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A TENGERISUN PETESEJTJEIBEN SIKERULT AZONOSITANI A CIKLIN FEHERJET

A fonokok TOno

meg Hunt

A rakos sejtekben a sejtciklus szabalyos rendje bomlik
fel, ezért korszakos felfedezés a sejtosztodas
mechanizmusanak és szabalyozasanak megértése,
amiért Timothy Hunt — két tudos tarsaval egyetemben
— 2001-ben Nobel-dijat kapott. Hunt megtalalta ,,a
fonokok fonoket”, de felismerése 6sszefiigg az
ugyancsak Szegedre érkezo Ciechanover
felfedezettjével, a ,halal csokjaval” is. Az SZTE marcius

22-25. kozotti Szent-Gyorgyi-konferenciajara latogato

Nobel-dijas tudosokat szegedi kutatok mutatjak be

sorozatunkban.

TUDOMANY
U)SZASZI ILONA

— Az egysejtiiektol kezdve az em-
berig valamennyi eukario6ta, te-
hat igazi sejtmaggal rendelkez6
sejt osztédassal szaporodik: a
kromoszomak megkett6z6dnek,
szétvalnak, elvalik a két sejt egy-
mastol, majd a két utddsejt ezt a
ciklust ismétli. Ezt a folyamatot
nevezik sejtciklusnak. A sejtcik-
lus mechanizmusat hossza ideig
nem ismerték, a szabalyozasarol
pedig még kevesebbet tudtak —
jellemzi a 2001-ben Nobel-dijjal
jutalmazott kutatok felfedezései
el6tti allapotot Udvardy Andor, a
Szegedi Biologiai Kutatokdzpont
Biokémiai Intézete kutaté pro-
fesszora, laborvezet6je, aki a fe-
hérjebontasi rendszerek szaba-
lyozasaval foglalkozik. — A sejt-
ciklusok szabalyozasat genