DNS, citop lazm ában  le já t
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szódó restrikció akadályozza meg. Ahhoz, hogy a fenti m echanizm us m űköd
hessen feltételezni kell, hogy a nukleusz még nem  érte el a mai szervezettségi 
szintet, még képes bakteriális  transzform ációra, de bizonyos fokon m ár elha
tá ro lt a citoplazm ától: a restrikciós enzimek közvetlen hatásátó l véd e tt. 
E feltevés indokolja, hogy az előzőekben tá rg y a lt szim hióta elm életnél a n u k 
leusz és az organcllum ok kialakulását párhuzam os folyam atnak  tek in th e tjü k . 
E hipotézis ellen szólnak az eukarióta sejtekkel végzett transzform ációs kísér
letek [35]. Az ilyen transzform ációk végbem enetelének a valószínűsége az 
eredm ények % -a a lap ján  nagyon kicsi, így szerepük az organellum evolúció
jában  nem  tek in th e tő  jelentősnek.

A fen ti m echanizm ust alá tám asztja  a kloroplasztisz genom öröklődése is. 
Az előző részben részletesen elem zett m odifikációs—restrikciós enzim rendszer 
valósítja meg az anyai öröklésm enetet. Ez lehetővé teszi az apai DNS k izárását 
az örökítésből, m egakadályozza az anyai és az apai plasztisz genom kom biná
lódását a m odern eukarió ta  sejtben.

A génáram lás lehetőségeit b izonyítja Ch ilto n  és m tsai [8] megfigyelése 
is. Az Agrobacterium tumefaciens bak térium  virulens plazm idja — m egfigye
léseik szerin t — ta rtó san  beépült a tum oros dohánysejtekbe. Lényegében gén
transzform áció valósult meg egy prokarió ta  szervezet felől egy eukarió ta  sejt 
genom jába.

Hasonlóan nagyobb centralizációt eredményez egy, a génáram lástól 
független, ráépülő regulációs m echanizm us. Ez leg tisztábban  a Frakció  I. 
protein szintézisénél és működésénél figyelhető meg [17]. Ebben az esetben 
a gazdasejt genom ja nem  közvetlenül a szabályozni k ív án t folyam at enzim é
nek szintézisét veszi á t. Az organellum ban term elt enzim  szintézisét és 
m űködését egy hozzá kapcsolódó citoplazm ában szin tetizálódott fehérje 
szabályozza. A nukleáris irányítás i t t  a génexpresszió szabályozásán keresztül 
valósul meg (4. ábra).

maghdrtya ■
nDNS 

1
-jtiRNS

80S riboszóma
1

RUDPC-kis alegység

pDNS-^-mRNS 70 S' RUDPCr^
, . ^nagyalegyseg\

riboszoma '
RUDPC-komplex 

(RakcióJK^plasztisz 
______ ^  membrán

4 . ábra.  A  F ra k c ió  I  p ro te in  sz in té z ise .
n D N S : n u k le á r is  D N S , p D N S : p la sz tisz  D N S ; R u D P C : R ib u ló z - l ,5 -d ifo s z fá t  k a rb o x i lá z ;

---------► : re g u lá c ió s  h a tá s o k
Fig. 4. S y n th e s is  o f  th e  F r a c t io n  I  p ro te in . n D N S : n u c le a r  D N A ; p D N S : c h lo ro p la s t  D N A ; 

R u D P C : r ib u lo s e -1 ,5 -d ip h o s p h a te  c a r b o x y la s e ; ----------- *: r e g u la t io n  e f fe c ts
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Az organelláris inform áció fokozatos linkage-m egváltozását génkiesés és 
ploidszint növekedés is k ísérte. A génkiesés m értéke igen jelentős; a kékes
zöld algákban levő DNS m ennyiség 10—20% -a van egy kloroplasztiszban [21], 
a m itokondrium okban ennél még kevesebb. Ennek a m ennyiségnek is csak 
40—60-ad része egyedi szekvencia, mivel 40—60-szoros ploidia figyelhető meg. 
íg y  a szim bióta fe lté telezett DNS ta rta lm án ak  m integy 0,4 — 1% -a m arad t 
meg, a többi elveszett vagy a gazdaszervezet genom jába kerü lt á t az evolú
ció során.

A ploidszint jelentős növekedésének k iváltó  tényezője egyrészt a gene
tikai állom ány fokozatos csökkenése, m ásrészt az állandó környezeti fe lté te
lek (gazdasejt citoplazm ája) ta rtó s  megléte leh e te tt, ez u tóbb ira  nagyszám ú 
példa figyelhető meg az élővilágban.

Az eddig tá rg y a lt m echanizm usok m ellett m űködött még egy jóval las
súbb centralizáló hatású  rendszer is, ez az uniparentális öröklődés. Az uni- 
parentális öröklődés lehetővé teszi, hogy az anyai ágon elveszett tulajdonságok 
csak kis valószínűséggel jelenjenek meg az u tódokban , ami végső soron a gene
tik a i állom ány szűküléséhez vezet, lehetővé téve ezzel a nukleáris kontroll 
még teljesebb kialakulását.

A linkage-m cgváltozás, a génkiesés, a sejtm agban kódolt szabályozó 
proteinek megjelenése és az uniparentális öröklődés h a tásá ra , a gazdasejt 
DNS-e egyre hatékonyabban  tu d ja  ellenőrizni az organelláris életfo lyam atokat. 
A szim bióta se jt a dolgozatunkban tá rg y a lt m echanizm usok h a tásá ra  m ind 
jobban  integrálódik, elveszíti au tonóm iáját, és kialakul belőle a szem iautonóm  
sejtorganellum .

Összefoglalás

A nalizálva a jelenleg ism ert irodalm i ad a to k a t, m egállapítható , hogy 
a magas szerveződésű rendszerek k ialak ítására képes eukarió ta  sejt lé tre jö tté 
nek nem  elégséges feltétele a sejtm ag megjelenése. Az organellum ok evolúció
já t  értelmező k é t elmélet: az endogén- és a szim bióta elm életet összevetve 
az újabb biokém iai és organellum  genetikai vizsgálatok eredm ényeivel a szim
bió ta  elmélet jo b b an  igazolható. A plasztom  genetikai vizsgálatok alapján 
m űködhettek  olyan m olekuláris m echanizm usok (pl. m odifikációs—restrikciós 
rendszer), am elyek a szim bióta — organellum evolúciós ú to n  az előrehaladást 
b iztosíto tták .
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C E R T A IN  A S P E C T S  O F  T H E  O R IG IN  O F  T H E  E U K A R Y O T IC  C E L L . 
P O S S IB L E  M E C H A N IS M S  O F  C E L L  O R G A N E L L E  E V O L U T IO N

G. E rdős  and I. G y u r já n

D e p a r tm e n t  o f  G e n e tic s , F a c u l ty  o f  S c ie n c e s , E ö tv ö s  L o rá n d  U n iv e r s i ty , B u d a p e s t ,  H u n g a ry

A  su rv e y  o f  th e  p e r t in e n t  l i t e r a tu r e  h a s  su g g e s te d  t h a t  a p p e a ra n c e  o f  t h e  ce llu la r  n u c le u s  
c a n n o t  in  i ts e lf  a c c o u n t  fo r  th e  e v o lu t io n  o f  th e  e u k a r y o t ic  cell, w h ich  s e rv e s  a s  th e  b u ild in g  
s to n e  o f  h ig h e r  o rg a n ism s . O f th e  tw o  th e o r ie s  a d v a n c e d  to  in te r p r e t  ce ll o rg a n e lle  e v o lu tio n , 
i .e . th e  e n d o g e n o u s  a n d  sy m b io tic  t h e o r y ,  th e  l a t t e r  h a s  b e e n  in c re a s in g ly  s u b s ta n t ia te d  b y  
n e w e r  f in d in g s  in  ce ll b io c h e m is try  a n d  o rg a n e lle  g e n e tic s . T h e  p la s to m  g e n e t ic  s tu d ie s  in d ic a te  
t h a t  c e r ta in  m o le c u la r  m e c h a n ism s  (e .g . a  m o d if ic a tio n - re s tr ic t io n  sy s te m )  a c tin g  to w a rd s  
p ro g re s s io n  a lo n g  th e  sy m b io te -> -o rg an e lle  e v o lu t io n a ry  p a t h  m a y  h a v e  b e e n  in  o p e ra tio n  in  
th e  co u rse  o f  ce ll e v o lu tio n .
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RADIOIMMUN-ELJÁRÁSOK STATISZTIKAI ELEMZÉSE
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Budapest
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Kulcsszavak: RIA-statisztikai analízis, kalibráció, dózis-válasz görbe

A radioim m un-, illetve im m unoradiom etriás eljárások (közhasználatú 
rövidítésükkel R IA  és IRM A) jelentősége, hogy segítségükkel az antigénként 
viselkedő anyagokat igen kis koncentrációban nagy érzékenységgel, pon tos
sággal és specificitással tu d ju k  m érni igen széles mérési tartom ányban . A radio- 
im m un-eljárást Y alow  és R erso n  [30] alkalm azta először inzulin m eghatá
rozására, az azóta eltelt 20 esztendő a la tt ez a módszer nem csak a k u ta tá s  
egyik alapvető  eszközévé, hanem  ma m ár ru tin  laboratórium i eljárássá v á lt. 
A nagy töm egű m eghatározások szükségessé te tté k  az eljárás teljes au to m a
tizálását, m elyet számítógépvezérléssel o ldo ttak  meg. Az eljárás elm életi 
leírására i t t  nem  térünk  ki, bár igen sok biom etriai vonatkozása is van. S ta tisz 
tikai m egközelítésből az eljárás lényege az, hogy dózis-válasz görbét veszünk 
fel (kalibráció), és ennek alapján határozzuk meg a vizsgálandó m inták k on
centrációját. A dózis-válasz kapcsolat nem lineáris jellegű, ezért a kalibrációs 
görbe sta tisz tika i m eghatározása több , a későbbiekben ism erte te tt problém át 
vet fel. Ez az oka, hogy a m érést végző szakem berek az igen pon tatlan  grafikus 
eljárást alkalm azzák.

A radioim m un-eljárások statisztikai elemzésének igen k iterjed t, nehezen 
á ttek in th e tő  irodalm a van . E lsősorban R o dbard  és E icins foglalkozott a 
kalibrációs egyenletek, a m éréstechnikai jellem zők és a minőségellenőrzés k é r
déseivel [6, 7, 8, 20—25]. R a jtu k  kívül számos szerző foglalkozott ezzel a k é r
déssel [2, 5, 9, 11, 12, 14, 18, 19, 27, 29].

A  dózis-válasz görbe: a kalibrációs görbe felvételének lényege, hogy ism ert 
antigén mennyiséghez (dózis) méréssel m eghatározott rad ioaktiv itás (válasz) 
tartoz ik . Az 1. ábrán a dózis-válasz görbe lá th a tó  (R o d ba rd  közlése a lap 
ján  [21]).

Jelölések:

cpm: a minta radioaktivitásának mértékét kifejező beütésszám (counts per minutum  
rövidítése)

B (bound): a rendszerben levő kötött antigén aktivitás (cpm)
F (free): a rendszerben levő szabad antigén aktivitás (cpm)
T (total): összaktivitás =  B -j- F (cpm)

B 1 : a rendszer lényeges jellemzője, amely a kötött aktivitás arányát fejezi ki zéró
1 lo
koncentrációnál. A mérés a kötött tartományban történik, ezért fontos ennek aránya 
(általában 30 — 60% között van optimálisan).

B 0: kötött aktivitás 0 dózisnál (cpm) (R o d ba rd  a-val jelöli)
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1. ábra. Radioimmun-eljárás dózis-válasz görbéje 
Fig. 1. RIA dose-response curve

N: n em  specifikus a k tiv i tá s  (vég te len  d ó z isn á l m ért cpm ) ( R o dba rd  d-vel jelö li). Sok 
e se tb e n  a  m érési e lrendezés o lyan, h o g y  a  nem  specifikus a k tiv itá s  au to m a tik u sa n  
lev o n ó d ik , így nem  kell k ü lö n  szám olni vele. A to v áb b ia k b an  csak  o t t  tü n te t jü k  fel 
N-t, ah o l e z t szám ításb a  k e ll venni.

C: sávközép, EDS0, B /B 0 =  0,5

A kalibrációs görbe válaszparam éterét a legritkább esetben fejezzük ki 
a beütésszám m al (cpm). Leggyakrabban a

B  — N
B I B 0, illetve a ------ ----- - (1 )

1 b 0- n

aránnyal szám olunk, am ely az t m u ta tja , hogy a vizsgált dózisnál m ekkora 
a kö tö tt a rán y  a 0 dózishoz viszonyítva. A nem  specifikus ak tiv itás nagyságát 
(N )  term észetesen le kell vonnunk  az eredeti aktivitásokból. H asználjuk még a

B /T  (2 )

hányadost is, am ely azt m u ta tja , hogy m ekkora a k ö tö tt ak tiv itás az össz- 
aktiv itáshoz viszonyítva. Mód van még a

B  — N
B /F ,  illetve a ----——  (3 )

kötö tt/szabad  arány, va lam in t a

F IT ,  illetve a ---—  (4 )
1 T - N

szabad frakció arányát is használni.
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A kalibrációs görbe felvételébez tehá t az szükséges, hogy a mérési ta r to 
m ányon belüli dózis értékeknél m eghatározzuk a válaszparam éterek vala
m elyikét (1—4). E zeknek  az ad a to k n ak  az a lap ján  regressziószám ítás alkal
m azásával (L.: s ta tisz tik a i szakkönyvek [3, 4]) kifejezzük a dózis-válasz k ap 
csolato t, m elynek segítségével az ism eretlen m in ták  mérési ad a ta i (B /B 0) 
a lap ján  szám ítani tu d ju k  azok koncentráció ját.

A dózis-válasz görbe szigmoid alakú, logisztikus lefutású, ezért az ún. 
logit transzform ációval lehet linearizálni:

x  =  log dózis

y  =  Jogit b / b q — in i (5 )
1 Bj B  o

az *, y  változók kapcsolata m ár lineáris, így a lineáris regressziószám ítás 
alkalm azható.

A gyakorlat az t m u tatja , hogy nem m indig alkalm azható ez a logit-log 
módszer; sokszor előfordul, hogy ezzel az eljárással nem  linearizálható a dózis
válasz függvény. Az irodalom ban számos m ás transzform ációt a jánlanak 
a linearizálásra:

1 .  x  — y  (nincs transzform áció)
2. log x  — lo g it y  (R o d b a r d , E k in s  [8, 23])
3. lo g  x  — y
4. x  — lo g y  (A lo n zo  és m ts a i ,  B u r c e r  [1, 5 ])
5. lo g  x  — l o g y  (A lon zo  és m ts a i  [1])
6. r e c ta n g u lá r is  h ip e rb o la  ( H a l e s , R a n d l e  [13])
7. m ásodfokú törtfüggvény (Malan és m tsai [16])
8. h a rm a d fo k ú  p o lin o m  (M a r s c h n e r  [17])
9. a rc u s  s in u s  t r a n s z fo rm á c ió  (V iv ia n , L a  B e l l a  [28])

10. sz e g m e n tá lis  lin e a r iz á c ió  (L iv e r s e y  [15 ])

E felsorolásból k itűn ik , hogy a radioim m un-eljárások dózis-válasz gör’ 
béinek analízisére nincs még külön, egyértelm űen alkalm azható , speciális mód" 
szer. A dózis és a válaszparam éterek  transzform ációja azonban még nem  az 
egyetlen  problém ája a kalibrációnak. A regressziós egyenlet szám ítási m ód
szere sem egyöntetű , melynek problém áit a későbbiekben m ég érin tjük . 
A különböző szám ítási módokról Sa n d el  és V ogt [26] közölt összeállítást:

— lin e á r is  lo g it- lo g  reg ressz ió
— súlyozott lineáris logit-log regresszió
— kvadratikus logit-log regresszió
— n e m  s ú ly o z o tt  lo g is z tik u s  m o d e ll
— súlyozott logisztikus m odell
— p o lig o n iá lis  in te rp o lá c ió
— görbe sim ítási interpolációs eljárások
— grafikus (m anuális) eljárás

E  közlem ényben a lineáris logit-log és a súlyozott logit-log regresszió
szám ítást m u ta tju k  be. A logisztikus módszer elvét bem u ta tju k , de szám ítását 
(terjedelm essége és összetettsége m ia tt) i t t  nem  ism ertetjük .
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1. Lineáris logit-log regressziószámítás
\

A m int a bevezetőben em líte ttük , a kalibrációs görbét a dózis és a válasz
param éterek  logit-log transzform ációja u tán  lineáris regresszióval szám ítjuk.

1. példa. TSH -radioim m unoassay mérési ad a ta i alapján m u ta tju k  be 
a lineáris regressziószám ítás alkalm azását. A dózis-válasz görbe param éterei: 

dózis: TSH emelkedő dózisai 0 — 32 juE/ml in tervallum ban, 
válaszparam éter: a k ö tö tt ak tiv itás  B  counts/m in 
B 0: a 0 dózisnál m ért ak tiv itás  középértéke (6061 cpm)
B: a különböző dózisoknál m ért ak tiv itás (cpm)
A mérés eredm ényei az I .  táblázatban lá th a tó k . Dózisonként 3 — 3 pár

huzam os mérés tö rtén t.

I .  táblázat

T S H -rad io im m u n oassay  m érési a da ta i  
T able I .  D a ta  o f  T SH -ra d io im m u n o a ssa y

Dózis 
[i E/m l

Válasz
cpm

6051
5986
6146

B/B.

d ß o  =  ®1

Transzform ált értékek

x  =  lg dózis y  =  logit B / B 0

o

0,5

1,0

2,0

4.0

8.0 

| 16,0 

32,0 i

5903 
5461 
5831

5443
5546
5734

4849
5055
5006

3776
4012
3958

2812
2873
2618

1988
2000
1982

1297
1024
1146

97.4
90.1
96.2

89.8
91.5
94.6

80,0
83,4
82.6

62.3
66,2
65.3

46.4
47.4 
43,2

32.8 
33,0 
32,7

21.4
16.9
18.9

-0 ,3 0 1

0,000

0,301

0,602

0,903

1,204

1,505

3,623
2,208

2,175
2,376
2,863

1,386
1,614
1,558

0,502
0,672
0,632

—0,144
-0 ,1 0 4
-0 ,2 7 4

-0 ,7 1 7
-0 ,7 0 8
-0 ,7 2 2

-1 ,3 0 1
-1 ,5 9 3
-1 ,4 5 7

Totál aktivitás: T  =  15 371 cpm sj- =  133 cpm

B  I 6061
T J u ~  15 371

0,394 39,4%
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I t t  jegyezzük meg, hogy a mérés m egbízhatóságának sta tisz tika i elem 
zéséhez m inim álisan 2 párhuzam os m inta szükséges. Term észetesen a p á r
huzam os vizsgálatok szám ának növelésével (3—6) a mérés m egbízhatósága 
jelentősen növekszik.

A kalibrációs görbe linearizálása érdekében logit-log transzform ációt 
végeztünk (5) szerin t, atranszform ált értékeket a I I .  táblázatban is fe ltün te t- 
Ezen adatok  a lap ján  regressziószám ítást végzünk csoportosíto tt adatokból 
ü tk . [21].

I I .  táblázat

L in eá r is  regresszió szá m ítá sa  a logit-log transzform ált adatokból 
T able I I .  C alcu lation  o f  linear regression fro m  logit-log transform ation  data

Xi yi A Qyt xi yi

-0 ,3 0 1 3 9,062 28,4408 1,0675 -2 ,7277
0,000 3 7,414 18,5728 0,2503 0,0000
0,301 3 4,558 6,9534 0,0283 1,3720
0,602 3 1,806 1,1030 0,0158 1,0872
0,903 3 -0 ,5 2 2 0,1066 0,0138 -0 ,4 7 1 4
1,204 3 -2 ,1 4 7 1,5367 0,0004 -2 ,5 8 5 0
1,505 3 -4 ,351 6,3530 0,0455 -6 ,5 4 8 3

21 15,820 63,0663 1,4216 -9 ,8 7 3 2

A logit transzform ációt elvégezhetjük az ( 5 )  összefüggés alapján is, azon
ban a sta tisz tika i könyvek álta lában  táb lázatban  közlik a logit értékeket.

A szám ítás eredm ényei:

N  =  21, n, *= 3, k =  7

HriiXi =  12,642 E E  j i  =  15,8200 E{XlE y )  =  —9,8732

x  =  0,602 y  =  0,7533

E  n t f  =  15,2210 E E y j  =  63,0663

Qx =  7,6105 Qy =  51,1486 Qxy =  19,3967.

A regressziós együ tthatók :

b
-1 9 ,3 9 6 7

7,6105
-2 ,5 4 8 7

a =  0,7566 -  (-2 ,5 4 8 7 ) • 0,602 =  2,2876

a regressziós egyenlet:
y  =  2,2876 -  2,5487 *
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a korrelációs koefficiens:

■19,3967
1/7,6105 : 51,1486

.  (—19,3967)»
R 7,6105

Qu =  1,4204

-0,9832

49,4362

(lásd: I I .  táblázat)

Q , .  =  Q y -  { Q r  +  Q h )

Q ,  =  51,1486 — (49,4362 +  1,4204) =  9,2919

A regressziós összefüggés szignifikanciáját variancia  analízis alapján 
szám ítjuk [3].

A  variancia  a n a líz is  tábla

A szóródás oka
Négyzetes

összeg
(SSQ)

Szabad
ság fok 
(Sz. f.)

SSQ 
Sz. f. 

(MSQ)
F P

Regresszió 49,4364 1 9,4364 487,26 <0,1%

A linearitástól való 
eltérés 0,2919 5 0,0584 0,5754 > 5  %

Hiba 1,402 14 0,1015 — -

Összes 51,1486 20 - — -

A dózis-válasz görbe logit-log (x, y )  transzform ált értékei a lap ján  számí
to t t  kalibrációs egyenes te h á t igen erősen szignifikáns összefüggést m utat. 
A transzform ált egyenes a lineáristól való  eltérése nem  jelentős.

A korrelációs koefficiens értéke r =  —0,9805, am ely megfelel az álta lá
nos követelm ényeknek. A radioim m un-eljárások m érési m egbízhatóságának 
szám ításáról és minőségellenőrzéséről kü lön  pontban szólunk.

A 2. ábra a dózis-válasz görbét ábrázolja (dózis- ö / ß 0), a 3. ábra a transz
form áit (logit-log) értékek  alapján szám íto tt regressziós egyenes egyenletét.

A regressziós egyenes megbízhatósági h a tá ra it az alábbiak szerint szám ít
juk :

Y* +  *[$-2] • s hiba
(« ~  *)2 I

Qx _

* A jelölések magyarázata:
Q^: a regressziós összefüggés miatti négyzetes eltérések összege 
Qfj: a párhuzamos mérések eltérései m iatti hiba négyzetes összege,
Q a  kalibrációs egyenes linearitástól való eltérése okozta hiba négyzetes összege.
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TSHyiE/m l

>

2. ábra. TSH-RIA dózis-válasz görbéje 
Fig. 2. TSH-RIA dose-response curve

Egy ismeretlen minta eredményét és ennek 95°/0-os megbízhatósági határait pedig

Y ,  +  t10,05
[ N -  2] 5 hiba

1 +  ¥  +
{ x - x f  -p 

Qx \

Pl. egy ism eretlen m in ta  k ö tö tt ak tiv itásának  beütésszám ai (párhuzam os 
mérés) B  =  4632 és 4692

B IB n =  0,764 és 0,774 

y  =  logit B / B 0 =  1,175 és 1,231 

a k é t mérés átlagértéke (logit): 1,203.
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logit B /b0

3. ábra. TSH-RIA dózis-válasz görbéje. Logit-log transzformált paraméterekkel 
Fig. 3. TSH-RIA dose-response curve based on logit-log transformed parameters

A kalibrációs görbéknél az y  értékből szám ítjuk  az x  é rtéket, ebben az 
esetben a m egbízhatósági h a tá ro k :

y - y  +  8
6(1 -  g») -  6(1 -  g*)

7  +  ±
b2 ■ ( i - g 2)Qx +  ( y - y 2)
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. í2 0,05 • si
s  = --------- ■—
* b2

s2 =  Qy  ̂ . 1 ~  r2
b Qr N - 2

sl =  * * * *  • i --  ^ ~ ° -9832)2 =  0,0118
7,6105 19

=  2.0932 ■ 0,0118 =
(—2,5487)2

g  =  0,0892 ni =  2 i  =  0,602

1 -  g 2 =  0,9920 IV =  21 y  =  0,753

1,203 — 0,753 , 0,08920,602

1

-2,5487 -  0,9920 -2,5487 • 0,9920

----- 1-------- —2,54 872 • 0,9920 • 7,6105 - f  (1,203 -  0,753)2
2 21

0,602 -  0,1781 +  0,0353 • ]f27,058'

0,4238 ±  0,1836

Az ism eretlen m inta értéke: antilog 0,4238 =  2,65 /íE /m l. A 95%-os 
m egbízhatósági határa i:

antilog 0,2402 és 0,6074 =  1,74 és 4,0 ,«E/ml

2. Súlyozott regressziószámítás

Az eddig tá rg y a lt regressziós m ódszerek alkalm azásának egyik alapvető  
feltétele az vo lt, hogy a függő változó (y) x ( független változóhoz tartozó  
szubpopulációnak szóródása azonos legyen (hom oszcedaszcitás). A R IA  dózis
válasz görbék válaszparam étere pl. B  (cpm), B /B 0 (% ) szóródása jelentős 
m értékben függ a dózis nagyságától, így nem  teljesül a fen t em líte tt feltétel.

A hom oszcedaszcitást s tatisztikai m ódszerekkel v izsgálhatjuk . Többek 
közt a Bartlett-próbát szokás használni a varianciák  azonosságának vizsgála
tá ra . E próba alap ján  eldönthető , hogy a vizsgált varianciák azonos populáció
ból (normális eloszlás) szárm aznak-e, vagy jelentősen eltérnek  egym ástól.

ahol

X2 [k ~  1]
2,3026

/  • lo g
i=i

k  =  a vizsgált varianciák  száma
f i  =  az egyes varianciákhoz tartozó  szabadságfokok szám a

k
f  =  J?? f j  az összes szabadságfok

i=i

( 6)

( 7)
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sf  —  az egyes varian c iák

k  f  ■ s ?s2 =  ^ / l _ l 
í= i J

c =  1 +
3 - (* — 1)

y  1-------
á  l  f

( V

( 8 )

Vizsgáljuk meg pl. az 1. példában, hogy az egyes dózisokhoz ta rtozó  
B /Ilj %  varianciái (sa/BJ  hasonlóak-e? A varianciák értékei a dózisok em el
kedő sorrendjében a következők:

B/B. % SB/B0 Io* SB/B0

94,6 15,32 1,19
92,0 5,92 0,77
82,0 3.16 0,50
64.6 4.17 0.62
45,7 4,81 0,68
32.8 0,02 -1 ,7 0
19,1 5,08 0,71
— — 2,77

Az egyes varianciák  szabadságfoka f  — 2, m ert 3 párhuzam os m in ta 
alapján szám íto ttuk  ( I .  táblázat).

k  =  7 / ,  =  2 2 7 / =  14

s2 =  10,994 log s2 = 1 ,0 4 1  

f i  ■ lg s‘j =  5,540

c =  1 +  — [3,5 -  0,071] =  1,191

Xm —
2,3026
1,191

Ű  ■ 1 /470

(14 • 1,041 -  5,54) 

P <  1%

A varianciák  teh á t lényegesen eltérnek egym ástól, így a legkisebb négyzetek 
m ódszerét nem  használhatjuk  a regressziószám ításnál.

Súlyozott regressziószám ításnál az invarianciával súlyozunk, azaz a 
dózis-válasz görbén azok a kalibrációs pontok  kapnak  nagyobb sú ly t, ahol 
a szóródás kisebb. Súlyozás esetén a regressziószám ítást az ún. m axim um  
likelihood módszerrel (ML) végezzük, am elynek elm életi ism ertetésétől i t t  el 
kell tek in tenünk . Az eljárás iterációval illeszti a súlyozott kalibrációs p o n to k 
hoz a regressziós egyenest. A szám ítás m enetét részletesen közöljük.

A súlyozást te h á t az invarianciával végezzük:

wí =  4 "  ( 10)
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ahol az Sy{ a független változó x t p o n tján á l a függő változó (y) varianciája. 
A w'yi -t még a transzform áció m ódjától függő k  ún. súlytényezővel szorozzuk:

w, =  ± - - k  (11)
sy<

A súlyozott regresszió szám ítása ennek a lap ján  a következő:

(Z r ,)!2, wt
(12)

Qy — £  wiyl
2j w(

(13)

» „  =  2 * , * * ,  < * » -■ * > < * » < * >
2/ Wf

(14)

E  WjXj _ 27 
x =  y  ~

E  uo; E  W:
(15)

A regressziós eg yü ttha tók  szám ítása m ár a szokásos m ódon tö rtén ik .

b - Qx y

QX
Qr

Q ly

Q x

a =  y  — b • x

A regressziós összefüggés szignifikauciáját és a lineáristó l való eltérést 
p róbával vizsgáljuk:

Szóródás oka *s-crték Szabadságfok

R egressz ió Qr 1

A z e g y e n e s tő l v a ló
e lté ré s Ql  =  Qy Qr le—-2

Ö sszes Qy N - 1

(16)

(17)

A radioim m unoassayknél a válaszparam éter varianciája  erősen függ 
a dózistól. E z t az összefüggést használjuk  fel a súlyozott regressziónál az 
egyes dózis (Xj) értékekhez tartozó  szám ításához:

s S / S o

A súlyok m eghatározása érdekében te h á t ism ernünk kell a válaszparam éter 
(pl. logit B/Bg) és annak  varianciája közö tti kapcsolato t.

A I I I .  táblázatban a T SH -R IÄ  38 mérési ponton 3 — 3 párhuzam os mérés 
(azaz 114 mérés) adata ibó l szám íto tt logit B /B 0 és az ezekhez ta rto zó  s%iB, 
értékeit m u ta tju k  be.
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A v á la sz p a ram é te r  és v a ria n c iá ja  k ö zö tti k a p c so la to t v izsg á lv a  R o d bard  
és H utt [21]

s b / b .  =  «1  • y  +  V2 •  y 2 ( 1 8 )

p arabo likus összefüggést ta lá lt .  F in n e y  [10] a k ö n nyebben  kezelhető

s 2B B . =  v - y J  ( 1 9 )

III .  táblázat

A dózis-válasz függvény heteroszcedaszcitása (a válaszparamélerek variancinjának összefüggése
a válaszparaméter nagyságával 

Table II I .  Heteroscedascity of the dose-response curve 
( relationship between the variance and quantity o f response parameters)

logit B / B 0 S* B / B .  % logit B / B 0 S* B/B„ %

3,241 1,58 0,000 0,52
3,237 2,72 - 0 ,0 7 9 0,16
3,055 6,24 - 0 ,1 5 5 4,81
3,021 15,32 - 0 ,1 8 2 0,65
2,782 0,75 - 0 ,2 1 7 1,49
2,773 1,96 - 0 ,7 1 6 0,02
2,380 5,92 - 0 ,8 0 1 0,08
2,372 1,00 - 0 ,8 3 2 0,16
2,326 0,34 - 0 ,8 6 3 0,42
2,110 4,30 - 0 ,9 0 4 1,02
1,745 1,83 - 1 ,0 6 9 0,02
1,573 4,21 - 1 ,2 7 8 0,13
1,523 0,14 - 1 ,3 6 5 0,52
1,518 3,16 - 1 ,4 3 3 0,01
1,464 3,12 - 1 ,4 5 0 5,08
0,695 7,26 - 1 ,4 7 2 0,58
0,688 0,48 -1 ,6 5 1 0,43
0,610 0,08 - 1 ,7 1 4 0,52
0,602 4.17
0,513 2,52

összefüggést javaso lja . Mi a T S H -R IA  esetén a

log 4 /b. =  v +  J  ■ logit y  (2 0 )

összefüggést használtuk  fel, és ezzel erősen szignifikáns összefüggést k ap tunk . 
A I I I .  táblázat ad a ta i a lapján elvégzett regressziószámítás eredm énye:

log sb/b, =  —0,246 +  0,247 • y  (2 1 )

(y  =  logit B/B0)

Az összefüggés igen szoros (r =  0,531, P  <  0 ,1% ), így a súlyok (w )  szám ítá
sához ez jól felhasználható. A 4. ábrán a I I I .  táblázatban található  pon tokat és 
a (2 0 )  regressziós egyenest tü n te t tü k  fel.
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4. ábra. A válaszparaméter varianciájának dózis függése 
Fig. 4. Dose-dependence of the variance of the response parameter

A súlyozott, aszimptotikus regresszió számitásának menete

A m axim um  likelihood m ódszerrel végzett szám ítást az 1. példa alapján 
m u ta tju k  be, azzal az egyszerűsítéssel, hogy az I .  táblázatban szereplő 3 p á r
huzam os mérés h e ly e tt csak azok átlagaival szám olunk. A IV .  táblázatban ezek 
az ad a to k  szerepelnek.
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IV . táblázat

TSH-RIA dózis-válasz görbe számítása 
Table IV . Calculation of the TSH-RIA dose-response curve

Dózis
f iE /m l log dózis x B /B 0 =  p B / B 0 % y  ~  logit B j B „

0,5 -0 ,3 0 1 0,946 94,6 3,021
1,0 0,000 0,920 92,0 2,471
2,0 0,301 0,820 82,0 1,518
4,0 0,602 0,646 64,6 0,602
8,0 0,903 0,457 45,7 -0 ,1 5 5

16,0 1,204 0,328 32,8 -0 ,7 1 6
32,0 1,505 0,191 19,1 -1 ,4 5 0

A B IB 0°/o-ok logit transzfo rm áció já t az ( 5 )  alapján:

y  =  logit B IB 0 (2 1 )

a p o n tta l je lezett logit értéket ón. empirikus logitnuk nevezzük, ez szerepel 
a I V .  táblázat utolsó oszlopában.

1. A súlyozott aszim ptotikus regressziószám ítás első lépése, hogy egy 
provizórikus regressziós egyenest szám ítunk  az

x  =  log dózis
y  =  logit B / B 0 transzform ált változókkal (a I  V. táblázat 2. és 5. oszlopa).

A szám ítás részeredm ényei: 

N =  7

E x  =  4,214 

x  =  0,602 

Qx =  2,5368 

b =  2,5463

E y  =  5,291 E  xy  — 3,2743

y  =  0,7559

Qxy — —6,4595

a =  2,2887

Y  =  2,2887 — 2,5463 • *

ez teljesen megegyezik az 1. példában k ap o tt eredm énnyel.
2. A provizórikus regressziós összefüggés segítségével minden x t érték

hez egy szám íto tt (predicted) Y, (logit) értéket tu d u n k  rendelni:

pl. x x =  —0,301

y x =  2,887 -  2,5463(—0,301) =  3,06

(a logit értéket ezentúl csak 2 tizedesjegy pontosságig ad juk  meg). A szám íto tt 
y t értékeket az V . táblázat 3. oszlopában tü n te ttü k  fel.
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3. A  súlyok ( tOj)  számítása

A (2 0 )  egyenlet a lap ján  minden j,- em pirikus logit értékekhez tu d ju k  
szám ítani a válaszparam éter varianciáját Sß/sQ értékét:

pl. y x =  3,021 (xx dózisnál)

log sl/B, =  —0,246 +  0,247 • 0,021 =  0,50

s b / b .  =  3,16

A példa eredm ényei az V. táblázat 2. oszlopában lá th a tó k .

V. táblázat

Súlyozott regressziószámítás TSH-RIA  
Table V . Weighted regression analysis of TSH-RIA

Empirikus logit
y »B/ß0

Számított
logit

y
k =  P 2 ■ Q- w í  • 10 -3

3,021 3,16 3,06 0,001838 0,6
2,471 2,31 2,29 0,006980 3,0
1,518 1,35 1,52 0,02771 20,5
0,602 0,80 0,76 0,04710 58,9

-0 ,1 5 5 0,52 -0 ,0 1 0,06247 120,1
-0 ,7 1 6 0,38 0,78 0,04644 122,2
-1 ,4 5 0 0,25 -1 ,5 4 0,02116 84,6

A súlyok szám ításához st (1 1 )  összefüggés szerint szükséges az ún. sú ly 
tényező ism erete is. Logit transzform áció esetén ez:

k =  P 2 -Q 2 (2 2 )

ahol P  a szám íto tt logit érték  (Y ) visszatranszform ált B j B 0 értéke

P  — B / B 0 an tilog it Y  (2 3 )

Q =  1 -  P  (2 4 )

A szám ítás megkönnyítése érdekében a P 2 • Q2 értékeket táb lázatbó l o lv ash at
ju k  le, szükség esetén interpolációval. A példa in terpolált értékei az V . táblázat
4. oszlopában láthatók .

A regressziószám ításhoz felhasznált wt súlyok te h á t:

P 2 ■ Q2
w, = -----------' s2SB/B,

összefüggés szerint számoljuk. Az eredm ényeket lásd az V. táblázat 5. oszlopában.
4. A m inim um  munka logit ( Y 0) táb láza tb ó l való kikeresése és a m unka  

logit (Y) szám ítása. A szám íto tt Y,- értékekhez a m axim um  likelihood m ód
szer szerint egy m inim um  m unka logit rendelhető:

Y „ = Y - - 1  (2 5 )
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A példa in terpo lá lt Y 0 é rtékei a V I.  táblázat 2. oszlopában vannak.

VI. táblázat

T SH -R IA  súlyozott regressziószámítás 
Table V I. Weighted regression analysis of TSH -R IA \

Szám ított
logit
y

M inimum m unka 
logit
y o

1
~PQ

3̂ II -5? to M unka logit
y

3,06 -1 9 ,2 9 3 23,328 0,946 2,78
2,29 — 8,513 11,969 0,920 2,50
1,52 — 4,056 6,788 0,820 1,51
0,76 — 2,381 4,608 0,646 0,60

-0 ,0 1 -  2,001 4,001 0,457 - 0 ,5 7
-0 ,7 8 -  2,329 4,640 0,328 - 0 ,7 2
-1 ,5 4 — 2,755 6,875 0,191 -0 ,1 4 4

A munka logitot a

Y = Y 0 +  — —  (26)
P  ■ Q

szerint szám ítjuk. Azért nevezzük ezt a m un k át log itnak , m ert a súlyozott 
regressziószám ításnál ez a függő (y) változó , azaz ezzel „dolgozunk” . Az 
l/PQ  értékek is a táb láza tb ó l olvashatók le, a p  érték:

P =  B /B  0 (27)

a válaszparam éter m ért értéke (lásd a V I .  táblázatot).
5. A súlyozott regressziószám ítás elvégzése a 12 — 17. összefüggések 

szerint. A szám ításhoz szükséges ada toka t (x , y ,  tv) és a szám ítás részeredm é
nyeit a V I I .  táblázatban tü n te t tü k  fel.

VII .  táblázat

T SH -R IA  súlyozott regressziószámítás 
Table VII .  Weighted regression analysis of TSH -RIA

lg dózis 
* i

m unka
logit

y *

W{ • 10-» w ,  H W, x ) - y » W , f f ' t  • h  ■ y

-0 ,301 2,78 0,6 — 0,181 0,540 1,668 4,637 —0,502
0,000 2,50 3,0 0,000 0,000 7,500 18,750 0,000
0,301 1,51 20,5 6,171 1,857 30,955 46,742 9,318
0,602 0,60 58,9 35,458 21,346 35,340 21,204 21,275
0,903 -0 ,1 7 120,1 108,450 97,931 -  20,417 3,471 — 18,437
1,204 —0,72 122,2 147,129 177,143 -  87,984 63,348 -105 ,9 3 3
1,505 -1 ,4 4 84,6 127,323 191,621 -121,824 175,427 -183 ,3 4 5

2  409,9 X  424,350 2  490,438 2  —154,762 2  333,579 2 -  277,625
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A szám ítás eredm ényei:

27 Wj — 409,9 

27 ini • Xj — 424,35 

x  =  1,035 

27 w t f  =  490,438 

Qx =  50,643 

£  WjXiy-j =  —277,625 

Qxy =  —117,40 

b =  -2 ,3 1 8 2  

o =  2,0213

27 =  —154,762

y  =  -0 ,3 7 8

27 =  333,579

()y =  275,147

A TSH -radioim m unoassay kalibrációs egyenlete teh á t:

Y =  2,0213 -  2,3182 • * (26)

ez je len tős módon eltér a legkisebb négyzetek m ódszerével szám íto tt egyen
le ttő l:

Y =  2,2876 -  2,5487 • *

A regressziós összefüggés szignifikanciája a (16)  és (1 7 )  szerint.

Szóródás o k a x' Sz. f. P

Regresszió Q =  272,155 í <  0 , 1 %

Linearitási hiba Ql  =  Q y-Q n  =  2,992 5 > 70  %

Összes Qy =  275,147 5 -

A dózis-válasz görbe te h á t a lineáris jellegű.
A súlyozott aszim ptotikus regressziószám ítás azonban i t t  még nem 

fejeződik be. A (2 6 )  regressziós egyenlet a lap ján  m inden dózis (x) értékhez 
szám ítható  egy y  (predicted) érték , és ezzel egy új iterációs ciklus kezdődik. 
Ism ét szám ítani kell a wt sú lyokat, a m unka logitot és ennek a lap ján  egy 
ú jabb  regressziós egyenletet kapunk. A 2. ciklus szám ításához szükséges vál
to zó k at a V I I I .  táblázatban közöljük.

A szám ítás részeredm ényeit nem  közöljük. A regressziós egyenlet a 2. 
iteráció  u tán :

y  =  2,0588 -  2,3281 • * (27)

ez alig té r  el az 1. ciklusban k ap o tt (2 6 )  kalibrációs egyenlettől. Term észetesen 
lehetne még 4 —8 iterációs ciklust végigszám ítani, de ezt m ár csak számítógép 
segítségével érdemes elvégezni. Az eddigi szám ításokat m in ikalkulá torral is 
elvégezhetjük.
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V I I I .  táblázat

TSII-RIA súlyozott regresszió számítás 
Table VIII .  Weighted regression analysis of TSH-RIA

lg dózis
X

Szám íto tt logit
y w { • 10-* M unka logit

y

-0 ,3 0 1 2,72 1,3 2,65
0,000 2,02 5,6 2,37
0,301 1,32 23,1 1,50
0,602 0,63 63,4 0,60
0,903 -0 ,0 7 113,2 -0 ,1 7
1,204 -0 ,7 6 127,4 -0 ,7 2
1,505 — 1,47 92,5 -1 ,4 4

Végezetül érdem es összehasonlítani, hogy a különböző módszerekkel 
szám íto tt mérési eredm ények m ennyire térnek  el egym ástól, azaz m ekkora 
a különbség a legkisebb négyzetek módszerével kiszám olt és a siílyozott reg
resszióval az 1. és 2. ciklusban kiszám olt kalibrációs egyenlet eredm ényei 
között.

Az összehasonlítást alacsony, közepes és m agas TSH koncentrációnál 
végezzük el.

B 0 =  6061 cpm

Alacsony konc. Közepes konc. Magas konc.

B 5840 cpm 
5790 cpm

4010 cpm 
3960 cpm

1310 cpm 
1271 cpm

B/Bo 95,9% 67,7% 21,3%

logit B /B 0 3,152 0,650 —1,307

A kalibrációs egyenlet 
számítási módszere

TSH koncentráció /^E/ml

*i *2 x3

Legkisebb négyzetek 
módszere 0,46 4,40 25,7

Maximum likelihood 
súlyozott regresszió

1. iteráció
2. iteráció

0,33
0,34

3,90
4,03

27,3
27,9

A lineáris regressziószám ítással k ap o tt eredm ények jelentősen eltérnek 
a súlyozott regressziószám ítással k ap o tt eredm ényektől, ez u tóbb iak  jobban 
közelítik  meg a valódi értékeket, m elyeket nagy pontosságú standardok  m éré
sével állap íthatunk  meg.
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3. Négyparaméteres logisztikus modell

R odbard  a radioim m unoassayk és im m unoradiom etriás eljárások 
dózis-válasz görbéjét a

y = +  d (28)

Levezethető, hogy a (28)  egyenlet megfelel a logit-log transzform ált 
szám ítási eljárásnak:

y  — d _ i
a — d

— y

logit

ahol

Y  -  d 

Y  -  a 
a — d

y -  d
a — d

= b • (log c — log x)

B  -  N

B0 - N

(2 9 )

azaz teljesen azonos az (1 )  összefüggéssel.
E nnél a m odellnél viszont az a  és d é rték é t a (28)  alapegyenlet szerint 

határozzuk  meg, így 4 param éteres súlyozott aszim ptotikus regressziószám í
tá s t végzünk. E z t csak számítógép segítségével lehet elvégezni. A módszer 
le írásá t R odbard  és F in n ey  közli [12, 21].

V élem ényünk szerint a súlyozott regressziószám ítás 2. p o n tb an  ism er
te te t t  módszere kielégíti a ru tin  diagnosztikán tú l  a tudom ányos mérések 
követelm ényeit is. A  4 param éteres számítógépes eljárás és a 2. pon tban  leírt 
eljárás közötti eltérés nagysága nem  haladja m eg a m etodikai h ibák  (pipettá- 
zás, mérés stb.) nagyságát.

4. A  dózis-válasz görbe számításának egyéb módjai

A bevezetőben szóltunk arról, hogy a logit-log modell nem  m indig alkal
mas a radioim m un-eljárások kalibrációs egyenletének szám ítására, azaz a logit- 
log transzform áció nem  mindig linearizálja kellő m ódon a dózis-válasz görbét. 
Ilyen  esetben először mindig a radioim m unológiai okokat kell keresnünk: az 
an tigén -an titest koncentráció jának  egyensúlyi helyzetét a k ö tö tt és to tá l ak ti
v itás a rán y á t nulla koncentrációnál, azaz a (R /T )0 arányát, és még egyéb más
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x  =  dózis y  =  válasz



param étereket. A gyakorlat az t m u ta tja , hogy bizonyos típusú  radioim m un- 
eljárásoknál, bizonyos gyártm ányú kiteknél a logit-log modell nem  alkalm az
ható , a kalibrációs görbe csak m ás transzform ációval linearizálható.

Az alábbiak közö tt saját eseteinkből m u ta tu n k  be néhányat.

4.1. Hiperbolikus regresszió alkalmazása
A dózis-válasz k ap cso la t g ra fikus áb rázo lást te k in tv e  (2. ábra)  jó  linea- 

rizác ió t ad  a h iperbo likus regressziós m ódszer. A RoDBARD-féle lo garisz tikus 
a lapegyen letbő l ez le is veze th e tő :

Y  =
a — d

“H d (28)

ennek egy speciális esete 6 = 1 ,  ekkor

, ,  a — d

l + ±c

+  d (30)

am ely a rectanguláris hiperbola egyenletének felel meg. A transzform ációt 
a hiperbolikus regresszió esetén a következőképpen végezzük: a válaszpara
m éterek valam elyikének (B /R 0, B)  reciprok értékével és

y = í
B

(31)

a dózis (x) transzforraálatlan  értékével számolunk. A tovább iakban  regresszió
szám ítást végzünk a két változóval (13)  (a legkisebb négyzetek módszerével).

2. példaként egy Inzulin-R IA  kabbrációs egyenletet m u ta tu n k  be. 
A válaszparam éter a k ö tö tt ak tiv itás , B  (cpm); ennek transzform ált alakja:

y  =  — -  (m in/counts)

x  =  Inzulin  dózis juE/ml.

A kalibráció ad a ta it és a részszám ításokat nem közöljük, csak a kalibrációs 
egyenlet transzform ált a lak já t:

y =  0,1527 +  0,1728 • a (32)

visszatranszform álva:

—  =  0,1527 +  0,1728 • *
B

B  = 6,55
1 +  1,13 • *

A korrelációs koefficiens értéke (r =  0,9947) igen kedvező, amely a 
transzform áció helyes alkalm azására u ta l. U gyanezt m u ta tja  a variancia  ana-
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5. ábra. Inzulin-RIA dózis-válasz görbéje 
Fig. 5. Insulin-RIA dose-response curve

lízis is, a linearitási hiba igen kicsiny (-F’íg 10] =  0,256; P  >  20% ). Az 5. ábrán 
a transzform álatlan , a 6. ábrán a transzform ált param éterekkel m egado tt 
kalibrációs görbét áb rázoltuk , a regressziós görbe 95% -os m egbízhatósági 
határaival.

M egjegyezzük, hogy logit-log transzform ációval a korrelációs koefficiens 
értéke r =  0,9380 volt, te h á t jóval kisebb értékű , m int i t t .

141



6 .  á b r a .  Inzulin-R IA  dózis-válasz görbéje (hiperbolikus regresszió) 
Fij>. 6. Insulin-R IA  dose-response curve (hyperbolic regression)

4.2. Log x  — log y  transzformáció
A kalibrációs görbék exponenciális összefüggésére a

y  =  A  • x b
azaz transzform ált változókkal:

log y  =  log A -f- b • log x 

egyenletet használjuk fel.

(33)

(34)
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A radioim m unoassaynél a dózis-válasz görbe param étereivel:

log R /R 0 =  log A  +  b ■ log x  (34)

B /B 0 =  A  ■ x b (33)

te h á t mind a dózis (#), mind a válasz (R /B 0) logaritm ikus értékeivel számo
lunk . A regressziószám ítást elvégezhetjük a legkisebb négyzetek módszere 
a lap ján  is, azonban a heteroszcedaszticitás m ia tt a jánlatosabb súlyozott reg
ressziót szám ítanunk. Teljesen hasonló elvek alap ján  végezzük a súlyozott 
regressziószám ítást, a 2. pont a la tt ism erte ttük . A súlyozást i t t  is az invarian
ciával végezzük:

n, • (2,303 • antilog Y,)2
W j  = ---------------------------------------------------------

s2

ahol ríj az x ,■ dózisnál a párhuzam os mérések száma, Y, a provizórikus regresz- 
sziós egyenlet a lap ján  szám íto tt y  érték  (lásd 2. pont), Sy a válaszparam éter 
(y) varianciája.

A m axim um  likelihood m ódszer alapján az iteráció t a „m u n k a”  válasz- 
param éterrel végezzük:

y , =  Y + * -  111111108 Y  (3 6 )
2,303 antilog Y

Ji =  a válaszparam éter x t dózisánál m ért transzform álatlan  értékeinek átlaga. 
3. példa. Növekedési horm on radioim m unoassay kalibrációs egyenlete

változókkal:

azaz

y  =  log B / B 0 x  =  log dózis 

y  =  2,8819 -  0,5603 ■ *

log B /B 0 =  2,8819 -  0,5603 • log *

B / B 0 =
762,1

3*0,5603

(37)

(38)

A kalibrációs görbét a transzform ált és transzform álatlan  param éterekkel 
a 7. és 8. ábrán m u ta tju k  be. F e ltü n te ttü k  a kalibrációs egyenes 95% -os meg
bízhatósági h a tá ra it  is.

A korrelációs koefficiens értéke i t t  is m agas (r =  0,9952), a linearitási 
h iba igen kicsiny (F \310] =  0,901; P  >  20% ). Logit-log transzform ációnál 
a korrelációs koefficiens értéke jóval alacsonyabb (r =  0,9281), te h á t az alkal
m azo tt eljárásunk (log x  — log y transzform áció) helyes volt.

Összefoglalás

A szerző a radioim m un-eljárások dózis-válasz görbéinek statisztikai 
analízisével foglalkozik. Ism erte ti a kalibrációs görbe linearizálásának nehéz
ségeit, á ttek in ti az irodalom ban javaso lt linearizálási és transzform ációs eljá
rásokat. Részletesen tárgya lja  a logit-log transzform ációt, és ennek alapján
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ng/ml
7. ábra. Növekedési hormon-RIA dózis-válasz görbéje 

Fig. 7. Growth hormone-RIA dose-response curve
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log
B/B0

1.9

8. ábra. Növekedési hormon dózis-válasz görbéje (logit-log transzformáció) 
Fig. 8. Growth hormone-RIA dose-response curve (logit-log transformation)
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a regressziószámítás alkalm azását a kalibrációs egyenlet m eghatározásában 
(a legkisebb négyzetek elve alapján). A dózis-válasz görbe varianciájának , 
dózisfüggőségének (heteroszcedaszticitásának) bizonyítása u tán  (B artle tt- 
próba) részletesen tárgya lja  a súlyozott regressziószám ítás m enetét a m axi
mum likelihood módszer szerin t. Példa a lap ján  — T SH -R IA  kalibrációs gör
béje — b em u ta tja  a m ódszer gyakorlati alkalm azását. R öviden ism erteti 
R odbard  négyparam éteres logisztikus m odelljét. Végül néhány  egyéb lineari- 
zációs e ljárást m u ta t be a dózis-válasz kapcso lat elemzésére.
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THE STATISTICAL ANALYSIS OF RADIOIMMUNOASSAYS 

A . Paksy

Work Group for Biometry and Clinical Epidemiology,
Semmelweis University Medical School. Budapest, Hungary

Methods and problems of the statistical analysis of RIA dose-response curves are dis
cussed. Linearization and transformation procedures described in the literature are reviewed 
with regard to the difficulties involved in the linearization of reference curves. The log-logit 
transformation, and the application of regression analysis for determination of the reference 
equation (by the principle of the least squares) arc described in great detail. Evidence is 
presented of the dose-dependence (heteroscedasticity) of dose-response curve variance 
(Bartlett test). Weighted regression analysis by the maximum likelihood procedure is described 
and illustrated on the example of the TSII RIA reference curve.

A sh o rt descrip tion  is given of R o d b a r d ’s fo u r-p a ra m e te r logistic m odel, a n d  some 
o th er lin ea riza tio n  p ro ced u res are proposed fo r analysis of th e  dose-response re la tio n sh ip .
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Bevezetés

A Langerhans-szigetek béta-sejtje iben  az inzulin  szintézisét és szekréció
já t  az extracelluláris glukóz koncentráció szabályozza. E zért a béta-sejtnek  
rendelkeznie kell egy receptor rendszerrel, am ely képes érzékelni a vér glukóz 
koncentráció ját. A receptor ak tiválódásá t egy kapcsolási rendszer közvetíti 
a sejten  belülre. Ez u tóbb i rendszer v á ltja  ki azokat a sejten belüli változáso
k a t, am elyek végül az inzulin szekréciót eredm ényezik (1. ábra).

E m echanizm us elve megegyezik a horm onok hatásm ódjával. A horm o
nok esetében á lta lában  jó l ism ert a specifikus m egkötésükre képes receptorok 
sejten  belüli elhelyezkedése [5]: a polipeptid- és am inosav típusú  horm onok 
a sejtm em brán-, a szteroid típusúak  pedig a citoszól receptoraihoz kötődve 
v á ltják  ki jellemző h a tása ik a t, b ár az is ism ert, hogy a szteroid típ u sú  horm o
nok a sejtm em bránhoz is [33], a polipeptid  típusú  horm onok pedig a sejten 
belüli m em bránrendszer receptoraihoz is kötődnek [12]. Ez u tóbb i kötőhelyek 
funkció ja azonban nem  ism ert pontosan  [4, 12]. A sejtfrakcionálási eljárások 
tökéletesítésével egyre nagyobb tisztaságú  receptor p repará tum okat sikerül 
előállítani, s ezek felhasználásával a horm onreceptorok kémiai és fiziológiai 
tidajdonságairól is egyre többet tu d u n k .

A nnak ellenére, hogy a h éta-sejt m űködéséről — az igen in tenzív  k u ta tás 
eredm ényeként — viszonylag sokat tu d u n k , a glukoreceptorról a lk o to tt kép 
igen hiányos, s a gyakran  egym ásnak ellentm ondó irodalm i ada tok  következ
tében korántsem  egységes.

GLUKOZ-

Exocitózis
s  I N Z U L I N  ,

f ^ s z e k r e c io

-[Cq2X],[cAMP[

iBioszintézis

Receptor Transzducer Kapcsolási
faktorok

1. ábra. A glukóz — mint jel — által k iváltott inzulinszekréció mechanizmusának általános
vázlata ([1] alapján)

Fig. 1. General scheme of insulin secretion as elicited by the glucose molecule as signal [1]
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A glukoreceptor modellek

N éhány éve k é t egym ásnak ellentm ondó hipotézis [1, 24, 34] ism eretes, 
amellyel a béta-sejtek  glukóz érzékelési m echanizm usát m agyarázni próbáljuk. 
A regulátorhely-modell szerint az inzulin szekréciót kiváltó  jel m aga a glukóz 
molekula, am ely a sejtm em bránban  ta lá lható  — feltehetően fehérjeterm é
szetű — sztereospecifikus receptorhoz kapcsolódva fejti ki h a tá sá t. A szub- 
sztráthely-modell szerint viszont az inzulin felszabadulását k iváltó  jel a glukóz 
anyagcseréje során a béta-sejten  belül képződő valam ilyen anyagcsere közti
term ék vagy kofak tor. A különböző kísérleti eredm ények között bőven ta lá 
lunk  m indkét m odellrendszert a látám asztó  és cáfoló (többé-kevésbé direkt 
és indirekt) ad a to k a t is.

M indenesetre, bárm elyik m odellrendszer is legyen a helyes, alapkövetel
mény , hogy képes legyen az inzulinszekréció kinetikáját megmagyarázni. E zért 
a tovább iakban  a glukoreceptor m echanizm us tisztázására végzett kísérleteket 
a glukóz által k iv á lto tt inzulinszekréció k inetikájának  egy-egy jellemző rész
letének ism ertetéséhez kapcsoljuk.

A glukóz által kiváltott inzulinszekréció időfiiggése

Már a kezdeti in vitro v izsgálatok során — melyekhez á tá ram o lta to tt 
p a tk án y  hasnyálm irigy p repará tum ot használtak  — m egállap íto tták , hogy 
a glukóz á lta l k iv á lto tt inzulinszekréció bifázisos term észetű [1, 13]: a 0,5 — 
1 perc a la tt  keletkező kezdeti szekréció 5 —10 perc a la tt  az eredeti szintre té r 
vissza, am it a szekréció lassú, fokozatos emelkedése követ (2. ábra). Mivel 
bizonyos hatásokra  a szekréció első és m ásodik fázisa m ásként reagál [11, 14], 
úgy tűn ik , hogy a szekréció k é t fázisa két különböző folyam at eredménye.

B ár glukóz h a tásá ra  a transzkripció  gyors fokozódását figyelték  meg [32], 
az inzulinszekréció első két órája a la tt  csak m inim ális újonnan szintetizálódott 
inzulin szecernálódik [35], s így nyilvánvaló, hogy nem  a frissen term elt inzu
lin felszabadulása eredm ényezi a m ásodik fázist.

A glukoreceptor modell egyik lényeges p o n tja , hogy m agyaráza to t tu d 
jon  adni a glukózingert gyakorlatilag  azonnal követő inzulinszekrécióra. 
A regulátorhely-m odell alapján ez (a m em bránreceptorokhoz kötődő  horm o
nok hatásm echanizm usa analógiája alapján) egyszerűen elképzelhető. A szub- 
sztráthely-m odellel azonban ez m ár nehezebb. Ma m ár ugyan  általánosan 
elfogadott, hogy a béta-sejt m em bránjában  egy nagy kapacitású  glukóz
tran szp o rt rendszer ta lá lható , m elynek m űködése képes b iztosítan i azt, hogy 
a glukóz sejten belüli felhasználását ne a m em bránon való keresztü lju tásának  
sebessége határozza meg. Ez az t jelen ti, hogy az intracelluláris glukózszint 
szorosan követi az extracelluláris cukorszintet. P roblém át je len t azonban 
annak  az anyagcsereterm éknek a k im uta tása , am elyik az inzulinszekrécióval 
közvetlen kapcso la tban  áll. Egyes szerzők vizsgálatai szerint a m agas glukóz
koncentráció h a tásá ra  hirtelen és jelentősen em elkedik a hexózfoszfátok meny- 
nyisége [19], va lam in t a piridin nukleotid  fluoreszcencia [31].
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2. ábra. Különböző glukóz koncentrációjú oldattal végzett folyamatos perfúzió által kiváltott 
inzulinszekréció mértéke az idő függvényében. A görbéken jól megfigyelhető a szekréció első 

és második fázisa ([13] és [14] alapján)
Fig. 2. Insulin secretion versus time on induction by continuous perfusion with different

concentrations of glucose [13, 14]
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3. ábra. Egér izolált Langerhans-szigetének in vitro inzulinszekréciója a glukózkoncentráció
függvényében ([1] alapján)

Fig. 3. In vitro insulin secretion versus glucose concentration by an isolated mouse Langer-
hans islet [1]

A glukóz által kiváltott inzulinszekréció dózis-halasgörbéje

Az inzulinfelszabadulás glukózkoncentrációtól való függőségét ábrázoló 
görbe [1, 13, 14] szigmoid (3. ábraJ. A 4  m m ol/l-né l kisebb glukózkoncentráció 
csak m inimális inzulinszekréciót okoz. M integy háromszoros (12 mmol/1) 
glukózkoncentrációig a felszabadult inzulin mennyisége gyorsan növekszik, 
az ennél is nagyobb glukózkoncentráció ese tén  az inzulinszekréció m ár csak 
minim álisan fokozódik. Mindez azt jelenti, hogy  a szekréciós válasz glukóz
érzékenysége a norm ális éhezési vércukorszint körül a legnagyobb.

Ha külön-külön az inzulinszekréció k é t fázisa során felszabadult inzulin 
m ennyiségének glukózfüggőségét vizsgáljuk [14], hasonló szigmoid görbéket 
kapunk  (4. ábra). Bár a m ásodik fázis során felszabadult inzulin mennyisége 
m indig több az első fázisban felszabadult inzulinénál, a szekréciót k iváltó  
minimális glukózkoncentráció (küszöb dózis), valam int a félm axim ális, illetve 
maximális inzulinszekréciót k ivá ltó  glukózkoncentráció m indkét esetben azo
nos. Ez arra enged következtetn i, hogy b á r az első és a m ásodik fázis során 
az inzulinszekréciónak a különböző anyagokra való érzékenysége más, a glukóz 
elsődleges h a tá sa  m indkét szekréciós fázis so rán  azonos lehet.

A glukózkoncentráció és az inzulinszekréció mértéke közö tti összefüggés 
a regulátorhely-m odellel szin tén  m agyarázható  az előbb em líte tt analógia 
alapján.

A szubsztráthely-m odell a látám asztására különböző sejten  belüli folya
m atok sebességét vizsgálták az extracelluláris glukózkoncentráció függvényé
ben. Ilyenek pl. az oxigénfelhasználás és a te j savképződés m értéke, a gliko- 
lízis sebessége, különböző interm edierjeinek m ennyisége stb . Mindezek a p a ra 
m éterek a glukózkoncentráció emelkedésével szigmoid görbeszerűen nőnek. 
Ezek a m egfigyelések erősen valószínűsítik, hogy az inzulinszekréció m értéke 
és a glukózanyagcsere között szoros kapcso la t van. A glukóz béta-sejtbeli 
anyagcseréjével kapcsolatban lényeges, hogy a pentózfoszfát söntnek és a gliko
génanyagcserének nincs szám ottevő  jelentősége, a glukózfelhasználás fő ú t ja
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4. ábra. Az inzulinszekréció első (1 —10 perc: O ---- O) és második (10 —60 perc; A — A )  fázisa
során összesen felszabadult inzulin mennyisége. (Az adatokat a 2. ábra görbéinek felhasználá
sával, a „görbe alatti terület” meghatározásával lehet kiszámolni.) A nyilak a két fázis során 

a félmaximális inzulinszekréciót kiváltó glukózkoncentrációkat mutatják ([14] alapján)
Fig. 4. Total quantity of insulin released during the first (1 —10 min; O---- O) and second
(10 — 60 min; A  — A  ) stages of secretion, as assessed by planimetric determination of the areas 
under the curves shown in Fig. 2. The arrows indicate the glucose concentrations which elicited 

semi-maximal insulin secretion during the two stages [14]

a glikolízis. Így nem  meglepő, hogy a glukózoxidáció glukózkoncentráció füg
gőségét ábrázoló görbe hasonlít a legjobban az inzulinszekréciójáéhoz. A folya
m at sebességét a foszforiláció határozza meg.

Fentiek  és m ás kísérleti eredm ények alapján elképzelhető te h á t, hogy 
a glukóz-6-foszfát az a sejten belüli jel, am ely az inzulinszekréció közvetlen 
k iv á ltásáért felelős. (Ebben az esetben pedig a foszforiláció sebességét meg
határozó  enzim rendszer — egy hexokináz, egy glukokináz és egy glukóz-6-fosz- 
í'atáz — lenne a szubsztráthely-m odell glukoreceptora.) A glukóz-6-foszfát 
kulcsszerepét m egerősítik azok az in  vivo megfigyelések is, am elyek szerint 
a glukóz h atásá ra  a béta-sejtben  gyorsan nő a mennyisége. Hosszabb inkubá- 
lás is em elkedett glukóz-6-foszfát szin tet eredm ényezett.

A tovább i v izsgálatok során azonban olyan k ísérleti körülm ényeket is 
ta lá lta k , am elyekben az inzulinszekréció m értéke, és a glukóz-6-foszfát szint 
nem  párhuzam osan változo tt. A lassan emelkedő glukóz-6-foszfát szin t elle
nére az inzulinszekréció jelentősen fokozódott [28, 29]. Igen k ritikusan  meg
v á lasz to tt kísérleti körülm ények között az t ta lá lták  [40], hogy a béta-sejtek 
ben a glikolízis sebessége m ár az inzulinszekréciót ki nem  váltó  glukózkon
centrációnál (2,75 mmol/1) m ajdnem  m axim ális szin tet ér el, és ez az 5— 15 mM 
glukózkoncentrációnál (amely ta rto m án y b an  az inzulinszekréció igen erősen 
em elkedik), m ár alig fokozódik. A glukózkoncentráció további fokozása esetén

153



(15—40 mM) a glukózfelhasználás még to v áb b  fokozódik, míg az inzulin- 
szekréció m ár állandó szinten m arad .

Ezek a megfigyelések m egerősítették  azokat a korábbi megfigyelése
k e t [27, 29], m elyek szerint a glukózanyagcsere m értéke és az inzulinszekréció 
nem  halad fe lté tlenü l párhuzam osan. Ez pedig azt jelenti, hogy az inzulin
szekrécióban a glukóz anyagcseréje nem já tsz ik  m eghatározó szerepet.

Az inzulinszekréciót kiváltó anyagok specificitása

A béta-sejtek  inzulinszekrécióját a központi szerepet betö ltő  glukózon 
k ívü l igen nagyszám ú, fiziológiás, valam int számos olyan anyag is k iválthatja , 
am ely a szervezetben norm ál körülm ények k ö zö tt nem  fordul elő ( I .  táblázat). 
E  nagyszám ú, az inzulinszekrécióra ható anyag közül speciális helyet foglalnak 
el bizonyos am inosavak, pl. a leucin. Ezek ugyanis a glukóztól függetlenül 
(glukóz h iányában  is) szekréciót v á ltan ak  ki, és a glukóz h a tá sá t nem  poten- 
círozzák [10]. A különböző fa jokban  eltérő az egyes am inosavak hatása. Míg 
pl. ku tyában  a trip to fán , a leucin, az aszparaginsav és az izoleucin a szekréció 
leghatékonyabb stim ulátora , addig  em berben az arginin, a lizin és a leucin [1].

I . táblázat

A z inzulin szekrécióját kiváltó anyagok 
Table I . Compounds known to to elicit insulin secretion

Cukrok és cukorszárma
zékok

Aminosavak és szárma
zékaik

Zsírsavak és származé
kaik

Hormonok és transz- 
mitterek

Drogok

glukóz
mannóz
fruktóz
glukózamin
szorbitol

fenilalanin
leucin
fenilpiroszőlősav
a-ketoizokapronsav

kapronsav
valeriánsav
vajsav
ketontestek

acetilkolin
szerotonin
gasztrin
szekretin
adrenalin
glukagon

alloxan 
citokalazin B 
streptozotocin 
diazoxid
a- és jS-blokkoló anyagok 
szulfanilurea származékok
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Mivel a szervezet liorneosztázisában, valam in t a diabéteszben b e tö ltö tt 
szerepe alapján az inzulinszekréciót kiváltó  anyagok közül a glukóz a legjelen
tősebb, a glukóz és a szénhidrátok (ill. szénhidrát szárm azékok) inzulinszekré
ciós h a tá sá t vizsgálták  a legintenzívebben. Az inzulinszekréciót stim uláló 
szénhidrátok  két csoportba oszthatók  [1, 3, 15]. Az elsőbe ta rto zn ak  azok, 
am elyek egym agukban is képesek inzulinszekréciót k iváltan i. Ezeket iniciá- 
toroknak nevezzük. Igen nagyszám ú cukor h a tá sá t vizsgálva lá th a tó , hogy 
a recep to r nagy specificitású: csak a D-glulcóz, D-m annóz és a D-gliceraldehid, 
v a lam in t a dihidroaceton iniciálja az inzulinszekréciót. A rendszer sztereo- 
specificitását jól jellem zi az, hogy az L-glukóz nem  vált ki inzulinszekréciót. 
A m ásodik csoportba azok a cukrok  tartoznak , am elyek egym agukban nem  
v á ltan a k  ki inzulinszekréciót, de valam ilyen in iciátor (pl. glukóz) jelenlétében 
nagym értékben fokozzák azt. E zeket az anyagokat potenciátoroknak nevez
zük. Ilyen  potenciá tor pl. az N -acetil-glukózam in. K ülönböző iniciátorok 
szám ára más-más anyagok a potenciátorok. Az, hogy az inzulinszekréciót 
k iváltó  anyagok döntő  többsége potenciátor, és ezek általában  a glukóz h a tá 
sá t potencírozzák, az t m u ta tja , hogy a glukóz központi szerepet tö lt be a b é ta 
sejt szabályozásában. A glukóz á lta l k iv á lto tt inzulinszekréciót a m anno- 
heptu lóz, a glukózam in és kisebb m értékben a 2-deoxiglukóz is kom petitiv  
m ódon gátolja. Ez a gátlás specifikus a glukóz k iv á lto tta  inzulinszekrécióra.

A szubsztráthely-m odell lé té t alátám asztó  kísérletek közül az egyik 
legalapvetőbb csoporto t azok a lk o tják , amelyek szerint — nagyszám ú cukrot 
vizsgálva — azok inzulinszekréciót kiváltó  ha tása  annál nagyobb, minél in ten 
zívebben képesek a glukóz-anyagcserébe bekapcsolódni [24, 26, 36, 37, 41]. 
A szubsztráthely-m odell m ellett szól az a megfigyelés is, hogy glukóz h iányá
ban  is k iváltható  az inzulinszekréció, a glukóznak az intracelluláris glikogén
rak tá rak b ó l való felszabadításával [25].

Am ikor felm erült a lehetősége annak, hogy a glukoreceptor a béta-sejt 
m em bránjához k ö tö tt,  ennek igazolására in tenzív  vizsgálatok során olyan 
glukóz szárm azékot kerestek a k u ta tó k , am ely ugyan nem  m etabolizálódik, 
de az inzulinszekréciót a glukózhoz hasonlóan k iváltja . B ár á lta lában  úgy 
ta lá lták , hogy a nem  m etabolizálódó cukrok nem  képesek az inzulin fel
szabad ítására , van  egy anyag, a phlorizin, am ely feltehetőleg nem  m etaboli
zálódik, és bár nem  az összes, de néhány  glukózra jellem ző választ képes k ivál
tan i [2, 16, 17]. Az, hogy a különböző nem  m etabolizálódó leucin- és arginin- 
szárm azékok képesek az inzulinszekréció k iváltására  [6, 9], arra  u ta l, hogy 
ezek az anyagok m em bránreceptorhoz kötődve h a tnak .

Igen  figyelem rem éltók az olyan pirim idin-szárm azékokkal végzett 
legújabb kísérletek [20], am elyek a H -kötések létesítése szem pontjából a cuk
rokhoz hasonló konform ációjúak, és am elyekről korábbi kísérletekben [18] azt 
ta lá lták , hogy a vörösvértest g lukóztranszport rendszerének hatékony  gátló
szerei. Ezek az anyagok — glukóz jelenlétében — in vivo és in  vitro erőteljesen 
potencírozzák az inzulinszekréciót. H atásuk  reverzibilis, am i valószínűtlenné 
teszi, hogy ezen anyagok a béta-sejtben  vagy pedig a sejtfelü leten  kém iai 
reakcióba lépve h a tn án ak . Figyelem be véve a pirim idin-szárm azékok kém iai 
szerkezetét, k izárható , hogy béta-sejtbeli anyagcseréjük és a glukózanyagcsere 
közö tt közös lépés lenne.

M indezen eredm ények a lap ján  úgy tűn ik , hogy a béta-sejtek  szekréciós 
m echanizm usát olyan anyagok is ak tiv á lh a tják , am elyeknek nincs a b é ta-se jt
ben a glukózzal közös anyagcserefolyam atuk. A magas glukózkoncentráció,
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am i ahhoz kell, hogy a pirim idin-szárm azékok inzulinszekréciót váltsanak  ki, 
az t m u ta tja  azonban, hogy in tracellu lárisan  a glukózanyagcsere valam elyik 
köztiterm ékének magas szin tje hatással van  a sejtm em brán glukoreceptorá- 
n a k  aktiválódására.

Az inzulinszekréció JA nom er^specifikusságát is csak a regulátorhely- 
modellel tu d ju k  m egm agyarázni: az a-D-glukóz a /3-D-glukóznál sokkal ha té
konyabb az inzulinszekréció k iváltásában  annak ellenére, hogy a béta-sejtben 
lényegesen lassabban m etabolizálódik [30].

A szubsztráthely-m odellt tám asz tja  alá viszont a glukózanyagcsere 
különböző lépéseit gátló anyagoknak az inzulinszekrécióra gyakorolt hatásá t 
vizsgáló kísérletek eredm ényei is [38, 40]. Számos ilyen anyag vizsgálatával 
m egállap íto tták , hogy — b ár a glukózanyagcsere különböző pon tja in  h a tn ak  — 
azok az anyagok, amelyek gáto lják  a giikolízist, gátolják  az inzulinszekréciót 
is. Az inzulinszekréciót gátló egyik anyag pl. a m annoheptulóz, am elyik teljes 
m értékben gáto lja  a glukóz foszforilációját.

A D-gliceraldehid — am ely (a glukóz foszforilációja u tán) a triózfoszfát 
szin ten  lép be a glikolízisbe — inzulinszekréciót kiváltó  h a tá sá t azonban nem 
gáto lja  a m annoheptulóz [1], E z t a m egfigyelést nem  könnyű a regulátorhely- 
modellel m agyarázni, csak úgy, ha feltételezzük, hogy a gliceraldehid kötő
helye különbözik a glukózétól.

In vitro inzulinszekréció

M indezeket az eredm ényeket egybevetve m egállap íthatjuk , hogy míg 
a korábbi eredm ények inkább  azt tám asz to tták  alá, hogy az inzulinfelszaba
dulás jele a glukózanyagcsere során keletkező valam elyik köztiterm ék, egyre 
tö b b  újabb megfigyelés a lap ján  úgy tű n ik , hogy léteznie kell egy specifikus, 
sejtm em bránhoz k ö tö tt g lukoreceptornak, am ely a glukózanyagcserétől füg
getlenül is képes az inzulinszekréciót k iváltan i.

A glukoreceptor közvetlen  k im uta tásában  és jellem zésében m inden 
bizonnyal nagy jelentőségű lesz a D a v is  és m unkatársa i [8 ] által kifejlesztett 
in  vitro inzulin szecernáló rendszer. Ez a rendszer a tőkehal béta-sejtjeiből 
szárm azó sejtm em bránt és egér vagy nyúl Langerhans-szigeteiből előállított 
szekréciós szemcséket ta rta lm az . A sejtm em bránnak  a szekréciós szemcsék 
m em bránjával való kölcsönhatása specifikus, ugyanis sem más se jt m em bránja 
nem  képes kapcsolatba lépni a béta-sejt szekréciós szemcséivel, sem  másféle 
szekréciós szemcsék a b éta-sejt m em bránjával. Ahhoz, hogy a szekréciós szem
csékben tá ro lt inzulin felszabaduljon, felté tlenül szükség van  a m édium ban 
0,5 /xM kálcium ion jelenlétére. E bben  az esetben a szekréciós szemcsékben 
tá ró it  összes inzulin  4% -a felszabadul. H a a kalcium on kívül a m édium  ATP-t 
is tarta lm az , a felszabadult inzulin mennyisége 6% -ra em elkedik. Mivel az 
A T P -t egy nem  foszforiláló analógja is helyettesítheti, ebben a fo lyam atban 
az ATP-nek csupán allosztérikus ha tása  van . H a a m édium hoz 17 mMjSzőlő- 
cu k ro t is adunk, a szekréciós szemcsékben tá ro lt összes inzulin felszabadul. 
Mivel ebben a rendszerben a glukóz egyáltalán  nem  m etabolizálódik, feltét
lenül léteznie kell egy m em bránhoz k ö tö tt glukoreceptornak.

Ebben az in  vitro rendszerben Ca2+ és ATP jelenlétében a glukóz-6-fosz- 
fá t és a foszfoenolpiruvát is inzulinfelszabadulást eredm ényez [22]. I t t  az 
A TP-nek azonban nem csak allosztérikus ha tása  van , mivel nem  foszforiláló
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analógjával nem helyettesíthető . Ism ert [7], hogy a béta-sejt m em bránja ta r ta l
maz egy glukóz-6-foszfátra, foszfoenolpiruvátra, valam int cAMP-re érzékeny 
pro tein  kinázt. Valószínűnek látszik , hogy ezek a glukóz-interm edierek 
erre a protein k inázra hatva v á ltják  ki az inzulinszekréciót.

Az inzulinszekréció zuliatug (cascade)-inodellje

Az előbbiekben ism erte te tt kísérleti eredm ények tükrében  teh á t egyik 
modellrendszer kizárólagos léte m ellett sem foglalhatunk állást. A kétféle 
koncepció egyesítésével jelenlegi ism ereteink a lap ján  azt m ondhatjuk , hogy 
léteznie kell a b é ta -se jtm em b rán jáb an  egy sztereospecifikus glukoreceptornak, 
de a glukoreceptor ak tiválódásá t és/vagy az aktiválódásnak  az inzulinszekré
ciót k iváltó  sejten belüli fo lyam atokra való á ttevődését a béta-sejt — elsősor
ban glukóz — anyagcseréje alapvetően befolyásolja.

M indezek a lap já n  az inzulinszekréció szabályozását a következőképpen 
képzeljük el [22].

A glukóz, az A T P  és a kalcium  valószínűleg a m em bránreceptor három  
különböző alegységéhez kötődik. H a  ezek az alegységek m egkötik ligandjukat, 
akkor ez a m em bránban  való elm ozdulásukat és valam ilyen effektorhoz való 
kö tődésüket eredm ényezi. Ehhez az ak tivált effektor molekulához kötődik 
a szekréciós szemcse. Ilyen  módon a sejtm em brán és a szekréciós szemcse kötő
dése szigorúan specifikus. A glukóz hatása  azonban kettős. A sejtm em bránban 
lezajló fo lyam atokkal párhuzam osan belép a béta-sejtbe, ahol lebom lik és 
a keletkező glukóz-6-foszfát, valam in t a foszfoenolpiruvát stim ulálja  a m em b
ránhoz k ö tö tt p ro te in  kinázt, am i további inzulinszekréciót eredményez. 
A glukózkoncentráció növelésekor egyre több glukóz m etabolizálódik, egyre 
nagyobb jelentőségű lesz a pro tein  kináz ak tiv á lása  révén k iv á lto tt inzulin
szekréció. Ha figyelem be vesszük, hogy a glukoreceptorok szám a m eghatáro
zo tt, s így telíthetők , nyilvánvaló, hogy mennél m agasabb a glukózkoncentráció, 
annál nagyobb az inzulinszekrécióban a glukóz-interm edierek szerepe. Mivel 
azonban a glukózkoncentráció emelésekor az inzulinszekréció m értéke végül 
is állandó lesz (3. ábraJ, kell lennie egy m echanizm usnak (pl. a glukóz anyag
cseréjét szabályozó valam elyik enzimnek), am ely  ezen in term edierek szin tjét 
szabályozza.

A kép azonban ennél lényegesen bonyolultabb. Jelen összefoglalásban 
ugyanis nem  té r tü n k  ki az inzulinszekréció second messenger rendszerének 
kérdésére. Úgy tű n ik  [24], hogy az inzulinszekrécióval közvetlen kapcsolatban 
álló C a++ tran szp o rt folyam atokon kívül — részben a Ca++- és a K +-transz- 
po rt folyam atok befolyásolásával — nagy szerepe van a H +- és a N AD PH - 
szintnek. E két u tó b b i anyag szin tje viszont a béta-sejt összes anyagcsere
folyam atának  függvénye.
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THE GLUCORECEPTOR 

O. Dobozy
Department of Biology, Semmelweis University of Medicine, Budapest, Hungary

The synthesis and secretion of insulin by the beta cells of the pancreatic Langerhans 
islets is regulated by the extracellular concentration of glucose. This presupposes presence 
in the beta cells of a receptor specifically responsive to the blood glucose concentration. During 
the recent years two contradictory hypotheses have been offered for the explanation of the 
glucose recognizing mechanism of beta cells. According to the regulator site theory, the signal 
eliciting the secretion o f insulin is represented by the glucose molecule itself, which develops 
effect after linking with a — presumably protein-like — stereospecific receptor located on 
the cell membrane. Against this the substrate site theory attributes the signal role to a not 
nearer identified intermediary metabolite formed inside the beta cell in the course of glucose 
metabolization. Since it  is a fundamental requirement that a glucoreceptor model system  
explains jthe kinetics of glucose-induced insulin secretion, experimental approaches to the 
understanding of the glucoreceptor mechanism are reviewed in this paper with regard to
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characteristic kinetic events. As experimental evidence has been abundantly found in support 
of both theories, neither of them can be regarded as fully conclusive. Under consideration 
of both concepts we propose the interpretation that although the beta cells do in all probability 
possess a stereospecific, membrane-associated glucoreceptor, the activation of this structure, 
and/or the mediation of activation to the intracellular insulin secretion inducing processes 
are greatly influenced by the metabolic activity (above all glucose metabolism) of the cell 
itself, partly through the activation of membrane-associated protein kinase, partly through 
action on the second messenger system of insulin secretion.
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Egy 1976-ban m egjelent bibliográfia [29] 3500 olyan (nyugati világ
nyelven megjelent) publikációt sorol fel, amely az élet keletkezésével foglal
kozik. E bibliográfia az irodalm at 1974-ig dolgozza fel. Azóta ez a szám  közel 
m egkétszereződött. Hozzávéve az egyéb nyelveken m egjelent publikációkat 
is, m integy tízezerre tehető  az élet keletkezésével foglalkozó cikkek és köny
vek száma.

V alójában azonban e cikkek túlnyom ó többsége nem  a tényleges bio
genezissel, hanem  csak a kém iai evolúcióval foglalkozik. Mindössze száz körül 
lehet a genetikai kód eredetét tárgyaló  dolgozatok szám a. E gyetlen egy sincs 
viszont, amelyik fel tu d n a  vázolni egy olyan — ak ár v ita th a tó  — esem énysort, 
am ely az őslevesből k iindulva a DNS genom által program vezéreit és enzimes 
rendszer által szabályozott p rokarió ta  sejthez vezetne el.

E  cikkben az t kívánom  bem u ta tn i, hogy a chem oton elm élet a lap ján  
egy ilyen eseménysor felvázolható, s hogy az így felvázolt eseménysor jó  össz
hangban van a kísérleti adatokkal. E  szerint a prebiológiai evolúció eseményei 
két nagy szakaszra b o n tha tók : az elsőben a rendezetlen szerves anyagból kiala
k u ltak  az önfenntartó , térben elkülönült, anyagcserét fo ly tató  program vezé
re it evolúcióképes kém iai rendszerek, a chem otonok, s a m ásodik szakaszban 
ezek m entek á t biológiai értelem ben v e tt evolúción a fehérje-enzim ek kiala
kulásáig, vagyis a prokarió ta  sejtek  létre jö ttéig . Az első szakasz teh á t a legszű
kebb értelem ben v e tt  biogenezis, a m ásodik a p rokarió ták  kialakulása a chemo
tonok evolúciója révén.

Az első szakaszra vonatkozó elképzelések részben m ár korábban  publi
kálásra kerültek [16], de az ú jabb  kísérleti ada tok  és az azóta kifejlesztett 
egzaktabb sztöchiom etriai egyenletek indoko lttá  teszik  ism ételt tá rg y a lá
sukat.

Az első szakasz: a szőkébb értelemben vett biogenezis

A chem oton elm élet azáltal teszi lehetővé a biogenezis értelm ezését, 
m ert m egadja a legegyszerűbb élő rendszereknek egy olyan általános modell
jé t, am elynek m űködése m ind m érleg-egyenletekkel (sztöchiom etriai egyenle
tekkel), mind pedig kinetikai egyenletekkel le írható . Mivel a k inetikai leírás 
differenciálegyenletrendszere csak számítógépesen o ldható  meg, a prebiológiai 
evolúció értelmezéséhez a sztöchiom etriai egyenleteket használjuk. A chemo-
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tonok  általános sztöchiom etriai egyenlete:
j  i

n 2 2 vAî i,kAi,k +  PK -
í=i fc=i

2U
j  i

n  2  2  V A ‘A  a i . k A i , k  +  P V n 
í = l fc=l

+  (2U — 1) n X  -

+  (2U — 1 ) n Y ,

ahol

x =  22 v*<*xuk +  2 a ' 2 2 v̂*x*. «
1 = 1 /í=l 1 = 2 z= l k =  1

a tápanyagokat,

2  2 >’v,t y,,k +  2 a- Í ^ , t y z. k
1*1 A=1 í = 2 z = l  /í =1

( 1 )

( 2)

( 3 )

pedig a keletkezett anyagcsereterm ékeket reprezentálja.
Szám unkra m ost a chem otont reprezentáló, szögletes zárójelen belüli 

rész az érdekes, m ert e szerint a chem oton három  alrendszerből áll, az egyik tag^

./ i
2  2 w . kA'.ki=1 1

az első alrendszert, az önreprodukáló  reakcióhálózatot képviseli,

a kétdim enziós folyadék term észetű , n darab T  m em bránképző m olekulából 
felépülő m em bránt, a

P V n

pedig az inform ációhordozó, au to tem plát tu lajdonságú  polim ert.
A chemoton elm élet szerint teh á t a legegyszerűbb élő rendszerek három  

ilyen különféle alrendszerből tevődnek  össze, azzal a m egszorítással, hogy 
eleget kell tenniök az (1 )  egyenlet á lta l m egszabott k ritérium oknak  is, vagyis 
az X  tápanyagok jelenlétében a rendszer egészének replikálódnia kell. Ez az
á lta l válik lehetővé, hogy az első alrendszer sa já t rep likációjának anyagain 
k ívül term eli a m em bránnövekedéshez és a tem plátpolim erizációhoz szükséges 
anyagokat is [18].

A chem otonszerű rendszerek abiogén keletkezésének kérdése te h á t egy
szerűbb kérdésekre vezethető vissza:

1. k ialaku lhattak-e abiogén módon az alrendszerek és
2. megfelelő alrendszerek a laku lha ttak -e  ki, vagyis az alrendszerek m ű

ködése összekapcsolódhatott-e az (1 )  egyenletnek megfelelően m űködő rend
szerré? Bár e kérdések tisz tázására  célzott kísérletek ez ideig nem  tö rtén tek , 
az irodalom ban ta lá lható , más célból végzett prebiotikus kísérletek  eredm é
nyei elég alapot szolgáltatnak a pozitív  válasz valószínűsítéséhez.

Legösszetettebb ta lán  az első alrendszer, az önreprodukáló reakcióháló
za tok  abiogén keletkezésének a kérdése. I t t  az alábbi részkérdésekre kell 
válasz t adni:
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a) Végbem ehettek-e a biokémiai jellegű reakciók specifikus enzim ek 
jelenléte nélkül?

b)  H a igen, kellő gyorsasággal m entek-e végbe?
c) H a igen, k ialaku lhattak-e belőlük önreprodukáló reakcióbálózatok?
Az első kérdésre a válasz egyértelm ű igen, a kém iai evolúció em líte tt

óriási irodalm a egyértelm űen b izonyítja ezt a biokémiai reakciók legkülönbö
zőbb terü le te in . K ülön foglalkozott a preenzim atikus anyagcsere kérdéseivel 
R e n é  B u v e t  több m unkájában  [5, 6] k im u ta tv a , hogy a biokémiai reakciók 
minden típusa  végbem ebetett preenzim atikus körülm ények között.

A m ásodik kérdésre szintén egyértelm ű igen a válasz, a kísérletek ta n ú 
sága szerin t a prebiológiai reakciók viszonylag gyorsan m ennek végbe. Igen 
nagyszám ú ad a t felsorolása helyett egyetlen — ta lán  az eddig vizsgált legössze
te tteb b  fo lyam ato t m agába záró — ad a tra  u talnék: a később ism ertetendő, 
CH4, CO, N 2 és H 20-ból kiinduló abiogén struk túraképződés duplázódási ideje 
4 —Í0 óra [14]. A biokém iai reakciók e meglepő gyorsasága T o u p a n c e  és 
B u v e t  m unkái alapján érthe tő  meg, ak ik  k im u ta tták , bogy a szóban forgó 
vegyületek képződési szabad en talp iája  H 2 felesleg jelenlétében egy nagyság
renddel kisebb, m int oxidáló körülm ények között [5],

A harm adik  kérdésre, az au to k ata litik u s önreprodukáló reakcióhálózatok 
abiogén k ialakulásának lehetőségére tip ikus példa a formóz-reakció. A form al
dehid a világegyetem  egyik leggyakoribb szerves vegyülete, m etánból és víz
ből is képződik, UY-sugárzás ha tásá ra . A reakció au tokata litikus és 3 — 6 szén
atomos cukrok keletkezéséhez vezet. Részletes m echanizm usát P. D e c k e r  
deríte tte  fel [9]. A fo lyam ato t vázlatosan az 1. ábra m u ta tja .

1. ábra. A fo rm aim ból tö r té n ő  cukorképződés m echan izm usa  P. D ec k er  s z e rin t.
A reakció glikolaldehidre nézve autokatalitikus és 2A +  X  =  3A típusú kinetikát, mutat.

F =  formaldehid, A2 =  glikolaldehid, K 3, A 3 stb. =  ketotrióz, aldotrióz stb.
Fig. 1. Decker’s scheme of glucose formation from formaline. The reaction is autocatalytic 

in respect of glycol aldehyde, and of the kinetic type 2 A +  X  =  3 A
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Egy m ásik kísérletes példa az abiogén au to k ata litik u s hálózatok lé tezé
sére F r a s e r  és F o l s o m e  m ár em líte tt struk túraképződési kísérlete. CH 4, CO, 
N 2 és víz keverékéből elektrom os kisülés h a tá sá ra  m ikroszkopikus m éretű , 
baktérium szerű, különféle típ u sú  morfológiai s tru k tú rák  képződését észlelték. 
M egállapították, hogy a fo lyam at au tokata litikus tu lajdonságú, m in tegy  
10 órás lag-periódus u tán  a reakcióelegyben levő s tru k tú rák  mennyisége a 
s tru k tú ra  jellegétől függően 9,5; 6,5, illetve 4,0 óránként kétszereződik meg 
[H , 14].

Második alrendszerként vegyük a n iem bránképződést. Proteinoidokból 
m em bránokkal h a tá ro lt m ikrogöm bök spon tán  képződését elsőként Sy d n e y  
F o x  figyelte m eg és vizsgálta sokféle szem pontból [12, 13]. Nem proteinoid 
m ikrogömbök keletkezését ism erte tte  Y anagava  és E gami a kyotoi Origin 
of Life kongresszuson [33] tengervíz összetételű o ldatban  HCHO-ból és 
glicinből. M elanoidin és aldocyanin m ikrogöm bök keletkezését írja  le K en y o n  
és N issbaum  N H 4C1, N H 4SCN, NaCN és HCHO 0 ,2 - 0 ,2  M-os oldatában [21]. 
Mikrogömbök és m ás m ikroszkopikus s tru k tú rák  keletkezését CH4, CO és N 2- 
ből vizes közegben m ár em líte ttem  [11, 14]. F o x  szerint a proteinoid m ikro
gömbök m em bránja kétdim enziós folyadék term észetű  [13]. A m ikrogöm bök 
a külső közeg v á lto z ta tásáv al osztódásra készte thetők , a "proteinoid m ikro
gömbök töm ény proteinoid o ldatban  sarjadzásos jelenségeket m u ta tn ak  [12].

A chem oton harmadik alrendszerének megfelelő tem p lá t polimerizációs 
kém iai rendszer a k ísérletek tanúsága szerint ugyancsak m űködhetett abiogén 
körülm ények k ö zö tt [24, 28, 30]. A k ísérletek  egyöntetűen azt m u ta tjá k , 
hogy a nukleotidok kondenzáló ágens jelenlétében tö rtén ő  kondenzációját 
a megfelelő párképzést b iztosító  tem plát je len léte  nagym értékben m eggyor
sítja , vagyis a tem p lá th a tás  nem  enzimes körülm ények közö tt is érvénye
sül, azonban a fo lyam atban  nem  polinukleotidok, hanem  di-, illetve csökkenő 
mennyiségben tr i-  és te tranuk leo tidok  keletkeznek. A tem plátpolim erizáció 
molekuláris m echanizm usának vizsgálata azonban  azt m u ta tja , hogy más fel
té telek  szükségesek a polimerizációs folyam athoz és más a szin tetizált polim er 
tem plátból való leválásához. E periodikusan változó feltételek  nélkül csak 
oligomerek szin te tizálódhatnak  [20]. E változó feltételek a tem plátpolim eri- 
zációs kísérletek egyikében sem  voltak  meg, de a chem otonon belül au to m a
tikusan  k ialakulnak . Legújabban azt is b izony íto tták , hogy a tem pláton  tö r 
tén ő  abiotikus polinukleotid képződés heteropolim erek esetében is végbe
megy [27],

Mindezek alap ján  reálisnak tekinthető az a feltételezés, hogy a chemoton 
mindhárom alrendszerének megfelelő kémiai rendszerek kialakulhattak a primor- 
diális viszonyok között.

H átra  v an  még az a kérdés, hogy v a jo n  egymással összekapcsolódni 
képes, egym ásnak megfelelő alrendszerek is lé tre jöhettek-e? E rre a kérdésre 
sincs közvetlen bizonyíték, de más irányú kísérletek eredm ényei közvetve 
ennek a rea litá sá t is a lá tám asztják .

M indenekelőtt arra  kell felhívni a figyelm et, hogy teljesen azonos k ö rü l
m ények (pl. C H 4, N 2, H 2 és víz -f- elektromos kisülés) m indhárom  alrendszer 
spontán  keletkezéséhez elvezetnek. A gázkeverékben ugyanis in term edierként 
m ind a form aldehid, m ind pedig a ciánszárm azékok m egjelennek, s így a cuk
rok  és a nukleotidbázisok szintézise egyaránt lehetséges.

Mivel ugyanilyen körülm ények m ikrogöm bök képződéséhez is elvezet
nek  [1], a képződő m ikrogöm bök között bizonyos gyakorisággal előfordulhat -
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nak  olyanok, am elyek mind az önreprodukáló hálózatokhoz, m ind a tem plát- 
polimerizációhoz szükséges anyagokat tarta lm azzák . Ebben az esetben már 
csak egyetlen alapfeltétel szükséges a chem otonná váláshoz: az önreprodukáló 
hálóza tnak  mind a m em bránképződés, mind pedig a tem plátpolim erizáció 
nyersanyagait kell tu d n i szin tetizáln ia. Am ennyiben a m ikrogöm bbe zárt 
hálózat a formóz reakción alapszik, ü gy  ez is ad o tt lehet, hiszen au tokata li- 
tikus v o lta  ism ert, m em bránképző tu lajdonsága b izo n y íto tt [21], egyik inter- 
m edierje pedig a ribóz, amely a nukleo tidok  tem plátpolim erizációja felé bizto
s íth a tja  az összeköttetést.

A formóz reakción alapuló önreprodukáló hálózat nem  szükségszerűség, 
csak lehetőség a chem otonok abiogén genezisére. De ha ez a lehetőség haszná
lódott ki, ügy az első élő rendszerek anyagcserchálózatának a lap ja  nem  az 
am inosavak, hanem  a szénhidrátok és szerves savak egym ásba alakulása volt.

É rdekes, hogy a mai élőlények m etabolizm usában zárt h álóza tokat első
sorban a szénhidrátok és szerves savak  átalakulásai alkotnak, ezek között 
jelennek meg az önreprbdukáló körfolyam atok is (Calvin-ciklus, m alá t ciklus). 
U gyanakkor az am inosavak nagyobb részének, to v áb b á  a nukleotidoknak, 
lipideknek, szteroidoknak stb. szintézise lineáris szin tézisu tat követ. A mai 
élőlények anyagcserehálózata te h á t szintén azt sugallja, hogy az anyagcsere 
evolúciós alapjai elsősorban a szénhidrát- és karbonsavhálózatokban  keresen
dők, nem  pedig az aminosav- és fehérje-anyagcserében, ahol ma a k u ta tó k  
többsége keresi.

A  prebiológiai evolúció első lépcsője, a szőkébb értelemben vett biogenezis 
tehát a chemoton elmélet alapján a kísérleti eredményekkel összhangban értelmez
hető : a m ásodik szakasznak, vagyis a chem otonoktól a prokarió ta sejtig  te r 
jedő ú tn a k  az értelmezéséhez az egyszerű chem oton modell hiányosságainak 
kiküszöbölése révén ju th a tu n k  el.

A chem otonok evolúciója

Az (1 )  egyenlettel reprezentált chem oton m odell a chem oton modellek 
végsőkig leegyszerűsített form ája. Reális megvalósulás esetén egy ilyen rend
szer lényegesen bonyolultabb hálózatokon keresztül m űködik ugyan , de az 
egyszerűsített modellel azonos alapelvek  szerint. Ez az egyszerűsített modell 
azonban ta rta lm az  k é t olyan hallgatólagos felté telezést, am elyik modell
szinten is irreálisnak tűnik .

Az egyik ilyen feltételezés, hogy a chem oton osztódásnál az előzőleg 
replikáció ú tján  lé tre jö tt  két p V n inform ációhordozó m akrom olekula úgy  kerül 
á t a k é t u tódba, hogy m indegyik u tó d  1 — 1 p V n-1 ta rta lm az  [17]. A  prokarió- 
ták n ál ez valóban b iz tosíto tt, de a chem otonban nincs olyan m echanizm us, 
am ely ezt az eloszlást valóban b iz to síth a tn á . H a v iszont az eloszlás pusztán  
sta tisz tikus alapon valósul meg, az u tó d o k  50% -a ta rta lm az  egy p V n-t,  25% -a 
két p V n-1 és 25% -a p V n nélkül m arad . M inthogy a modell (1 ) - ben  meg
fogalm azott sztöchiom etriai fe lté te le it csak az egy p V n-1 ta rta lm azó  utód 
elégíti ki, így az u tódok  fele életképtelen , vagyis ilyen körülm ények esetén 
a chem oton populáció nem  növekedik.

A m ásik irreális feltételezés, hogy a m em bránépítő  m olekulák szám a és 
az inform ációhordozó lineáris polim er m akrom olekula m onom erjeinek a száma
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azonos, vagyis

(4 )HpVn  =  ,l0
A prebiotikus kísérletekben spontán képződő m ikrogöm bök m éretét 

véve figyelembe, m integy 107 m em bránképző molekula szükséges a gömb
m em brán felépítéséhez. Ebben az esetben (1 )  a lap ján  a pE „-nek is 107 építő
egységből kellene felépülnie, ami term észetesen irreálisan m agas érték.

Ha a p V n helyébe R N S-t képzelünk, reálisan  m integy 100 nukleotidból 
felépülő m akrom olekulákkal szám olhatunk. E bben  az esetben 10s m akro
m olekula replikációja felel meg a m em brán m egduplázódásához szükséges 
T  m ennyiségnek. Tételezzük fel teh á t, hogy a chem otonban nem egyetlen 
gigantikus nagyságú p V tl m akrom olekula, hanem  számos kisebb van jelen. 
E kkor a chem oton egyenlete egy ciklusra:

a • n • A  -f- a ■ p  Vrl -|- Tm +  a • n
A

X —

2 | a • n ■ Ä  -\- a ■ p V n -1- T m +  « • n Y , (5 )

j  i
A  =  ^  vAltaikA ik

í = 1 k=1
((>)

m — a • n

Az n =  100 esetben a = 105. (7)

Az (5 )  egyenlet teh á t olyan chem otont ír le, ahol m ár nincs ellentm ondás 
az inform ációhordozó m akrom olekula hossza és a felület nyersanyagigénye 
között. Ezzel azonban az első ellentm ondás is feloldódott, hiszen nem  k ettő  
m olekulának, hanem  m integy 105 darabnak  kell egyenlően eloszlania a két 
u tódban , s ez nyilvánvalóan  sta tisz tikus alapon is teljesül.

Fel kell h ívni a figyelm et arra , hogy sem  az (1),  sem az (5 )  típusú 
chem otonokban nincs még szerepe a p V n m onom er sorrendjének, pusztán  az 
összetételének és az össz-pl7,, m olekulákba beépü lt m onom erek szám ának. 
E zért, ha az (5 )  egyenlet p V n-jének helyébe R N S -t helyettesítünk , a kapo tt 
egyenlet még nem  tarta lm az  k ikö tést az RNS m olekulák szekvenciájára vonat
kozóan, jóllehet a szekvenciák öröklődnek:

j a -  n • A  +  a • R N Sn - f  T m a ■ n • X  — ®- 

2 [̂ a • n • Ä  -)- a • RNS„ -f- T m -(- a • n • Y (8)

Az ado tt rendszer m űködőképességét nem  befolyásolja, ha  az RNS mole
kulák  nagyság szem pontjából sem homogének. A (8 )  egyenlet érvényessége 
a különböző összetételű és hosszúságú RNS-ek esetében is m egm arad, de akkor 
az egyenletben egy n átlagos polimerizációs fokkal kell őket figyelem be venni.

Az a feltételezés, hogy az ősi genetikai anyag  nem  DNS volt, hanem  RNS, 
egyrészt á ltalánosan elfogadott, m ásrészt reálisnak is látszik, hiszen a kémiai
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evolúció term ékei közö tt a ribóz spon tán  megjelenik, de dezoxiribóz nem. 
Abhoz teh á t, bogy DNS keletkezhessen, először ki kelle tt alakulnia egy olyan 
speciális ka ta lizá to rnak , am elyik a ribóz—> dezoxiribóz á talaku lást képes volt 
katalizáln i.

Az RNS azonban általában  nem  k é t független szálból felépülő polimer, 
m in t ahogy azt a p V n-re a chem oton elm élet m olekuláris k inetikai szempon
to k  a lap ján  k iköti [16, 20], m ert a m akrom olekula in tram olekuláris párkép
zések révén képes stabilizálódni. Az in tram olekuláris párképzéssel stabilizáló
d o tt RNS azonban m ár globuláris szerkezetet m u ta t, am elyben spiralizált és 
nem  spiralizált részek váltakoznak  (lásd később). K ialakul a tercier szerkezet, 
am elyet a szekvencia határoz meg, s i t t  ju t  szerephez a chemotonok evolúciója 
során a p F „-n ek  (RNS) a szekvenciája, am ely eddig generációról generációra 
á tad ó d o tt ugyan, de am elynek funkciója eddig nem  volt.

Az (5 )  egyenletben szereplő p V n homológ párképzéssel replikálódik. Ha 
a p V n helyébe R N Sn-t helyettesítünk , úgy az RNS k é t szála a replikációnál 
kiegészítő szerkezetű lesz, vagyis a láncok szétválása u tán  az egyesszálú RNS 
m olekulák fele pozitív , fele negatív  kópia lesz. E z t is figyelembe véve a (8) 
a lak ja  a következőképpen m ódosul:

—v 2

a ■ n ■ A  +  —  RNS<+> +  —  RNS< > +  
2 2

a • n ■ A -+  ~  RNS(+> +  y  R N S(n_) +

Tx rr

Tx rt

-j- a ■ n • X  — © - 

+  a • n • Y (9 )

Az a d o tt’.R N S tercier szerkezetben nem csak a geometriai szerkezet a 
m eghatározott, de a kémiai funkciós csoportok térbeli helyzete s egymáshoz 
v iszonyíto tt térkom binációja is. A (9 )  egyenletnek megfelelően te h á t a külön
böző RNS m olekuláknak nem csak a nagysága és szekvenciája, de terc ier szer
kezete s ezzel m akrom olekuláris tu lajdonságai (töltéseloszlás, funkciós csopor
tok  helyzete stb .) is öröklődnek u tódró l u tód ra .

A m eghatározo tt tercier szerkezetű, funkciós csoportokkal rendelkező 
m akrom olekulák elvileg alkalm asak lehetnek enzimjellegű funkció (szubsztrát- 
és reakcióspecificitással rendelkező katalizá to r) betöltésére. K ü h n  szerint az 
RNS m olekulák nem  enzimes, abiotikus replikációjánál a replikációs hiba 
W  =  1/100, vagyis durván száz m onom er leüléséből egy m onom er leülése 
hibás [23]. E szerin t a chem otonok replikációja során igen nagy  az RNS 
m olekulák változékonysága, így annak  a valószínűsége is, hogy az RNS mole
ku lák  között enzim tulajdonsággal rendelkező RNS-ek jelenjenek meg. Egy- 
egy reakciólépés enzimes katalízise azonban a chem oton generációs idejét 
csökkenti, s így m indig azok a chem otonok szaporodnak jobban , amelyek 
többféle vagy hatékonyabb fa jtá jú , enzim tulajdonságú RNS-sel rendelkeznek.

Az irodalom ban m ár többször felm erült az enzim tu lajdonságú  RNS-ek 
képződésének lehetősége [4, 7, 32], sőt W h i t e  feltételezi, hogy a nukleotid  
koenzim ek valam ikori enzim R N S-ek m aradványai [32]. K o r á n y i  ezen tú l
m enően az t is k im u ta tta , hogy m inden ism ert nem -aerob enzim  koenzime, 
illetve funkciós csoportja nukleinsav eredetre vezethető  vissza [22],

E nnek a lap ján  feltételezhető, hogy a chem otonokban a teljes anyag
cserehálózat lépéseihez szükséges enzim készlet minőségileg és mennyiségileg
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viszonylag ham ar k ia lak u lh a to tt. Ez annál is inkább  valószínű, hiszen az 
RNS-m olekulák az enzim- és a génfunkciót egyszerre tö ltö tték  he, így az 
enzimfunkció és a gén között nem  volt meg az az információs szakadék, ami 
a centrális dogm a szerint a fehérje-enzim ek és a DNS-gének esetében enzim 

t-gén irányban  fennáll. E zért a tovább iakban  az enzim tu lajdonságú RNS-eket 
enzim -RNS-eknek (eRN S), azokat a chem otonokat pedig, am elyben az infor
mációhordozó m akrom olekulák eRNS-ek, R N S-chem otonoknak nevezem.

Az R N S-chem otonokban az előzőekben fe lté te lezett RNS-m olekulaszám  
(105) ugyancsak elegendő az eRNS-ek k a ta lizá lta  m etabolizm us k ialakulásá
hoz, hiszen egy-egy reakciólépésre még a 103 különböző reakciólépésből álló 
reakcióhálózatban is 102 azonos specificitású eRNS molekula ju t  á tlagban. 
Érdekességként m egem lítem , hogy az E. coliban ta lá lható  RNS m olekulák 
szám át ugyancsak 105-re becsülik [9].

A chem oton modell belső ellentm ondásainak megoldása révén te h á t 
au tom atikusan  levezetődik az enzim funkció megjelenése is. Jelenleg a szak- 
irodalom  az enzim funkció m egjelenését nagyobbrészt fehérjékhez köti. E zt 
a h ite t nagym értékben  erősítette az am inosavak könnyű keletkezése a pre- 
bio tikus k ísérletekben, azok a kísérletek, am elyek a proteinoidok spontán  
keletkezésének többféle lehetőségét is b izony íto tták , valam int azok az iro 
dalm i adatok, am elyek a proteinoidok kezdetleges specifikus kata litikus h a tá 
sára vonatkoznak.

Az enzimek eredetének a problém ája azonban nem  azonos a random  
szekvenciájú fehérjék  keletkezésének a kérdésével, de még a m eghatározott 
szekvenciájú fehérjék  keletkezésének a kérdésével sem, bár ez u tóbb iak  spon
tá n  keletkezése rendk ívü l kis valószínűségű. Y o c k e y  szerint például annak  
a valószínűsége, hogy  a citokróm  c család valam elyik  tag ja  a Földön 10“ év 
a la tt  abiotikus körülm ények közö tt véletlenszerűen keletkezzen 2 , l x l 0 -65
[34].

H a valam ilyen  „csoda” fo ly tán  mégis az összes szükséges fehérje enzim  
képződött volna, m éghozzá egyidőben és az ősóceánnak ugyanazon a pontján  
egyetlen  protocellben, ez sem  v ezetett volna az élővilág kialakulásához, mert 
ehhez elengedhetetlen  az a m echanizm us, am ely a szaporodásnál az enzim ek  
replikációját b iztosítan i tudja. Teljesen m egalapozatlan ugyanis ElGENnek az 
az állítása, hogy a fehérjék önreprodukcióra képesek [10], mert erre sem  elm é
leti, sem  tap aszta la ti adat nincs. Az E igen  á ltal felhozott egyetlen  példa, 
a gram icidin S szintézise nem  fehérje-önreprodukció, hanem egy nagyon  
bonyolu lt enzim kom plex (Ms 200 00Ö) által történő oligopeptid szintézis 
csupán.

Az előzőek szerin t a valóság alighanem  éppen E ig e n  állításának a fordí
to t t ja :  nem  a fehérje-enzim eknek volt önreprodukáló képessége, hanem  az 
önreprodukáló képességgel eleve rendelkező RNS-eknek enzim aktiv itása. Ily  
m ódon teh á t az egyszerű chem oton modellből olyan rendszerekhez ju to ttu n k , 
am elyekben fehérjeszintézis még nincs, de anyagcseréjük m ár enzim atikus 
katalízissel m űködik. Ezekben a rendszerekben azonban a genetikai funkció 
és az enzim atikus funkció még nem  vált el egym ástól, m indkettő t ugyanaz az 
anyagféleség, az eR N S lá tja  el.
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Az eRNS-ek térszerkezetének levezetése

A chem otonok m űködését az idő függvényében leíró formális kinetikai 
egyenletek [2, 20], am elyek segítségével a szám ítógépes szimulációk készül
tek  [3, 19] megfelelő m ódosításokkal a (8 )  egyenlettel jellem zett cliemoto- 
nokra is alkalm azhatók.

B ár a polim akrom olekuláris chem oton modell nincs ellentm ondásban 
a formális k inetikai leírással, a p E n s se R N S  esetben ellentm ondásban van 
azzal a molekuláris m echanizm ussal, amelyre a nem  enzim atikus tem plát- 
pobm erizáció k in e tik á já t alapoztuk. O tt ugyanis feltételeztük, hogy a p V n 
kettős szálszerkezetű, amely szerkezet a m onom erek egy kritikusnál nagyobb, 
(V)*-gal jelzett koncentrációja képes m egbontani, lehetővé téve ezzel a p  V n 
replikációjának m egindulását. Az eRNS-ről v iszont az ism ert RNS-ek mole
kulaszerkezeti vizsgálatai alapján — azt á llíto ttu k , hogy globuláris, teh á t ön
m agával tekeredett egyes szálszerkezetű. Ez a globuláris szerkezet egyébként 
szükséges az enzim funkció betöltéséhez.

2. ábra. A globuláris szerkezetű RNS-t is megbontja a kritikusnál nagyobb monomerkoncent
ráció, a templátpolimerizáció során azonban stabil kettős szálszerkezet jön létre, amely a 

további replikációk során sorozatosan kettős szálszerkezetű RNS-eket eredményez 
Fig. 2. Tbe structure of the globular RNA also becomes affected by a supra-critical concentra
tion of monomers, but template polymerisation gives rise to tbe formation of a stable double 
strand, which accounts for the serial production of double-stranded RNA molecules in the

course of consecutive replications
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Könnyen b e lá th a tó  azonban, hogy általános esetben a két funkció ellent
m ond egym ásnak. A m onom erek k ritikusnál nagyobb koncentrációja a globu- 
láris eRNS szerkezetet is m egbontja ugyan, így tem p lá tk én t az is szerepelhet, 
a ra jta  újonnan szin tetizálódott szál azonban m ár nem  válik  le róla. A koráb
ban  közölt stab ilitási okok [15, 20] m ia tt ugyanis az első replikációnál stabil 
kettő s szálszerkezet alakul ki, am ely nem  megy á t globuláris form ába és amely 
a tovább i replikációk során ism ételten  stab il ke ttős szálszerkezetű m akro
m olekulákat eredm ényez (2. ábra).

Léteznek azonban olyan speciális szekvenciák, am elyek m elle tt a kettős 
szálszerkezetű RN S m akrom olekulák k é t egyes szálú, globuláris szerkezetű 
m akrom olekulává a laku lha tnak  á t. E rre  akkor van  lehetőség, ha az RNS-szál 
elején levő szekvencia éppen kiegészítő szerkezetű a szál végén levő szekven
ciához képest. E kkor ugyanis kellő nagyságú RNS m olekulák esetén a b rea th 
ing m echanizm us révén szétnyíló láncvégek nem csak a m ásik szállal tudnak  
visszapárosodni, hanem  sajá t láncuk  ellenkező végeivel is. Ennek következ té
ben a kettős lánc szétválhat és m indegyik szál a szekvenciájának megfelelő 
specifikus globuláris szerkezetet veheti fel tovább i in tram olekuláris párkép
zések révén (3. ábra).

A kinetikai leírás alap ja it képező m olekuláris m egfontolások szerint 
te h á t eRNS-sel m űködő önreprodukáló rendszerek csak akkor a laku lha tnak

3. ábra. A kettős szálszerkezet globuláris szerkezetbe mehet át, ha ugyanazon szál két végén 
kiegészítő (úgynevezett palindromás) szekvencia található és így a szál önmagával tud kettős

szálszerkezetet képezni
Fig. 3. The double-stranded structure may transform to a globular one if the two ends of the 
strand carry complementary sequences (so-called palindromic structure), which enable the 

strand to form a double helix by itself
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4. ábra. Láncvégi palindromás szerkezet nem-enzimes tem plát polimerizációnál nagy gyakori
sággal képződhet, ha a tetszőleges szekvcnciájú templát vége visszahajolva hozzákötődik 

az újonnan szintetizálódó RNS-darabhoz
Fig. 4. Terminal palindrome structures m ay frequently arise during non-enzymic template 
polymerization, if the recurved end of a template of any sequence becomes linked with a newly

synthesized piece of RNÄ

ki, lia az cRNS m akrom olekulák kezdő és befejező szekvenciája egymáshoz 
képest kiegészítő szerkezetű.

K érdés, hogy mi a valószínűsége annak, hogy olyan RNS molekulák 
spon tán  kialakuljanak , am elyekben úgynevezett palindróm ás szekvenciák 
(vagyis in tram olekuláris spirálszerkezet képzésére alkalm as szekvenciák) 
szerepelnek. Egy száz nukleotidból álló RNS 1060 féle sorrend szerint épülhet 
fel. H a teh á t a szekvencia k ialakulása teljesen statisztikus alapon tö rtén ik , 
egy m eghatározott szekvencia gyakorisága 10~60 lenne. A láncvégeken levő, 
egym áshoz képest kiegészítő szekvenciák k ialakulása azonban nem  sta tisz
tikus alapon tö rtén ik , banem  a replikációs m echanizm usból adódik. M inthogy 
az egyes szálú RNS tem p lá t hajlékony, a nem-enzimes replikáció során elég 
nagy valószínűséggel fordulhat elő olyan eset, am ikor az ú jonnan  szintetizá
lódó szálrészhez ú jabb  nukleotid h e ly e tt a tem plát-szál visszatekeredő szabad 
része kapcsolódik. Az így kialakuló egyes szálú szerkezetben bárm ilyen volt is 
a tem p lá t kezdeti szekvenciája, a szál másik végén ehhez képest kiegészítő 
szekvencia ta lá lh a tó  (4. ábra).

Az irodalom ban fellelhető 67 különböző szerkezetű és egym ástól eltérő 
szekvenciájú tR N S m indegyike megfelel ennek a követelm énynek, ha a 3’- 
végen általánosan ta lá lh a tó , az am inosav ak tiválásában  specifikus funkciót 
betö ltő  CCA trip le ttő l eltek in tünk . De eleget tesznek e k ritérium nak  az 
5 s-RNS szekvenciák is [31], jó llehet szerkezetük egym ástól is és a tR N S szer
kezettő l is különbözik.

U gyancsak kiegészítő szerkezetet m u ta t a Qß  fág RNS-e is. Ha lánc
végen kiegészítő szerkezetű polinukleotid  láncok kapcsolódnak egymáshoz, 
akkor palindróm ás szerkezetű RN S-ek jönnek lé tre , ily m ódon m eghatározott 
terc ier szerkezetű, globuláris jellegű m akrom olekulák alaku lnak  ki, ahol 
a tercier szerkezet a szekvencia függvénye, hasonló módon, m in t a globuláris 
fehérjék  esetében (5. ábra).

M iután csak a globuláris szerkezetű RNS-ek rendelkeznek enzim aktivi
tással, nyilvánvaló, hogy m inden olyan „m utác ió” , amely a láncvégi in tra 
m olekuláris párképzést akadályozza, a rendszer szaporodása során igen gyor
san elim inálódik az RNS-chem oton populációkból.
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5. ábra. Palindromás RNS-darabok összekapcsolódásával meghatározott tercier szerkezetű 
t-RNS-szerfi vagy más globuláris RNS-ek keletkezhetnek, ahol a tercier szerkezet a makro

molekula replikációja során öröklődik
Fig. 5. Coupling of palindromic RNA-pieces may give rise to structurally well defined 
tertiary t-RNA-like or globular RNA molecules with hereditary transmission of the tertiary

structure via replication
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A  p r e b io ló g ia i ev o lú c ió  á tte k in té s e

Az előzőek szerint a chem oton elmélet a lap ján  a prebiológiai evolúció 
első két szakaszára a következő általános kép alakul ki. A kém iai evolúció 
során abiotikusan képződött szerves anyagból a háromféle önreprodukáló 
rendszer képződött, m ajd ezek összekapcsolódása révén először olyan chemo- 
tonok  keletkeztek, am elyekben az anyagcserehálózat reakcióit még nem k a ta 
lizálták  enzim ek, s ahol az inform ációhordozó polim er szerepét RNS m oleku
lák  tö ltö tték  be. Ezen önreprodukcióra képes rendszerekben a tem plátpolim e- 
rizáció replikációs hibái révén m egjelentek az olyan RNS m olekulák, am elyek 
k é t végükön kiegészítő szekvenciát ta rta lm az tak , s ezáltal globuláris szerke
zetekben stab ilizálód tak . Ezek közül roham osan szelektálódtak az eRNS-eket, 
m ajd  az egyre nagyobb enzim aktiv itású  eR N S-eket ta rta lm azó  rendszerek, 
míg végül k ia laku ltak  azok az RN S-chem otonok, am elyekben az anyagcsere
hálózat m inden lépését enzim ek katalizálták .

Érdemes i t t  megfigyelni az események elvi m enetét.
Az első chem otonokban a genetikai inform ációt csak az RNS-ek össze

tétele  hordozza, a szekvenciának még nincs inform ációhordozó szerepe, noha 
a szekvenciák replikálódnak. A szekvenciák m utációs valószínűsége igen nagy. 
Az inform ációhordozó RNS-ek és az anyagcsere reakcióhálózata között a k ap 
csolat közvetlen és kétirányú .

Az eRNS-sel működő chem otonokban a genetikai inform ációt az eRNS-ek 
összetétele és szekvenciája együttesen  hordozza, i t t  teh á t az eddig funkció nél
küli szekvencia m egkapja a funkcióját. A m utációs valószínűség i t t  is igen 
nagy, de rendkívül nagy szelekciós erő lép fel az enzim tulajdonságot nem  
m uta tó  RNS-ekkel szemben az eRNS-ek jav ára . Az inform ációhordozó 
eRNS-ek és az anyagcsere reakcióhálózatai k ö zö tt a kapcsolat i t t  is közvetlen 
és kétirányú, de kétszeres kapcso lat alakul k i: a sztöchiom etriai kapcsolatra 
ráépül a ka ta litik u s kapcsolat is.

Ezekben a rendszerekben azonban még nincs meg az enzim ek mennyiségi 
szabályozásának a lehetősége. Ahhoz, hogy enzim ek m ennyiségi szabályozása 
is létrejöhessen, a genetikai funkciónak és az enzimes funkciónak szét kell v á l
n iu k  egym ástól. I t t  ugyanis a gének száma azonos az enzim m olekulák szám á
val, m ert m inden eRNS m olekulapár enzim is és sa já t m aga génje is egyben. 
Ahhoz, hogy az enzimek mennyisége független legyen a gének m ennyiségétől 
az szükséges, hogy a gén- és enzimfunkció szétváljon egym ástól, s egyetlen 
génen több , a szükség szerin t változó m ennyiségű enzim szintetizálódhasson. 
E nnek  részletei még nincsenek kidolgozva, de a teljesség kedvéért felvázolom 
az t a logikai u ta t ,  am elynek a lap ján  ez elképzelhető.

M indenekelőtt meg k e lle tt jelenni olyan eRNS-eknek, am elyek a ribózt 
dezoxiribózzá tu d tá k  á ta lak ítan i. D ezoxiribonukleotidok jelenlétében az első 
DNS-ek szintézise a m ár meglevő, funkcionálisan szelektálódott és evolucio- 
nárisan  bevált eRNS-ek szekvenciájának m in tá já ra  tö r tén h e te tt az ősi reverz 
transzkrip táz  segítségével. Az igazi (DNS) gének teh á t m ár nem  véletlenszerű
en alakultak  ki, hanem  az evolucionárisan közvetlen mechanizm us révén 
szelektálódott eRNS m in tá já ra .

E fe jtegetéstő l teljesen függetlenül B r ew in  m ár 1972-ben javaso lt egy 
ősi reverz tran szk rip táz  m odellt [4] rá m u ta tv a , hogy a tR N S-ek  m olekula
szerkezete alkalm as a reverz transzkrip táz  funkció hetöltésére is. A mai reverz 
transzkrip tázok  is igényelnek működésükhöz egy specifikus tR N S -t [25, 26].
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A dezoxinukleotidok és az ősi reverz transzk rip táz  megjelenése révén  az 
enzim atikus és a genetikai funkció szé tv á lh a to tt egym ástól; a genetikai funk
ciót az erre alkalm asabb kettős spirálszerkezetű DNS v e tte  á t, am i lehetővé 
te tte , hogy az eRNS-ek szintézise a tovább iakban  ne enzim  nélküli önrepro
dukcióval, hanem  D N S-tem pláton tö rtén ő  eRN S-enzim atikus szintézissel tö r
ténjen, s megjelenjen a szerveződésnek az a szintje, ahol az enzimek (eRNS-ek) 
szintézise mennyiségileg és időbelileg szabályozódbat. Ezzel az inform áció- 
áram lás az anyagcsere és a gének k ö zö tt közvete tté v á lt, de a ké tirán y ú  
inform ációáram lás m egm aradt. A m utációs valószínűség a gének enzim atikus 
szintézise és a DNS stab ilabb  szerkezete m ia tt nagym értékben lecsökkent.

Az utolsó  lépcsőben, a fehérjeterm észetű  enzimek megjelenésénél az eddig 
kétlépcsős és kétirányú  inform ációáram lás a centrális dogm ának megfelelően 
kétlépcsős m arad, de egyirányúvá válik , igen nagy m értékben csökkentve ezzel 
az anyagcsereutak változékonyságát.

A fehérjeszintézis m egjelenésének előfeltétele a DNS-gének megjelenése, 
az am inosav-m etabolizm us kialakulása és a transzlációhoz szükséges megfelelő 
szerkezetű RNS-ek (riboszóm ák, tR N S-ek) kifejlődése vo lt. Ennek a fo lyam at
nak  az elm életi értelmezése további k u ta tóm unkánk  egyik program ja.
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INTERPRETATION OF THE PREBIOTIC EVOLUTION ON THE BASIS  
OF THE CHEMOTON THEORY

T. Gánti
Institute of Genetics, University of L. Eötvös, Budapest, Hungary

The chemotons, as models of the theoretically simplest living systems offer a possibility 
for the interpretation of the series of events producing the living systems from the primordial 
soup. Experiments prove the possibility of the spontaneous abiotic formation of each of the 
three subsystems of the chemotons, i.e. the spontaneous generation of the autocatalytic 
chemical networks, the non enzymic replication of the information-carrier macromolecules 
by tem plate polymerization, and the autocatalytic formation of two-dimensional fluid mem
branes. The chemical nature of these dynamic chemical systems makes possible the joint func
tion of the three different systems forming chemical supersystems, the so-called chemotons, 
which are program-governed self-reproducing systems having the general properties of the 
livings.

Supposing that the information carrier macromolecule was RNA, a mechanism is pre
sented for the non-random appearance of globular RNA-s with sequence-determined tertiary 
structure, which structure makes possible the enzymic function of these RNA-molecules 
(enzyme RNA, e-RNA). The replication and evolution of e-RNA-containing chemotons also 
are discussed. Finally a brief description is given of a possible pathway of evolutionary events 
from e-R NA  containing chemotons to the prokaryote cells.
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Bevezetés

Ez a cikk m orbiditási és m ortalitási adatsoroknak  orvosi körökben kevés
sé e lterjed t vizsgálati szem pontjára k ívánja felhívni a figyelm et. N éhány m on
d a tb an  érzékelte tjük  az alább tá rg y a lt diverzitás v izsgálatának lényegét és 
biológiai tö rtén e ti vonatkozásait.

Az 1920-as évektől W i l l i s , G a r t h s id e , Co r b e t  és m ások az á lta luk  
g y ű jtö tt  hatalm as entomológiai anyag egy jellegzetes tu la jdonságát em líte t
ték : fe ltűn t, hogy a képviselt fa joknak  k iugróan magas h án y a d á t képezték 
azok, m elyeknek csupán egyetlen egyedét fog ták  be, ezt lényegesen kisebb 
hányaddal k ö v ették  a két egyeddel képviselt fajok, és így tovább . A dolog 
m ásik oldala: a g y ű jtö tt anyag (egyedek) igen nagy hányada egyetlen fajból 
kerü lt ki, és a gyakorisági rangsorban egym ásra következő fa jok  egyedszámai 
igen gyorsan csökkentek. E jelenségkör szép összefoglalását o lvashatjuk 
W il l ia m s  könyvében [5].

K ezdettől világos volt, hogy alapvetően nem  m intavételi kérdésről van  
szó, hanem  bizonyos növény-, ill. álla ttársu lások  vagy taxonóm iai egységek 
lényegi jellem zőjéről. M inderről részletesen ír például PiELOU [4 ].

A fenti eloszlásbeli tu lajdonságo t bizonyos m értékig m egragadhatjuk  az 
uniformitás, ill. diverzitás mérésével. E kifejezések in tu itív  ta r ta lm a  i t t  a követ
kező: az uniform itás akkor nagym értékű, h a  a populáció egyedeinek nagy 
többsége egyetlen fajhoz ta rto z ik , a diverzitás viszont akkor nagy , ha a populá
ció egyedei (vagy ami reálisabb: igen nagy részük) közel azonos arányban  
oszlanak meg az előforduló fa jo k  között. Kissé más m egközelítésben az t is 
m ondhatjuk , hogy nagyfokú uniform itás esetén két, random izáltan  vá lasz to tt 
egyed többnyire azonos fajhoz ta rto z ik , kisfokú uniform itás — azaz nagyfokú 
diverzitás — esetén pedig r itk á n  ta rto z ik  azonos fajhoz k é t ta lálom ra válasz
to t t  egyed. A vizsgálat tá rg y á t többnyire nem  a vizsgálati sokaság uniformi- 
tá sa , hanem  an n ak  diverzitása képezi.

A diverzitási vizsgálatok az u tóbbi évtizedben igen e lte rjed tté  v á ltak  az 
állat- és növénycönológiában és az ökológiai ku ta tásokban .

Nagy d iverzitású  populációra (m int vizsgálati sokaságra) példa lehet 
egy trópusi növénytársulás, kis d iverzitásúra példa egy bükkös társulás, ahol 
a m agasabb ren d ű  növények egyedeinek tú lnyom ó többsége bükk. H a egy 
hum án populációban a hajszín szerinti részpopulációk aránya közel azonos,
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szemben egy másik populációval, m elyhez viszont szinte kizárólag szőke h a jú 
ak ta rto zn ak , akkor hajszín  szem pontjából az u tóbb i populáció d iverzitása 
kisebb.

Nem érdektelen azonban a diverzitás vizsgálata egészen más biológiai 
objektum ok esetében sem, m ert a legkülönbözőbb struk tu rális változások 
skalárjelzője lehet. F elvethető  például a kérdés, hogy a ritkább  előfordulású 
enzim rendszerek, szervezeti viszonyok, táplálékfelvételi módok, m ag a ta rtá s 
beli szokások véletlen m aradványok-e vagy nagyon is fontos szerepük van 
a dom ináló formák közti „lehetőség-hézagok”  betöltésében. Nem volna érdek
telen  e kérdés tanulm ányozása m a, am ikor napirenden van  az élővilág felépí
tési egységének m inden eddiginél átfogóbb vizsgálata.

Másik példaként tek in tsünk  valam ely populációt és rögzíte tt betegség 
kategóriákat. V izsgálhatjuk, hogy a populáció szám ára általánosan kedvezőt
len körülm ények közö tt (alu ltáp láltság , kim erültség stb .) a m egbetegedések
nek az ad o tt betegség-kategóriákra vonatkozó d iverzitása általában  növekszik 
vagy csökken. M inthogy a betegségek szélesebb köre r itk á n  szerepel vizsgálati 
ob jek tum ként, és fen ti kérdés nyilván nem  csak h um án  populációkkal kap 
csolatban vethető  fel, a problém ának általános biológiai vonatkozásai vannak . 
H angsúlyozni szeretnénk, hogy bár az alább részletesebben tá rg y a lt kérdés 
nagyobbrészt orvosi vonatkozású, a vizsgálatot nagyrészt a m ódszer ad ta  
lehetőségeket bem utató  illusztratív  példának  szánjuk. K iaknázatlannak  lá tju k  
ugyanis azokat a lehetőségeket, m elyek bizonyos m orbiditási v izsgálatok és 
a fenti problém akör k özö tti kapcsolatterem tésben rejlenek.

A m in ta  d iv e rz i f á s á n a k  H  m é rő s z á m á t le g e lte r je d te b b e n  a k ö v e tk e z ő  
k é p le t te l  a d ju k  m eg  (p l. P ie l o u  [4 ]):

1 N !H  =  —  log ——  
N  b *I I N J

i= 1
ahol N  a vizsgálati sokaság elemszáma, s a részsokaságok száma, N j (i =  1, 
2, . . . , s) pedig az i-edik részsokaság elemszáma. M inthogy H  függ a rész
sokaságok szám ától egy bizonyos értelem ben, alkalm asabb mérőszám  a

H

^max
hányados, ahol i / max az s számú részsokaság esetén elérhető  m axim ális d iver
zitás. K éplete:

1 N I
H m  a x = — l o g

N N N
+  1 !

. i J Vi  N .................................  Ar N  I
i t t  —  az —  to rt egesz részé, es r =  N  — s —  .

| s J s s I
E m líte ttük , hogy nézetünk szerint a diverzitási vizsgálatok az egészség- 

ügyi sta tisz tika  bizonyos terü le te in  k ite rjed t alkalm azást nyerhetnének. Az ez
zel és a vázolt problém akörrel kapcsolatos vizsgálati próbálkozások m eglehe
tősen szórványosak. E lsőként H e r d  a n  nevét kell em líteni, aki 1957-ben ír t 
cikkében kórházak hospitalizált beteganyagának diagnózis frekvencia kérdé
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seivel, többek  közö tt diverzitási vizsgálattal is foglalkozott, b á r ő a diverzitás- 
nak  m ás m érőszám át használta  [2], H ö p k e r  a diagnosztikai leírásokban 
használt kifejezéseket vizsgálva szintén közel já r  a fen ti problem atikához, 
ő azonban anyagának megfelelően a s ta tisz tik a i nyelvészetből ism ert Zipf- 
tö rvénnyel keres kapcsolatot [3]. A diagnózis gyakoriságok szintaktikai o lda
lá t egyébként H e r d a n  is em líti, szerinte a diagnosztikai gyakorisági a d a t
sorok term észetüket tek in tve a biológiai és nyelvészeti jellegű  adatsorok közé 
helyezendők.

Diverzitás vizsgálatok liospitalizált beteganyagon

Vizsgálati anyagnak közbülső m egoldásként v á lasz to ttu k  a Hospitalizált 
morbiditás, 1972— 1973 című sta tisz tika i összefoglaló m unka [1] egyes a d a t
sorait, m elyek az 1972. április 1 — 1973. m ájus 31 közötti időszakban fo ly t, 
országosan 33 — 50%-os nagyságú rep rezen tatív  felm érésből szárm aznak. 
Világos, hogy következtetések levonásakor nyom atékkai kell figyelembe venni 
a beteganyag hospitalizált v o ltá t. Az eredm ények teljes beteganyagra való 
átv itele a hospitalizáció okozta gyökeres arányváltozások m ia tt nem  m eg
engedett. Mégis, m int az alább iakban  látn i fogjuk, már ez a könnyen elérhető  
anyag is lehetőséget ad arra, hogy illusz tráljuk  a diverzitási m utatók  v izsgá
la táb an  rejlő lehetőségeket. Szem pontunkból kisebb gondot jelentenek az 
adatfelvétel esetleges hibái, és az, hogy a táb lázatokban  ún . felszorzott é rtékek  
szerepelnek (az esetszám okat a teljes beteganyagra vonatkozta tják ).

B evezetésképpen tek in tsük  az I .  táblázat évek és nem ek szerinti a d a t
sorait, m elyek a fenti kiadványból szárm aznak. Azonnal felvetődik jó  néhány  
problém a. Aligha kell hangsúlyozni, hogy a Betegségek Nem zetközi O sztályo
zásában (BNO) szereplő csoportok sajnos korántsem  tek in th e tő k  olyan jól 
defin iálható  en titásoknak, m in t például a biológiai taxonóm ia legtöbb egy
sége. A zt azonban i t t  m ind járt m egem lítjük, hogy a vizsgált adatsorban te r 
m észetesen nem csak taxonóm iai — i t t  orvosi taxonóm iai — egységek szere
pelhetnek, hanem  például lokalizációval, elváltozások nagyságával kapcsolatos 
kategóriák  vagy éppen valam ely  betegségben szenvedők ad o tt szem pont 
szerinti osztályai is. (U tóbbi esetben teh á t nem  az előforduló betegségeknek, 
hanem  a beteganyagnak a d iverzitása képezi a vizsgálat tárgyá t.') Más fő
csoport adatsoraival kapcsolatban alapvetően problem atikus lehet például 
a nem ek közti különbség (lásd pl. alább az endokrin  betegségek d iverzitásának 
tárgyalásánál). Sorolhatnánk még hasonló problém ákat, ez azonban inkább  
konkrét esetekben célszerű, m ásrészt néhányukra  később k itérünk .

Szám ítástechnikai kérdésekre térve, J  k iszám ítására célszerű röv id  
számítógépes program ot írni. H max szám ításakor mi a 45-nél nagyobb fak to - 
riálisokra közelítő kép lete t a lkalm aztunk. A számolás nem  nagy  fáradsággal, 
kézi szám ítógéppel is elvégezhető. A m in tavéte li hiba kérdésének részleteivel 
i t t  nem  foglalkozunk.

Az I .  táblázat adatsoraihoz tartozó  f fmax diverzitási értékeket a I I .  táb
lázat első sorában lá th a tju k .

Hasonló eljárással néhány m ás betegségcsoport (nem betegség főcsoport!) 
esetében is k iszám íto ttuk  H max közelítő é rték é t. Az eredm ényeket a I I .  táblá
zat tarta lm azza. A teljesség igénye nélkül m egem lítünk m ég néhány k o n k ré t 
szem léleti p roblém át:
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I .  táblázat

A vér és a vérképző szervek betegségeivel ápoltak száma ( BNO szerinti IV . főcsoport)* 
Table I. Number of patients with diseases of blood and haemopoiesis

BNO
kód Megnevezés

Életév

0 1— 14 IS—44 45—59 60—69 70—

férfi nő férfi nő férfi nő férfi nő férfi nő férfi nő

280 V ashiány-vérszegénység 99 90 78 48 39 409 31 174 23 51 29 67
281 Egyéb hiányvérszegénység 3 0 3 3 19 58 44 84 93 142 76 127
282 Öröklődő vérsej toldó vérszegénység 6 12 39 27 33 42 3 18 6 17 3 18
283 Szerzett vérsejtoldó vérszegénység 0 0 8 3 15 21 5 17 8 16 3 9
284 Aplasztikus vérszegénység 6 0 33 9 47 30 i i 66 153 45 27 51
285 Egyéb és k.m.n. vérszegénységek 138 153 49 89 25 137 20 9 3 , 49 60 54 80
286 Véralvadási hibák 12 0 167 12 209 25 9 5 3 6 3 3
287 Purpura 18 9 330 323 57 158 66 89 23 73 23 34
288 Agranulocytosis 0 0 3 6 15 30 17 39 25 12 6 11
289 Vér, vérképző szervek betegségei 102 141 699 542 288 350 68 59 43 32 14 43

összesen: 384 405 1409 1062 747 1260 274 644 426 454 238 443

G r e f f  L. [1] adatai alapján.



Diverzitási értékek korcsoportonként és nemenként 
Table II. Diversities in age and sex groups

I I .  táblázat

Életév

Megnevezés 1—14 15—44 45—59 60—69 70—

férfi nő férfi nő férfi nő férfi nő férfi nő férfi nő

Vér és vérképző szervek betegségei 
(BNO 280-289) 0,646 0,549 0,633 0,562 0,758 0,781 0,848 0,880 0,793 0,859 0,803 0,850

Endokrin betegségek (BNO 240—246, 
250 -258 ) 0,596 0,438 0,581 0,640 0,427 0,707 0,357 0,515 0,199 0,291 0,138 0,234

Jóindulatú daganatok* (BNO 210—228) 0,080 0,256 0,842 0,687 0,763 0,847 0,868 0,857 0,753 0,859 0,701 0,776
A szem betegségei (BNO 360—379) 0,602 0,521 0,623 0,551 0,894 0,917 0,844 0,858 0,715 0,734 0,588 0,591
A fül betegségei (BNO 380 — 389) 0,253 0,264 0,423 0,428 0,655 0,761 0,742 0,780 0,643 0,759 0,706 0,609
Fertőző betegségek** (BNO 001 — 117) 0,413 0.419 0,536 0,537 0,655 0,653 0,540 0,617 0,481 0,587 0,430 0,536

* Férfiak esetében a 210—217. és 222—228. tételeket vettük figyelembe (összesen 15 tétel), nők esetében a 210—227. tételeket (összesen 
18 tétel).

** A kiadványban szereplő tételek.
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1. A szem betegségeinek d iverzitás v izsgálatakor esetleg a fertőző szem- 
betegségeket is figyelem be kellene venni, annak  ellenére, hogy m ás BNO fő
csoportban  szerepelnek. (Történetesen az eredm ények jellege szám ításaink 
szerin t alig változik.)

2. Talán helyes volna a jó in d u la tú  daganatok  esetében az anatóm iai 
különbségek m ia tt a 217—220. csoportok összevonása, esetleg elhagyása. Az 
összevonással bizonyos fogalmi kiegyenlítést nyernénk, az elhagyással viszont 
m integy m eg tisz títha tnánk  a jó indu la tú  daganatok  körét egy olyan tételtő l, 
m ely kirívóan nem hez kö tö tt.

3. Különösen a 70 év feletti korcsoport esetében a nőknél általánosan 
tap asz ta lh a tó  nagyobb diverzitásnak  részben oka lehet az életkor szerinti 
m agasabb diverzitás.

Mint m ár a táb lázatok  összeállítása is se jte ti, a vizsgált anyago t elsősor
b an  diverzitási értékek  összevetésére lá ttu k  alkalm asnak. Ezen belül is főként 
az azonos életkor-kategóriák férfi és női beteganyagának összehasonlítását 
tű z tü k  ki célul. Sajnos a diverzitás-értékek életkor szerinti g ra fik o n já t nem 
k ész íth e ttü k  el, m ert a rendelkezésre álló életkor-kategóriák á lta láb an  külön
böző számú életévet fognak át.

A I I .  táblázat alapján arra  a következtetésre ju th a tu n k , hogy diverzitás 
tek in te téb en  nem  egyenletes az anyag  megoszlása. Jelöljük azon esem ényt, 
hogy a vizsgált korcsoport és betegségcsoport esetében a férfiak, ill. a nők 
d iverzitása nagyobb, /-fe l, ill. re-nel. A I I I .  táblázat tanúsága szerint az n és /  
események m egoszlása nem  egyenletes. Az alacsonyabb korcsoportoknál 
gyakoribb az f  esemény, a m agasabb korcsoportok felé haladva az n esemé
nyek  száma fokozatosan növekszik. Az összes esete t tek in tve lényegesen több 
az n esemény (az n  : /  arány  27 : 9).

I I I .  táblázat

A férfi, ill. női diverzitási túlsúly ( f  ill. n) összefoglaló táblázata 
Table III.  Male (f) and female (n) preponderances of diversity

Megnevezés
Életév

0 1— 14 15—44 45— 59 60—69 70—

Vér és vérképző szervek betegségei f f 11 n n n
Endokrin betegségek f n n n n n
Jóindulatú daganatok n f n f n n
A szem betegségei f f n n n (n)
A fül betegségei n (n)* n n n f
Fertőző betegségek n (n) (f) n n n

* A zárójel arra utal, hogy a diverzitási értékek eltérése 0,005-nél nem nagyobb.

Term észetesen figyelembe kell venni, hogy a szám olt értékek  sta tisz tika i 
h ibával terhe ltek , ezért az re, ill. f  események kijelölése i t t  nem  a lapu l szigni
fikáns eltérésen. Az ebből szárm azó hiba azonban valószínűleg nem  befolyá
solja a fentebbi k v alita tív  m egállapításokat.
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összefoglalás

A lapvetően egy olyan vizsgálati lehetőségre k ív án tu n k  rávilágítani, 
mely a széles körű cönológiai alkalm azások m ellett a biológia más területein 
is alkalm azható , és például epidemiológiai vizsgálatokban is tere t érdemel.

H ospitalizált m orbiditási s ta tisz tik a  adata inak  feldolgozása során arra 
a következtetésre ju to ttu n k , hogy a női beteganyag diverzitása nagyobb a 
férfi beteganyagénál. Több rendben is em líte ttük  a legkülönfélébb problém á
k a t, m elyek az adatok  term észetéből adódóan csak részben kerü lhetők  meg. 
M indenesetre a nemek k özö tti eltérések léte  tag ad h a ta tla n , m ögötte azonban 
a legkülönfélébb biológiai, pszichológiai, kórbázügyi tényezők húzódhatnak  
meg, m elyek vizsgálata tovább i elemzés tárgya lehet.

Az egyes betegségek nemhez kötöttségének m értéké t, esetleg m agyará
za tá t m ár többnyire le írták , azonban a m orbiditási összképben tap asz ta lh a tó  
szexuális eltérések tanulm ányozására az egyszerű asszociációs kapcsolatok 
v izsgálatánál több szem pontból is alkalm asabb a d iverzitási m u ta tó k  vizs
gálata.

A diverzitási értékek  tanulm ányozása olyan szem léletm ód k ialakítására 
ad lehetőséget, mely az egyes betegséggyakoriságok egyedi tárgyalásának  mel
lőzésével m inden betegséget m integy egynek tek in t a sok közül, és a populáció 
„betegség-m in tázatának”  vizsgálatára irán y ítja  a figyelm et. Az így nyerhető 
m egfigyelések lehetővé te h e tik  többek közö tt m orbiditási adatsorok ú j, hum án
biológiai szemléletű feldolgozását.
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ANALYSIS OF MORBIDITY DATA FOR DIVERSITY  

J. Izsák and P . Juhász-Nagy

National School of Accountancy and Finances, Zalaegerszeg Division, Zalaegerszeg, Hungary 
and Institute of Plant Systematics and Ecology, Faculty of Sciences,

Eötvös Loránd University, Budapest, Hungary

In the biological field, the study of diversity parameters was first initiated for the 
purpose of entomological and coenological analyses. Little is, however, known about a similar 
approach to the evaluation of morbidity and mortality statistics, although the variation of 
diversity parameters between patient groups may disclose some important new information 
in this and other fields of biology. The authors analyzed diversity data of some patient groups 
covered in the Ministry of Health Pamphlet entitled “Morbidity among the Hospitalized” 
(1974). The IT/Iimax relative diversity values found are shown in the attached Table. It wa 
concluded in all age groups of the patient groups covered by the study, women showed a 
greater relative diversity than men. Elucidation of the causes of this phenomenon is the sub
ject of further investigations.
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V I T A R O V A T

AZ ELIDEGENEDÉS ÉS ALKALMAZKODÁS 
DIALEKTIKÁJA*

M int az evolúció problém áival foglalkozó paleontológus és filozófus 
kíváncsi izgalommal v e ttem  kézbe a szerző érdekes, és az evolúció problem a
t ik á já t  sokoldalúan megközelítő cikkét. Ez a cikk tö b b  olyan kérdést is felvet, 
am elyek egyre inkább  azon szemléleti keretek á ta lak ítása  felé m utatnak , 
m elyekről a szerző jogosan állap ítja  meg (3. old.), hogy D a r w in  ó ta  lényegé
ben nem  változtak .

Az alábbiakban a fe lve te tt problém ák közül elsősorban az alkalm azkodás 
általános elvi kérdéseihez kívánok hozzászólni.

A szerző felveti a kérdést, hogy lebetséges-e az evolúciót az alkalm azko
dásban történő  előrehaladásként, tökéletesedésként értelmezni (11. old.). 
E kérdés válaszolatlanul m arad  m ég akkor is, ba az alkalm azkodással szemben 
a „kom plex itást” részesíti előnyben. A szerzőnél a kom plexitás növekedése 
a szervezettség növekedését je len ti, azaz lényegében a differenciáltabb alkal
m azkodást. Véleményem szerint a kom plexitást az alkalm azkodás struk turális 
vagy általánosabban, pusztán  m ennyiségi eredm ényének tek in th e tjü k . A kom p
lexitás növekedésének elsődlegessé té te le  az evolúciónak puszta sokasodásként, 
mennyiségi felhalm ozódásként való értelmezéséhez vezet, am elyben elvész az 
evolúció-dinam ika problem atikája .

A szerző a környezetet d ialektikusán értelm ezi, m in t a szervezet és az 
é le tté r kölcsönviszonyát (12. old.). Az evolúció dinam izm usa éppen e kettő  
kölcsönhatásából ered. A környezet, to ta litás , a szervezet kölcsönhatásainak 
összessége.

A környezetnek két fő típ u sá t szokás elkülöníteni: az élőt és élettelent. 
Ezen elkülönítés problem atikájával e hozzászólásban nem  kívánok foglalkozni. 
Az élettelen környezet különösen az élővilág fe jlődéstörténetének kezdetén 
alapvető  m eghatározója vo lt az élővilág fejlődésének. Azonban a kölcsönhatás 
m ásik oldalán nem  m arad t el a v isszahatás, az élette len  környezet á talak ítása . 
E nnek  leglényegesebb m egnyilvánulása a légkör oxigénben való feldúsítása 
volt, de a geológia sorra tá r ja  fel az élővilág hata lm as m éretű  litoszféra-átala
k ító  tevékenységének p roduk tum ait is (vö. P o k r o v s k ii, V. A. [7] és Me s s i- 
n e v a , M. A. [5]). Számos érv szól am ellett, hogy az élővilágnak a fö ld történet 
fo lyam án m egnyilvánuló h a tá sá t az élettelenre, m ég m egközelítőleg sem tu d 
ju k  kellően értékelni (vö. D e t r e  Cs . [1]).

* Hozzászólás Újhelyi Mária „Adalékok az evolúcióelmélet továbbfejlesztéséhez” című 
cikkéhez (Biológia, 26 (1), 1978).
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Az élővilág kezdeti, még elsősorban élettelen „oikosza” nem  v o lt válto 
zatos, és a hozzá való alkalm azkodás nem  k ív án t meg jelentősebb differen
ciáltságot. Nem v o lt a maihoz hasonló, dinam ikusan változékony környezet, 
s ennek megfelelően a korai szervezetek is viszonylag differenciálatlanok voltak.

A szervezeti differenciáltságot felfoghatjuk úgy is, m in t a tagoltság 
révén flexibilissé v á lt rendszert, am ely  éppen kom plexitása révén nem  „ tö rik ” , 
hanem  „elhajlik” a destruk tív  környezeti hatások  következtében.

Az élővilág hosszú, lényegében izoök prekam brium i izobathikus óceáni 
pre-M etazoa fejlődési szakasza u tá n , forradalnú esem ény volt a kontinensek 
kiem elkedése, am ely a minden korább inál változatosabb  self-ökozónák kiala
kulásához vezetett. Ez az új, m egnövekedett dinam izm us, a korább i elképze
léseknél lényegesen gyorsabban v eze te tt a kom plexitásban és differenciáltság
ban  forradalm i előrelépést jelen tő  M etazoák kialakulásához (vö. L a  B a r b e r a , 
M. [4]). A korábbi evolúciós tem póhoz képest óriási gyorsasággal fejlődtek ki 
i t t  az o ldott oxigénban dús, új benthosz-oikoszban a M etazoák különféle, 
tö rzsi elkiilönültségi csoportjai. Az új evolúciós dinam izm us m ár elsősorban 
bio-determ ináltságú ökológiai rendszereket h o zo tt létre . A selfek benthosz 
régióiban szervezetekké zsiífolt é le tté r jö tt  létre . I t t  az elsődleges környezeti 
tényező m ár nem  az élettelen környezet volt, hanem  a többi, m égpedig rivális 
élőlény. Ezzel k ia laku lt a nagyobb dinam izm usú bio-oikosz, s lényegében ezzel 
v e tte  kezdetét az élővilágban a „struggle for life” .

A M etazoák a devon időszakban  a növényvilág szárazföldi hódításai 
u tá n  m egkezdték a szárazföld, a tengernél sokkalta  változatosabb  oikosz meg
hó d ításá t. A szárazföldön a p rekam brium  végével felgyorsult benthosz tengeri 
evolúcióhoz képest még sokkalta gyorsabb evolúciós szakasz kezdődött.

A  gyorsan változó oikoszokban az életben m aradáshoz gyors alkalm azkodó
képesség kellett, te h á t m agának az alkalm azkodóképességnek is dinam ikussá 
k e lle tt válnia. Az alkalm azkodásban egyre dinam ikusabb szervezetek között, 
a kiválasztódás egyre dinam ikusabb fo lyam attá  vált.

Az alkalm azkodás, dialektikus ellentétének, az alkalm atlanságnak  a k i
küszöbölése. Az elengedhetetlen előzmény, az a lkalm atlanná válás, a környe
ze ttő l való elidegenedés fo lyam ata . Az alkalm azkodás annál erőteljesebb, 
m ennél nagyobb fokú a lkalm atlanságot, elidegenedést keli kiküszöbölnie, m en
nél idegenebb környezethez kell m inél gyorsabban alkalm azkodni.

A z  evolúció dinam izm usa, az alkalmatlanból az alkalmassá válás dinam iz
musa. T ekintetbe véve azt a H u x l e y -í elvet [3], m iszerint valam ely  szervezet 
annál fe jle ttebb , m ennél gyorsabban fejlődik, a fen ti té te lt úgy is kifejezhet
jü k , m ennél gyorsabban képes valam ely elidegenedett á llapot leküzdésére. 
Az elidegenedés-alkalm azkodási dinam izm us húzódik meg a S im p s o n -í „kvan
tum evolúció” fogalm a m ögött is.

Elidegenedésre csak a m agasabb rendű képes, mennél m agasabb rendű 
valam ely  szervezet, annál inkább  képes elidegenedni valam ely környezettől. 
A p rim itív  szervezetek, m int ahogy a szerző is u ta l  rá  (12—13. old.), viszony
lag indifferensek a környezethez, s így sem elidegenedni, sem alkalm azkodni 
nem  tu d n ak  hozzá.

A z  evolúciós elmélet továbbfejlesztésében elsősorban a fejlődés alapvető elvei
vel foglalkozó tudomány, a dialektika oldaláról várhatunk előrelépést. Üj dialek
tikus kategóriapárok felállítására van szükség, mindenekelőtt az „elidegenedés" 
és „alkalmazkodás" kategóriapárjára. E  két kategória, m int hatást, ellenhatást 
kifejtő  dinamizmus az evolúció hajtóereje.
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Az „alkalm azkodás” kategóriá jának  abszolutizálása v eze te tt el az 
O s b o r n -í [6] „arisztogenezis” eszméjéhez, mely a m agasabb rendűség k rité
riu m át a tökéletes alkalm azkodásban, azaz specializáltságban vélte meg
ta lá ln i. A tökéletes alkalm azkodás, a nagyfokú specializáció éppen az elidege
nedés-alkalm azkodási dinam izm us kiküszöbölése, azaz éppen az erősen specia
lizált alakok a fejlődésképtelenek.

A fejlődési dinam izm us szem pontjából az alkalm azkodásnál lényegesebb 
az elidegenedési feszültség. Ennek h a tá ra it  m egszabják azok a korlá tok , ame
lyeket a szerző a stru k tú rá tó l függő „lehetséges változások spek trum ának” 
jelöl (5. old.). A tű rési korlátok átlépése m ár nem  gyors vá lto zást, hanem 
k ihalást eredményez.

Az é lő v ilág  fe jlő d é sé n e k  n a g y  fo r ra d a lm i s z a k a sz a i m in d  i ly e n  e lid eg e
n e d é s-fe lo ld ó d á s  e re d m é n y e . (A le h e ts é g e s  p é ld á k  tö m e g é b ő l s z e m e lv é n y k é n t 
k ie m e le m  p é ld á u l R ö m e r  [8] h íre s  m u n k á já t  a k é té l tű e k  k ia la k u lá s á ró l ,  v a la 
m in t  G é c z y  B. [2] összefog la ló  is m e r te té s é t  az  em lő sö k  k ia la k u lá s á ró l  és k o ra i 
e v o lú c ió já ró l.)

A  rossz, a kényelmetlen, a viszontagságos, gyötrelmes az, am i fejlődésre 
ösztökél.

Végül té te lk én t leszögezhetjük, hogy valamely élő rendszer (akár indivi
duum  vagy bármilyen rangú taxonómiai kategória)  annál magasabb rendű, men
nél nagyobb fo kú  elidegenedési feszültséget képes elviselni és feloldani. A zaz  mennél 
d inam ikusabban reflek tá l önm aga szám ára pozitívan, a környezet számára 
negatív  dinam ikus hatásaival szemben.
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FEJLŐDÉS VAGY VISSZAFEJLŐDÉS*

Biológia, 2 7 , 1979, 1 8 9 - 1 9 3

Újhelyi M ária cikkét olvasva több gondolat m erült fel bennem , m ert 
m agam  is érdeklődöm  az evolúció problém ái irán t.

A cikkben igen sok érdekes és szám om ra új gondolattal találkoztam , 
m elyek közül többel nem értek egyet. A fejlődés irányának a szerző általi 
értelmezése szerintem  ellentm ondáshoz vezet: ugyanis, ha az evolúciót az élő 
rendszerek csupán egyre kom plexebbé válásának  ta rtju k , és elfogadjuk azt, 
hogy a környezetükkel sokoldalúbb és tagoltabb  kapcsolatban levő élőlények 
alkalm azkodóképessége kisebb, akkor az evolúciónak végül rendkívül specia
lizálódott (kis tűrőképességű), ső t életképtelen rendszerek felé kell vezetnie. 
Ez pedig inkább visszafejlődés, m in t fejlődés, hisz ennek során az évm illiár
dokkal ezelőtt k ia lak u lt élő rendszerek (vagy legalább azok bonyolultabb 
formái) el fognak tű n n i vagy m ár eltűn tek  volna. Az ellentm ondás feloldható, 
ha a m utációt, a szelekciót és az alkalm azkodást (illetve annak  cikkben is 
em líte tt különleges esetét) a eikkírótól eltérő m ódon értelmezzük. Ezeket az 
alábbiakban vázolom .

A fejlődés iránnyal rendelkező változás. B árm i is legyen az irány , sem 
a pontm utációk, sem  a ,,génm utációk” (duplikációk), sem a krom oszóm a
m utációk nem jelen tenek  irán y íto tt változást. Ö nm agában még ezek sorozata 
sem je len t fejlődést, illetve az élőlények kom plexitásának növekedését, csak 
ezek lehetőségét te rem ti meg. M ert a m utációk véletlen  jelenségek. Ez a po n t
m utációk esetében (azok felderíte ttebb  volta m ia tt)  igen jól értelm ezhető az 
alábbiak  szerint: véletlen, hogy m ikor következnek be, és véletlen, hogy hol 
következnek be. Az term észetesen nem  kérdéses, hogy bekövetkeznek-e egy
általán , hisz a genetikai s tru k tú ra  olyan, hogy (külső és belső hatásokra) fel
té tlenü l létrejönnek benne m utációs változások. És ugyancsak a stru k tú ra  
következm énye — am int azt a cikkíró is em líti — hogy a m utációk helyét 
bizonyos valószínűségek befolyásolják. T ehát nem  a m utációk bekövetkezése 
véletlenszerű, hanem  (bizonyos m egszorításokkal) azok következménye (azaz, 
hogy hol és m ikor következnek be). Az így lé tre jö tt  összes m utációk közül 
a tényleges változások  (illetve a fejlődés) szem pontjából csak azok a „ tén y 
leges”  m utációk jöhetnek  szóba, am elyek a reparációs rendszerek szűrőjén 
tú lju tn ak .

* Hozzászólás Újhelyi Mária „Adalékok az evolúcióelmélet továbbfejlesztéséhez” címfí 
cikkéhez (Biológia, 26 (1), 1978).
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A m utációknak fontos evolúciós szerepük van . Am ennyiben a gén-, a k ro
moszóma-, és a krom oszóm aszerelvény m utációkat is tek in tjük , ak k o r ezeket 
kell a nagyobb h a tású ak n ak  m ondanunk. E m utációk , m int a cikkíró hang
súlyozza is, rendkívül nagy lehetőséget adnak a fejlődésre. A duplikálódás 
révén lé tre jö tt plusz gének ugyanis az élőlény (vagy faj) szám ára feleslegessé 
vá lt inform ációkat ta rta lm aznak , ezért „üres” inform ációtároló egységekként 
szerepelhetnek. K ülönösen fontos le h e te tt ez a soksejtű  szerveződési szint felé 
ta r tó  élő rendszerekben, hisz az alakuló új rendszerbeli közeli és táv o li h a tá 
sokra, a sejt és a m agasabb szintű rendszer (a se jt és új környezete) kapcso
la ta ira  stb . vonatkozó új inform ációkat is rögzíteni kelle tt. Ebben a fo lyam at
ban  kom oly szerephez ju th a tta k  az ezeken a szakaszokon esetleg nagyobb 
gyakoriságú tényleges pontm utációk, m ert új inform ációkkal tö lth e tté k  fel 
az „üres”  inform ációtároló egységeket. A pontm utációk  irán y íta tlan  esem ény
sokaságát pedig az élő rendszerek fejlődésének szelekció közvetíte tte  iránya 
(lásd alább) teh e tte  evolúciós m éretekben irán y íto ttá .

M int az eddigiekből kiderült, a pon tm utációkat nem  lehet az evolúció 
szem pontjából „sem legesnek” tek in ten i. A m utációk h a tásá t úgy vizsgálva, 
hogy különbséget teszünk  az eukrom atikus és a heterokrom atikus régiókban 
bekövetkezett változások között, még tisztább  képe t kapunk azok evolúciós 
szerepét illetően. (Előre kell bocsátani, hogy a problém a m egnyugtató  tisz tá 
zása a heterokrom atikus és eukrom atikus állom ány [biokémiai] funkciójának 
pontos m egállapítása u tán  lehetséges.) Nem észlelünk korrelációt az egyéb 
változásokkal, ha azoknak a fehérjéknek evolúciós változását vizsgáljuk, 
am elyeknek evolúciós sikere bebizonyosodott (eukrom atikus régiók). E nnek  oka 
az lehet, hogy egy fehérjének egy ad o tt funkcióra (pl. katalízis) vonatkozó 
tu lajdonságai nem  jav u lh a tn ak  a végtelenségig. T ovább haladva a gondolaton 
e lju tunk  a m utációk (á lta lában  a változások) jó  és káros hatása megítélésének 
kérdéséig.

I t t  szeretnék k ité rn i a szerző azon á lláspon tjára  is, m iszerint a moleku
lák szintjén teleologikus valam ely m utáció  előnyös vagy  hátrányos jellegéről 
beszélni. Az egyed m int élő (és nem  csak m int biokém iai) rendszer valóban 
nem  „ tu d ja ” , és nem  érzékeli, hogy a lé tre jö tt változás jó-e vagy káros, ezért 
is igyekszik ezeket k ijav ítan i. Viszont a vizsgáló em ber még m akrom olekuláris 
szinten is beszélhet (dönthet) teleologikus értelmezés nélkül egy m utációnak 
az egyedre nézve előnyös-hátrányos jellegéről. A változások ilyesfa jta  értel
mezése ugyanis ob jek tív  módon függhet az egyed (vagy faj) és környezete 
kapcsolatátó l, és a ttó l, hogy a kérdéses m utáció az t m ilyen módon befolyásolja. 
H a a változás eukrom atikus géneket érin t, akkor a biokém iai szin ten  bekövet
kezett változás, éppen e szint és a m agasabb szerveződési szin tek  szoros 
kapcsolata m ia tt (to ta litás), komoly hatással v an  a felsőbb szintek egészére. 
Például, ha valam ely egyed egy alapvető  enzim funkciójára nézve o lyan  képes
ségeket örököl m indkét allélben, am i a norm álishoz képest csökkent vagy 
teljesen hibás, akkor ennek a felsőbb szintekre gyakoro lt h a tásá t (annak  mi
lyenségét) nem  is kell vizsgálni. M ár i t t ,  a m akrom olekulák szin tjén  kim ond
h a tju k , hogy e m utáció  (az egyed és környezete kapcsolatában) az egyedre 
nézve hátrányos, m ert a m akrom olekuláris szint funkciókieséseit — az egyed 
to ta litá s  volta m ia tt — a felsőbb szintek  nem  tu d já k  pótolni. Mindez független 
a ttó l, hogy az illető m utáció bekövetkezése m ennyire valószínű. A géndupliká- 
cióknak, a krom oszóm ák heterokrom atikus állom ánya növekedésének, majd 
fokozatos eukrom atikussá alakulásának még tisz táza tlan  m echanizm usa m iatt
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is elvileg nem zárható  ki, hogy hasonló m egfontolásokkal a heterokrom atikus 
szakaszokon bekövetkező m utációkat is evolúciósán előnyösnek vagy h á trá 
nyosnak m inősítsük. (Ebben az esetben előnyösnek és hátrányosnak  m ás bizo
n y u lh a t, m int az eukrom atikus régiók m utációinál.) A gén és krom oszóm a 
m utációk  vizsgálatakor, valóban nem  feltétlenül tu d ju k  csak a m olekuláris 
szint v izsgálata a lap ján  a változást az egyed szám ára hasznosnak vagy  káros
nak  ítélni. A m utációk értékelésével kapcso la tban  azt k ijelen thetjük , hogy 
m indazok az egyedek, am elyek m utáns v o ltu k  m ia tt egyáltalában nem  ké
pesek genetikus anyagukat átörökíteni, nem  képezik a fejlődés „a n y a g á t” .

A fenti gondolatsort elfogadva, és nem  szélsőséges (pl. letális) eseteket 
vizsgálva, vagyis olyan m utánsokat, am elyek különböző m értékben képesek 
részt venni az evolúció szem pontjából alapvető  fontosságú szaporodási folya
m atokban , felvetődik a kérdés, hogy lebet-e valam i „esszenciális” különbséget 
ta lá ln i ezek között. Az életképességre (illetve szaporodóképességre), valam in t 
az evolúció irán y ára  vonatkozóan a cikkíróétól eltérő következtetésre ju th a 
tu n k , az egyed (faj) és környezete kapcso la tának  vizsgálatával.

Az egyed (faj) és környezete kapcso la tára az állandó változékonyság 
lehet ta lán  a legjellemzőbb. A környezet [mindaz, am i az egyeden (fajon) 
kívül esik, és vele bárm ilyen kapcsolatban van] időben hol lassabban, hol 
gyorsabban változik , és ugyanígy az egyed (evolúciós m éretekben a faj) is 
változik. A k e ttő  nem  független egym ástól, és lévén, hogy a környezetnek az 
egyedre (fajra) gyakorolt ha tása  az erősebb, ezért inkább  az egyed (faj) reakciói 
(változásai) függvényei a környezet h a tása in ak  (változásainak), m int fo rd ítva.

M indezt az egyed szintjén vizsgálva: a környezet hatásaira , változásaira 
(ingereire) az egyed úgy reagáljon, változzon, hogy azok káros (az élő rend
szerek törvényszerűségeivel ellentétes) h a tása i minél kevésbé érvényesüljenek 
rá . Az egyed képességeinek összességétől függ, hogy tud ja-e  teljesíteni a fenti 
követelm ényeknek megfelelő reakciókat (am elyek közö tt fontossági különb
ségek lehetnek).

Az egyed reakcióképessége annál tökéletesebb, minél adekvátabban  és 
gyorsabban „válaszol”  környezete h a tása ira  (ingereire). Ehhez pedig az kell, 
m in t a cikkíró hangsúlyozza is, hogy minél tökéletesebben érzékelje környe
zete kom plexitását (az inform ációk jobb  felbontása), illetve s truk tu rálisan  és 
funkcionálisan tükrözze azt, amihez az egyednek is kom plexnek kell lennie. 
A nagyobb kom plexitással és jobb információfeldolgozó apparátussal rendel
kező egyedek ezért többnyire előnyben vannak , m ert a környezeti hatásokkal 
szem ben nagyobb a tűrőképességük (jobban tu d ják  függetleníteni m agukat a 
környezet hatásaitó l). Nézzünk erre néhány  ism ert példát: az egysejtűek 
anyagcseréje nagyon érzékeny a környezet változásaira, in tenzitásában  azon
nal változás áll be, ha  a hőm érséklet bizonyos határokon tú llép , míg az ún . me
legvérű  állatoknál ez a ta rto m án y  sokkal nagyobb — bőszabályozás; az egy
sejtűek  sókoncentráció tű résé t nézve azt lá tju k , hogy az kisebb, m in t a m a
gasabb rendű növényeké — szabályozott sófelvétel stb .

H a a környezet változásainak h a tá sa it a faj szintjén vizsgáljuk (evolúciós 
lépték), akkor az egyedekéhez hasonlóan az t m ondhatjuk , hogy egy faj tú lélő
képessége (életképessége) függ a ttó l, m ilyen gyorsan és tökéletesen követi gene
tik a i változásokkal környezete változásait, m ekkora a tűrőképessége (p l.: nagy 
egyedszám ú fajoké és nagy populációké nagyobb).

K ülönbséget kell teh á t tennünk  egyedi szintű adaptáció* és fa j i  szintű
* Vagy egyedi szintű alkalmazkodás. A hangsúly az „egyedi” jelzőn van.
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alkalmazkodás közö tt. Az előbbi az egyed m indennem ű gyors (nem generációs) 
reakcióinak összességét jelenti, am iket környezete ingereire ad. Az u tóbbi a faj 
(vagy annak egy populációjának) minden olyan változása, am it a környezet 
változásaira (evolúciós m éretű ingereire) hoz lé tre . A jelenségek ilyen m agyará
za ta  szerint úgy tű n ik , hogy az alacsonyabb szerveződési szintet képviselő 
élőlények (baktérium ok, egysejtűek) egyedi alkalm azkodásbeli h á trán y á t gyors 
generációváltásuk, nagy egyedszám ú populációik, bizonyos csoportjaiknál nem  
ivaros szaporodásuk, összefoglalva nagy m utációs változékonyságuk ellen
súlyozza. A környezet számos gyors (nem evolúciós m éretű) változására nem  
egyedi, hanem  fa ji szinten (genetikusán) reagálnak, gyakran  elképesztően 
szélsőséges környezeti viszonyokhoz is (gyorsan) alkalm azkodva.

Az egyedi adaptációs készség és a fa ji alkalm azkodóképesség között 
igen szoros kapcso lat van, ami a m agasabb szervezettségi szin tet képviselő élő 
rendszerekben figyelhető jól meg. Az egyedi adaptációs készség egy fa j  egyedei 
közö tti összehasonlításban m ennyiségi különbségeket, míg a különböző fa jo k  
egyedei közti összehasonlításban döntően minőségi különbségeket m u ta t. 
A minőségi különbségek összességét nevezhetjük  a faj tu lajdonságainak , 
m elyek m egszabják azt a genetikai keretet, am in belül a belső és külső h a tá 
sokra változhat az egyedek adaptációs készsége. A faj tu lajdonságainak  vál
to zásá t pedig a faj alkalm azkodóképességének nevezhetjük. Az egyedek ad ap 
tációs készségének minőségi változása csak akkor lehetséges, ha a faj képes 
követn i környezete változásait, ha  van alkalm azkodóképessége. A faj tu la j
donságai teh á t az egyedek adaptációs készségében, alkalm azkodása (alkal
mazkodóképessége) pedig az egyedek adaptációs készségének minőségi v á lto 
zásaiban realizálódik. A faj alkalm azkodóképessége feltétele az egyedi ad ap 
tációs készség változásának, ille tve növekedésének, viszont az u tóbbi nem  fel
té te le  az előbbinek, sőt esetleg ellenkezőleg. Az egyed és környezete kapcsola
tá n a k  változásaiban a soksejtű szerveződési sz in te t képviselő élő rendszereknél 
a faji alkalm azkodóképesség szerepe a fejlődésben másodlagossá válik az egyedi 
adaptációs készség szerepe m ellett. E m iat az evolúció mégsem vezet „ tú l
specializált” , szűkülő életképességű élőlényekhez, kivéve azokat a fa joka t 
(a fejlettség m inden szintjén), am elyeknek alkalmazkodóképessége m egszűnik, 
vagy olyan m értékben  lelassul, am it a fen ti értelem ben v e tt  tu lajdonságai 
m ár nem tu d n ak  kom penzálni. Az ilyen fajok lesznek azok, melyek nem  fej
lődnek tovább, ille tve kipusztulnak, függetlenül egyedeik adaptációs készsé
gének minőségétől.

Az egyed és környezete kapcso la tának  vizsgálata u tán  azt m ondhatjuk , 
hogy a nagyobb életképességű egyed reakcióinak összességét tek in tve jobban  
tu d  környezetéhez adaptálódni, nagyobb a tűrőképessége, ezek pedig, m int 
ism ert, a náluk gyengébb képességűeknél nagyobb valószínűséggel örökítik  
á t tu la jdonságaikat. Ezzel egyrészt m egtalá ltuk  a keresett „esszenciális” 
különbségeket a m agasabb szervezettségű élőlények körében az egyedi ad ap 
tációs készségek mennyiségi különbségeiben. Az alacsonyabb rendű élőlények
nél pedig ezeket a különbségeket a faji és populációs szin tű  alkalm azkodás 
m értékében kell keresnünk, m ivel i t t  az egyedi adaptációs készség jóval 
kisebb m értékű és jelentőségű. M ásrészt tulajdonképpen a szelekció lényegét 
is m egadtuk. Az u tó b b it m ásként m egfogalm azva: a faj (illetve annak kisebb- 
nagyobb populációja) minden időben különböző egyedi adaptációs készségű 
egyedek sp ek tru m át „állítja elő” , mely fo lyam atban  az előző generáció (illetve 
generációk) különböző egyedi adaptációs készségű egyedei különböző m érték 
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ben vesznek részt. (Például a populáció nagysága, genetikus állom ányának 
milyensége, valam int a faj többi populációihoz v iszony íto tt helyzete és a kör
nyezet rövidebb, hosszabb táv ú  hatásainak  függvényében.) Az ilyen jellegű 
egyéni és csoportszelekció egyben biztosítaná, hogy a különféle m utációk 
irán y íta tlan  változásai egy fejlődési folyam at részei, illetve alapjai legyenek, 
és hogy a szelekció ne m int irányadó  jelenség szerepeljen, hanem  m int közve
títő  az egyedi adaptációs készség növekedésének m in t iránynak  a változá
sokra gyakorolt hatásában .

Az élővilág évm illiárdos tö rtén e té t nézve fejlődésének irán y á t a nagyobb 
„alkalm azkodás”  egyébként sem elég pontosan m egfogalm azott kategóriája 
helyett a fentiekben m egadott egyedi adaptációs készség növekedésében lehet 
megjelölni, amihez (annak tu lajdonságai m ia tt) m in t következm ény egyre 
bonyolultabb élő rendszerek lé tre jö tte  szükséges. Valószínűleg az ilyen rend
szerek nagyobb lehetőséget b iz tosítanak  az anyag  szerveződésének élő szintjei 
szám ára az élettelen szintek őket u raln i (megsemmisíteni) igyekvő hatásaival 
szemben (az élet törvényszerűségeinek, m agának az életnek a fennm aradására), 
m int am ekkora lehetőséget az alacsonyabb szervezettségi fokot képviselő rend
szerek egyedi, faji (illetve populációs) alkalmazkodóképessége ad. A különböző 
kom plexitású élő rendszerek változásai és lé tre jö tte  a környezet változékony
ságának (ingereinek) és változásainak  (evolúciós táv la t) a függvénye, azé, 
hogy mind az egyed, mind a faj elé állandóan ism étlődő és megújuló fel
ad a to k a t állít. [A környezet re la tív  változatlansága (ingereire nézve) és állan
dósága is, mint a környezet miden tulajdonsága tükröződik  az egyed (és a faj) 
képességeiben.] A fejlődésre pedig a faj alkalm azkodóképességének megléte, 
m int az egyedi adaptációs készség minőségi változásának  feltétele ad lehe
tőséget.

T alán egy ilyen m echanizm ussal jobban m agyarázható , hogy a külön
böző duplikálódási folyam atok ú tjá n  előállt óriási lehetőségek (melyek teh á t 
nem  ta rta lm az ták  a fejlődés irán y á t) pontm utációk h a tásá ra  egyre pontosab
ban realizálódva, hogyan és m iért (mi okból) v ezettek  egyre bonyolultabb élő 
rendszerekhez és azokon belül is különböző fe jlettségű taxonokhoz. Ennek 
a folyam atnak jellem zője lehet a végtelenség, m ert egy állandóan változó 
környezet függvénye. Ú jabb és ú jab b  stru k tú rák  jönnek  létre , m elyek külön
böző minőségű egyedi adaptációs készséggel rendelkeznek. Közben új, addig 
nem létező élő rendszer-típusok (to talitás típusok) k ialakulására is lehető
ség van .

Összegezve: Ú jhelyi M ária végkövetkeztetésének számos pon tjával 
egyetértek, de szükségét érzem néhány  kategória és definíció pontosabb, illetve 
más m egadásának. Ezek alapján az élő rendszerek kom plexitásának evolúciós 
növekedését én a fejlődés „eszközeként” , nem  pedig célja, „m ozgatórugója
kén t”  tekintem , m ivel az az egyedi adaptációs készség növekedése lesz. A fe j
lődés ezáltal egyértelm űen „előre” haladó fo ly am attá  válik.

Venekei István

EGYT Gyógyszervegyészeti Gyár
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Biológia, 27, 1979, 1 9 5 - 1 9 8

AZ EVOLÚCIÓ
STRUKTURÁLIS MEGKÖZELÍTÉSMÓDJÁRÓL*

Az „A dalékok”  című írás alapproblém ája, kiindulópontja az az ellent
m ondás vo lt, am i a genetikai és organizm us szint v iszonyának különböző 
vonatkozású  leírásában ta lá lh a tó . Nevezetesen az, hogy egyrészt a genetikai 
s tru k tú ra  hordozza az élőlény örökletes tu lajdonságait, azaz végső soron ez 
határozza meg egy organizm us m ilyenségét, másrészt azonban az élőlények 
változását, változási irán y á t, fejlődését lényegében függetlennek ta r t já k  a 
genetikai s tru k tú ra  változásától. M indenekelőtt arra  p ró b á ltam  választ ta lá ln i, 
hogy mi az oka ennek az ellentm ondásnak, s van-e lehetőség az ellentm ondás 
feloldására. E  vizsgálódások során arra  a meggyőződésre ju to ttam , hogy az 
evolúciós események értelm ezését nem  az organizm us—környezet reláció egy 
részm ozzanatára, az alkalm azkodásra kell alapozni, hanem  m agának a fejlődő 
„szubsztanciának”  szerveződésm ódjára, illetve e szerveződésmód változására. 
E nnek  a változásnak  a jelölésére alkalm aztam  a kom plexitásnövekedés k a te 
góriáját. Mivel a kategória ta rta lm a  nem  v o lt pontosan kidolgozva, fé lreérté
sekre ad o tt lehetőséget.

D e t r e  Cs a b a  úgy véli, hogy „a kom plexitás növekedésének elsődlegessé 
tétele az evolúciónak m ennyiségi felhalm ozódásként való  értelmezéséhez 
vezet” . A kom plexitásnövekedés nem  azonos mennyiségi változással, b á r  k é t
ségkívül ta rta lm azza  az összetettebbé válás, ú jabb részstru k tú rák k a l való 
kiegészülés m ozzanatát, de egyszersm ind je len ti a rendszerré szerveződés 
fo lyam atá t is, azaz azt a fo lyam ato t, am elynek során alkotóelem ekből egy
m ást kölcsönös feltételező rendszerelem ek, többé-kevésbé halm azszerű á llap o t
ból szerves rendszer jön  létre . Ezek alap ján  — úgy tűn ik  — az egyszerűsödési 
tendenciák  léte sem mond szükségképpen ellent a kom plexitásnövekedésnek.

A rendszerközpontú m egközelítésm óddal, a fejlődésnek s tru k tú rav á lto 
záson alapuló elgondolásával szemben három  kérdést kell feltenni, am elyekre 
válaszolva igazolhatja lé tjogosultságát, használhatóságát, azaz az t, hogy 
a jelenségek szélesebb körét lehet segítségével értelmezni.

Az első a fejlődés irányu ltságával, ille tve az irán y t megszabó tényezők
kel kapcsolatos. H agyom ányosan az az álláspont, hogy az ú jonnan  m egjelenő 
variációk véletlen események, véletlen m utációk eredm ényei, am elyek indif- 
ferensek a fejlődés irányával szemben, s az irán y t — u tó lag  — kizárólag

* Válasz az „Adalékok az evolúcióelmélet továbbfejlesztéséhez”  című cikkhez fűzött 
hozzászólásokra (Biológia 27(1) és 27(2))



a szelekció határozza meg. Ezzel az in terpretációval szemben azt á llítjuk , 
hogy az evolúciós folyam atok jellegében, irányában , az elágazások rendjében 
olyan sajátosságok is ta lá lh a tó k , melyeket pu sz tán  környezeti feltételekre — s 
így csak a szelekcióra — visszavezetni nem leh e t, olyan sajátosságok, am elyek 
arra  utalnak, hogy a szelekciós m echanizm usokat megelőzően fennáll egy 
determ ináló fak to r, amely m egszabja a lehetséges változások körét. Ez pedig 
m aga a változást „elszenvedő”  rendszer. H ogy egy szervetlen, halm az jellegű 
rendszer is befolyásolja változásának  m ikén tjé t, jól illusz trálja  F a l u d i B é l a  
példája a golyókról. Tehát a s tru k tú ra  — a genetikai állom ány m int s tru k 
tú ra  — fejlettségének, összetettségének és to talizáció jának  ad o tt foka k erete t 
szab annak, hogy mely részrendszerei és m ilyen m értékben változhatnak . 
(E  körön belül a megjelenő alakzatok  konkré tságát term észetesen más tén y e
zők is befolyásolják.)

Ennek az állításnak az igazolására n éh án y  közism ert példát szeretnék 
felhozni. A term észetes rendszer, a leszárm azáson alapuló rendszer lé te  azt 
je len ti, hogy valam ely  csoporto t m int egészt jellem ző aíapelv  a csoport v á lto 
zása (fejlődése) során konzekvensen változatlan  m arad. Sőt, úgy tűn ik , minél 
alapvetőbb részrendszerről v an  szó, a fejlődésnek annál korábbi stád ium ában  
stabilizálódik, s későbbiekben nem  vagy csak  jelentéktelen  változáson megy 
keresztül. Például a p rokarió ta  élőlények anyagcseretípusai között igen nagy 
különbségek v an n ak , míg az eukarió ta szervezeteknél az alapvető biokém iai 
sejtanyagcsere fo lyam atokat tek in tve  alig ta lá lu n k  különbséget az egysejtű  
papucsállatka és az ember vag y  a zöld ostorosm oszat és a kukorica közö tt [7]. 
A konzerváció jelenségét úgy is meg lehet közelíteni, hogy minél ősibb s tru k 
tú ráró l van szó, annál inkább  fixált, míg az ú jabban  keletkezett s tru k tú rák  
nagyobb variációs szabadsággal rendelkeznek [6].

Ugyanennek a jelenségnek a másik o ldala, hogy úgy látszik a szétkülö- 
nülés mértéke szigorúan a fejlődés adott stádium ához k ö tö tt. Már több  m int 
600 millió évvel ezelőtt m inden nagyobb állatcsoport önállósult, és a „törzsek  
szin tjén” a fejlődés elérte a m ai ism ert á llapo to t — írja G é c z y  B a r n a b á s  [5]. 
T eh á t az a rad ikális szerveződésbeli különbség, ami a m etazoák törzsi elkülö
nülésének az a lap ja , a soksejtű  organizáció fejlődésének ad o tt szakasza u tán  
lényegében lezáru lt.

Az evolúciós folyam atok egy másik lényeges összefüggését az „egyenlő t
len fejlődés” fordulatával lehetne  jellemezni. Ez azt je len ti, hogy egy fe jle t
teb b  forma nem  a megelőző szin t legfejlettebb a laku la tának  továbbfejlődése
k én t jön létre , hanem  e szint prim itív , differenciálatlan stád ium ában  alapozó
dik meg. Számos progresszív filogenetikai csoport eredetére vonatkozóan m ár 
b izonyítható ez az összefüggés — pl. em lősök, főemlősök, emberfélék m eg
jelenése.

Nagy jelentőségűek ebben  a vonatkozásban is az eukarió ta se jt DNS 
szerveződésére vonatkozó legújabb  felfedezések. Az u tó b b i egy-két évben 
kiderü lt ugyanis, hogy az eu k arió ta  DNS-ben a fehérjéket kódoló gének nem  
folytonosak, „érte lm es” , a m RN S-ben végül is megjelenő szakaszokat (exon) 
„értelm etlen” , a prekurzor RNS-ből k iik ta tódó  szakaszok (intron)^ szak ítják  
meg. Ryen, nem  folytonos géneket p rokarió tákban  nem  ta lá ltak . Úgy látszik  
azonban, hogy nem  a folytonos gén-struk túra az ősibb, hanem  a m egszakí
to t t  [1, 3, 4], am i azt jelen ti, hogy az eukarió tákban  a DNS elrendeződésnek 
prim itívebb stád ium a őrződö tt meg, m int am elyre a m ai prokarió ták  e lju to t
tak . Az eukarió ta sejt teh á t nem  a mai ism ert fejlettségi szintre m ár e lju to tt
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egyszerű sejt továbbfejlődéséből (szimbiózisából) keletkezett, hanem  m ind
egyikük valam ely közös ősből k iindulva elkülönült fejlődési u ta t  képvisel. 
(Más vizsgálatok alapján hasonló eredm ényre ju to t t  W o e s e  és F o x  [ 8 ] . )

Míg a prokarió ták  kidolgozták a hosszabb fehérjelánc kódolását biztosító 
folytonos DNS elrendeződést, az eukarió ták  őssejtje az ősi a lap stru k tú rá t 
megőrizve, kerülőúton (olyan ríj m echanizmus beépülésével, am ely utólag 
b iz tosítja  a mRNS egységét) ju to t t  el ugyanahhoz az eredm ényhez. Ez a meg
oldás ta lán  összefüggésben áll azzal is, hogy éppen ez a sejttípus képezhette 
az összetett, eukarió ta  sejt bázisát. A lényeg m indenesetre az, hogy az össze
te t t  sejt az egyszerű sejt p rim itív  (sa já t lehetőségeit még nem  k ibon to tt) 
fejlődési fázisából ered.

Az evolúciónak fent vázolt néhány  trendje, ha nem  is áll éles ellentétben 
a szelekcióra korlátozódó m agyaráza tta l, abból m indenesetre nem  következik 
szükségképpen. Fel kell teh á t té telezn i egy alapvetőbb folyam at, a s tru k tú ra 
fejlődés, és ezen belül a genetikai s tru k tú ra  fejlődésének létét, ami nincs össz
hangban  a m utációk véletlenszerűségével, de nem  zárja  ki, sőt feltételezi 
egyéb mechanizm usok, pl. a szelekció m űködését is.

Ez az utolsó m egállapítás lényegében m ár a m ásodik kérdéskörre vonat
kozik, arra, hogy ki tudunk-e m u ta tn i az élő szervezet m űködésében olyan 
m echanizm usokat, am elyek kényszerítő  erővel h a tn ak  a struk tú raváltozás 
irán y áb a . Ezeknek a m echanizm usoknak a k u ta tá sa  még nem tek in t vissza 
tú lzo tta n  nagy m últra , az evolúció szisztem atikusan még nem írh a tó  le ezen 
az alapon. De hogy ilyen m echanizm usok egyáltalán léteznek, a rra  u talnak  
az elkülönült fejlődési ágakban párhuzam osan m egjelenő genetikai trendek, 
m in t pl. a centrikus heterokrom atin-növekedés és krom oszóm a-szám változás 
az egyes em lősrendekben, vagy a heterom orf szex-krom oszóm ák kialakulása 
a gerincesek egyes osztályaiban. E gy lényeges, á lta lánosítható  eredm ény 
m indenképpen adódik, az, hogy a változást, fejlődést előidéző m echanizmusok 
m aguk is változnak a fejlődés során, m ás m echanizm usok m űködnek, illetve bír
nak  evolúciós jelentőséggel az egyes stád ium okban  vagy az egyes vonulatokban .

A harm adik kérdéskör arra  vonatkozik, hogy a fejlődés, illetve a fe jle tt
ség inérhető-e a s tru k tú ra  fejlettségével, azaz a kom plexitásnövekedés alkal
m azható-e a fejlődés k rité riu m ak én t. H a a bioevolúció legnagyobb léptékű 
stád ium ait nézzük, a pozitív válasz nyilvánvaló. A prokarió ta  sejt (pontosab
ban az egyszerű), az eukarióta se jt, a soksejtű organizm us és a társulás 
a fejlődés nagy progresszív fokait jelenti. Kevésbé nyilvánvaló a s tru k tú 
rafejlődési tendencia a szinteken belül. Ha azonban a kom plexitásnöveke
dést nem  kizárólag mennyiségi értelm ű változásnak tek in tjü k , hanem  a struk 
túra-koherencia k ibontakozásának  is, a struktúrafejlődésnek a szinteken belül 
is lehet értelm et adni. Ilyen param éter lehet pl. a s tru k tú ra  hierarchizáltságá- 
nak a foka, ami m egnyilvánulhat a differenciált te s ti sejtek blokkoltságának 
erősségében, irreverzibilitásában. Vagy az önszabályozottság m értéke, ami k i
fejeződhet abban, hogy egy korábbi stádium  szám ára külsőként jelentkező 
tényező beleépül a rendszerbe. (A struk tiírafe jlődést hasonló param éterekkel 
jellem zi CsÁn y i  V il m o s  [2].) Vagy a tradicionalilás, am i azt je len ti, hogy az 
ú j, fe jle ttebb  s tru k tú ra  ráépül az előzőekre, valam ilyen módon m egőrzi ezek 
„eredm ényeit” , még akkor is, ha a fenotípus nem  m u ta tja  közvetlenül ezeket 
a jegyeket. Erre u ta l  GAnti T ib o r  m egállapítása is, hogy az élő tu lajdonságait 
nem csak a m indenkori környezet, hanem  elődei sorozatának  tö rtén e te  is 
m egszabja.
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A bioevolúció te h á t jellem ezhető struktúrafejlődéssel, de ez nem azt 
je len ti, hogy kizárólag ezzel jellem ezhető. Lehetségesek más szem pontok, más 
param éterek  is, am elyek m egadják a fejlődés k rité riu m át. Az á lta lam  javasolt 
m egoldás vélem ényem  szerint nem  mond ellent sem  F a lu d i B é l a , sem D etr e  
Csa ba  koncepciójának; úgy tű n ik  azonban, a s truk tú ravá ltozás átfogóbban 
írja  le az evolúciót, illetve a lap já t képezi azoknak a tendenciáknak , amelyek 
egy-egy tulajdonság, képesség v ag y  organizmus — környezet relációban fejlő
déskén t jelentkeznek.

Az alkalm azkodásbeli előrehaladás m int fejlődéskritérium  azonban nem 
csak m ás szem pontú m egközelítést je len t, hanem  szőkébb körű, rövidebb táv ú  
érvényességet annál, hogy az evolúció egészét jellem ezni lehessen vele. Az 
organizm us—környezet adekvátság  állandóan felbomló és más m ódon helyre- 
álló egyensúlyi állapot, am it D e t r e  Csaba az „elidegenedés-alkalm azkodás” 
kategóriapárjával í r t  le.

Egyébként ez az összefüggés is rávilágít a rra , hogy az evolúciót nem lehet 
egyértelműen előrehaladó, valam ely  param éter szem pontjából tökéletesedő 
fo lyam atkén t felfogni. A fejlődés ellentm ondásos folyam at, m elynek minden 
állom ása egyben beszűkülést, lehetőségek széles körének k izárásá t jelenti. 
A fejlődés felgyorsulása egyben a hanyatlás felgyorsulását is, s végül a term é
szet feletti uralom  növekedése egyben a k iszo lgáltato ttság  növekedését is 
je len ti. Az em ber esetében éppen napjainkban  válik  egyre nyilvánvalóbbá, 
hogy a term észet leigázásának processzusa nagyobb sebezhetőséget, érzéke
nyebb , labilisabb egyensúlyt eredm ényez.
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K Ö N Y V I S M E R T E T É S

R u pe r t  R ie d e : O rd e r  in  l iv in g  o rg an ism s .
A  s y s te m  a n a ly s is  o f  e v o lu t io n  

J o h n  W ile y  &  S o n s, N ew  Y o r k  1978. $ 15,00 
IS B N  0471  99  635 1

M in d e n  e lm é le ti  b io ló g u s  e lő t t  v ilág o s , 
h o g y  m é g  a  le g fe jle t te b b  „ s z in te t ik u s ”  e v o 
lúc ió s te ó r ia  se m  k ép es az  e v o lú c ió  n é h á n y  
a la p k é rd é s é re  m e g n y u g ta tó  v á la s z t  a d n i. 
N y i to t t  k é r d é s  az  e v o lú c ió  i r á n y a  és b e lső  
m e g h a tá r o z o t t s á g a ,  a  h ie r a r c h ia  és k o m p le x i
t á s  e r e d e te ,  a  h o m o ló g ia -a n a ló g ia  k é rd ése  és 
m ég  so k  m á s  p ro b lé m á ja  a  m a k ro e v o lú c ió n a k . 
A z is  n y i lv á n v a ló ,  h o g y  e g y  ev o lú c ió s  te ó r ia  
n e m  a  s z in te t ik u s  e lm é le t ta g a d á s á n ,  h a n e m  
a n n a k  ú jra fo g a lm a z á s á n ,  k ie g é sz íté sé n  fog  
a la p u ln i . R ie d l  p ro fe s sz o r  is  k ís é r le te t  te s z  
eg y  i ly e n  ú j  te ó r ia  m e g a la p o z á s á ra .

B e v e z e té s k é n t  egy  r e n d k ív ü l  szellem es in 
fo rm á c ió e lm é le ti  f e j te g e té s t  k a p u n k , a m e ly  
a  k o rá b b i ,  a  b io ló g iá b a n  s z in te  h a s z n á lh a ta t 
la n  in fo rm á c ió e lm é le ti  f o g a lm a k a t  to v á b b 
fe jle sz ti  és sz á m o s  n a g y o n  h a s z n o s  d e fin íc ió 
h o z  j u t  e l. Í g y  p l. ke llő  m e g v i lá g í tá s b a  h e ly e 
zi a  r e d u n d a n c iá t ,  a m e ly  a  b io ló g iá b a n  a la p 
v e tő e n  m á s  je le n tő sé g ű , m in t  a  k o m m u n ik á 
ció e lm é le tb e n ,  jó  m e g h a tá r o z á s á t  a d ja  a  b io 
ló g ia i „ r e n d ”  fo g a lm á n a k . A  k ö v e tk e z ő  
fe je z e te k b e n  a  szerző  az  é lő v ilá g  fe lé p íté sé b e n  
ta lá lh a tó  n é h á n y  a la p v e tő  je lle g z e te s sé g e t 
tá r g y a l j a .  E z e k  a  s t a n d a r d  a lk o tó e le m e k  
h a s z n á la ta ,  a  h ie ra rc h ia , a  k ö lc sö n ö s  fü g g ő 
ség , és a  „ t r a d i t í v  ö rö k lő d é s” , a m e ly  u tó b b in  
a z t  a  je le n s é g e t  é r t i ,  h o g y  f o rm á k ,  fo ly a m a to k  
c sa k  a k k o r  é r th e tő k  és m a g y a r á z h a tó k ,  h a  
v is s z a v e z e tjü k  ő k e t  m e g e lő z ő  fo rm á k ra  és 
e s e m é n y e k re . E  n é h á n y  a la p v e tő  „ tö r v é n y ”  
m e g n y i lv á n u lá s á t  b e m u ta t j a  m o le k u lá r is  és 
m o rfo ló g ia i s z in te n . A  tö r v é n y e k  v a ló b a n  
u n iv e rz á lis  é rv é n y ű n e k  t ű n n e k  és R ie d l  
r e n d k ív ü l  m e g g y ő z ő e n  b iz o n y í t j a  ez t. K á r ,  
h o g y  a  m o le k u lá r is  b io ló g ia i r é s z e k  e ln a g y o l
t a k  és f ő k é n t  c s a k  a  p r o k a r ió tá k k a l  k a p c s o 
la to s  — e s e te n k é n t  k ic s it  m á r  e la v u l t  — a d a 
to k r a  t á m a s z k o d n a k ,  de  a  sz e rz ő  a n a tó m u s  és

fő  erő sség e  a  m o rfo ló g ia . A  m o rfo ló g iá v a l 
k a p c s o la to s  f e je z e te k  p ed ig  ig e n  é lv e z e te se k  
és k o rsz e rű e k . A  z á ró fe je z e te k b e n  a  b e v e z e tő 
b e n  e m l í te t t  p r o b lé m á k a t  v i lá g í t ja  m e g  te ó r i 
á j á n a k  a lk a lm a z á s á v a l .

A  k ö n y v  m e g le h e tő s e n  n e h é z  o lv a s m á n y , 
d e  f e l té t le n ü l  m e g é r i  a f á ra d s á g o t ,  m e r t  b ő v e n  
k á r p ó to l ja  az  e v o lú c ió  p ro b lé m á i i r á n t  é rd e k 
lő d ő  o lv a s ó t  és sz ám o s n a g y o n  h a sz n o s , 
to v á b b g o n d o lá s ra  é rd e m e s  g o n d o la to t  n y ú j t .

Csányi Vilmos

R e c e n t  D e v e lo p m e n t  in  V a r ia b le  S tru c tu r e  
S y s te m s , E c o n o m ic s  a n d  B io lo g y . P ro c e e d 
in g s  o f U S — I t a l y  S e m in a r , T a o rm in a ,  S ic ily , 
1977 (E d . M ö h l e r , R . R . a n d  R u b e r t i, A .)

A  k ö n y v  n e m  b io ló g u so k , h a n e m  o ly a n  
m a te m a t ik u s o k  s z á m á ra  í r ó d o t t ,  a k ik  a  b io 
ló g ia  v a g y  a  k ö z g a z d a s á g tu d o m á n y  p ro b lé 
m á ir a  a lk a lm a z h a tó  m a te m a t ik a i  m o d e lle k  
k é s z íté sé b e n  v a la m i ly e n  m ó d o n  é rd e k e lte k . 
A  k ö n y v  24 e lő a d á s á b ó l c s u p á n  8 b io ló g ia i 
té m á jú ,  a  t ö b b i  fe le -fe le  ré s z b e n  k ö z g a z d a sá g i 
m o d e lle k k e l é s  a  m a te m a t ik a i  r e n d s z e re lm é 
l e t  o ly a n  e r e d m é n y e iv e l  fo g la lk o z ik , a m e ly e k  
fe l te h e tő e n  s ik e r re l  a lk a lm a z h a tó k  a  sz ó b a n  
fo rg ó  te rü le te k e n .

A' m a te m a t ik a i  c ik k e k e t ,  t ö b b e k  k ö z ö t t ,  
a z  o p tim á lis  i r á n y í tá s  m a te m a t ik a i  e lm é le té 
n e k  o ly a n  i s m e r t  m ű v e lő i í r t á k ,  m in t  A . V. 
B a la k r ish n a n , D . L u e n b e r g e r  és J .  S. 
B ahas . A  k ö t e t  e g y ik  c ik k e , a  d if fe re n c iá l
g e o m e tr iá n a k  K a ta s z t ró f a e lm é le t  c ím e n  is 
m e r t té  v á l t  f e je z e té n e k  a lk a lm a z h a tó s á g á ró l  
szól.

A  b io ló g ia i c ik k e k  k ö z ü l az  im m u n o ló g iá 
v a l  fo g la lk o zó  h á r o m  c ik k , R . R . M o h l e r , 
G . Os ter  és A . S . P e r e lso n  c ik k e i  tű n n e k  
le g é rd e k e s e b b n e k . M a te m a tik a i  k e r e tü k  
a  k ö v e tk e z ő : A  v é d e k e z é s i  r e n d s z e r  d in a m ik á 
j á t  a  lo g is z tik u s  e g y e n le te k  c s a lá d já b a  ta r -



to z ó  e g y e n le t í r j a  le . A  m e g o ld á s o k  k ö z ü l a z t  
v á la s sz u k , a m e ly  v a la m e ly  o p t im u m fe l té te l t  
k ie lé g ít , m á s  s z ó v a l  f e l té te le z z ü k , h o g y  a  
r e n d s z e r t  eg y  o p t im á l is  á l la p o tr a  v a ló  tö r e k 
v é s  i r á n y í t j a .  E z t  m a te m a t ik a i  a la k b a n  ú g y  
fe je z z ü k  k i ,  h o g y  m e g a d u n k  eg y  ú n . k ö lts é g 
fu n k c io n á lt ,  a m e ly  a  re n d sz e r  m in d e n  á l la p o 
tá h o z  e g y -eg y  s z á m o t  r e n d e l  h o z z á . E z e k u tá n  
a z t  a  m e g o ld á s t  k e r e s s ü k , a m e ly  m e l le t t  ez  az  
é r té k ,  a  fu n k c io n á l  é r té k e  o p tim á lis .  E n n e k  
a  fu n k c io n á ln a k  a  m e g o ld á sa  lényeges része 
a  m a te m a t ik a i  m o d e l la lk o tá s  e z e n  m ó d já n a k .

A z i t t  sz e re p lő  á l la p o te g y e n le te k  s a já t s á 
gos v o n á sa , h o g y  b il in e á r is  e g y e n le te k b ő l áll 
a  szokásos l in e á r is  h e ly e t t ,  a m i p o n to s a b b  
m o d e lla lk o tá s t  te s z  le h e tő v é .

R . R . M o h l e r  a  d ig itá lis  s z á m ítá s te c h n i
k á r a  k ü lö n ö se n  a lk a lm a s  W a lsh  o r to g o n á lis  
f ü g g v é n y re n d s z e r t  a já n l ja  a  b il in e á r is  m o d e ll 
p a r a m é te r e in e k  id e n t i f ik á lá s á r a ,  és az  e re d 
m é n y t  a  b e m u t a t o t t  g ra f ik o n o k  ta n ú s á g a  
s z e r in t  jó l e g y e z ő n e k  t a l á l t a  a  t a p a s z ta la t t a l .

G. Ost e r  c ik k e  a z t  a  s t r a té g iá t  v iz sg á lja , 
a m e ly  e g y  r o v a r tá r s a d a lo m  fe jlő d é sé t  i r á 
n y í t ja .  I t t  a  k ö lts é g fu n k c io n á l  é r té k e  az  év i 
c ik lu sb a n  p r o d u k á l t  u tó d o k  s z á m a . K é t ,  
lé n y e g é b e n  e g y m á s sa l  e l le n té te s e n  h a tó  t é 
n y e z ő t v iz sg á l. A z e g y ik  a  s z a p o ro d á sb a n  
k ö z v e tle n ü l r é s z t  v e v ő  e g y e d e k  s z á m a  és 
a  m ás ik  a  d o lg o z ó k  s z á m á n a k  a la k u lá s a . A z 
e re d m é n y  e g y  b a n g -b a n g  i r á n y í tá s ,  v a g y is  
o ly a n , a m e ly  c s u p á n  az  e g y ik  t é n y e z ő t  vesz i 
f ig y e le m b e  m in d e n  id ő p i l la n a tb a n .  A z t, h o g y  
a  k é t  té n y e z ő  k ö z ü l  m ik o r  m e ly ik e t ,  eg y  á t-  
k a p c so lá s i p r o g ra m  h a tá r o z z a  m e g , a m e ly e t  
a  re n d sz e r  p a r a m é te r e i ,  a  k o n k r é t  tá r s a d a lo m  
a d a ta i  h a tá r o z n a k  m eg .

A . S. P e r e l s o n  t a n u lm á n y á b a n ,  a m e ly  
G . Oster  és A . S. P e r e l s o n  k ö zö s  k u t a t á 

s a in a k  e re d m é n y e , a  k ö v e tk e z ő  p r o b lé m á t  
tá r g y a l ja :  H a  eg y  á l la t  s z e rv e z e té b e  id e g e n  
a n y a g  h a to l ,  a m e ly  eg y  v é d e k e z é s i  m e c h a n iz 
m u s t  v á l t  k i ,  a k k o r  b iz o n y o s  s e j te k  o sz tó d n i 
k e z d e n e k , e lr e j te n e k  m a g u k b a n  e lle n a n y a g o t 
és s p e c ia l iz á lt  s e j t t íp u s o k  k ü lö n ü ln e k  el k ö 
z ö t tü k .  M i a  leg jo b b  s t r a té g ia  e b b e n  a  fo ly a 
m a tb a n ?

A  v é d e k e z é s  so rá n  a z  á l la t  v é d e k e z é s i 
re n d sz e re  e g y  b iz o n y o s  fe h é rv é r s e j t  t í p u s t ,  
B  l im fo c i tá k a t  te rm e l és e z e k  n a g y m é r té k ű  
e ls z a p o ro d á s á t  id éz i e lő . S zám o s l im fo c ita  
to v á b b  d if fe re n c iá ló d ik  o ly a n  se jte k k é , a m e 
ly e k  k ö z v e t le n ü l  ré s z t  v e s z n e k  a  v é d e k e z é s 
b e n  v a g y  a z  im m u n itá s  k ia la k í tá s á b a n .  A z 
i r á n y í tá s i  p ro b lé m a  a  k é t  s e j t t íp u s  — a  k ö z 
v e t le n  v é d e k e z ő  s e j te k e t  „ te r m e lő k ”  és a  k ö z 
v e t le n ü l  v é d e k e z ő , de  m á r  ú j  s e j te k e t  „ n e m  
te rm e lő k ”  — o ly a n  a r á n y á n a k  a  k ia la k í tá s a ,  
h o g y  az  a n t ig é n e k e t  m in im á lis  id ő  a l a t t  s e m 
le g e s ítő  e l le n a n y a g  te rm e lő d jé k .

A z i t t  v á z o l t  im m u n o ló g ia i és a  m eg e lő ző , 
a  r o v a r tá r s a d a lo m  o p t im á l is  fe jlő d é sé n e k  
p ro b lé m á ja  ig e n  h a so n ló  m a te m a t ik a i  m o d e ll
re v e z e t ,  és íg y  a  problém a m egoldása , a  h e ly e s  
i r á n y í tá s  m e g h a tá ro z á s a , jellegében m egegye
zik .

A h o g y  A . S. P er e lso n  k ie m e li t a n u lm á 
n y á b a n ,  n in c s  a  p r io r i  in d o k a  a n n a k , h o g y  
a  v é d e k e z é s i  r e n d s z e r t  v a la m e ly  o p tim á lis  
á l la p o t r a  v a ló  tö re k v é s  i r á n y í t j a .  A z o p t im á 
lis i r á n y í tá s  e lv én  f e lé p í t e t t  m a te m a t ik a i  
m o d e ll m é g is  jó l  k ö z e líti  m e g  a k ísé r le ti  e r e d 
m é n y e k e t .  í g y  ú g y  n é z  k i ,  h o g y  a  m o d e ll 
v is s z a h a t  a  b io ló g ia i r e a l i t á s r a ,  a  lá ts z ó la g  
f ik t ív  o p t im u m  e lv  m e g m a g y a rá z z a  és „ m e g 
jó so lja ”  a  je le n sé g e k e t.

M áté L á szló
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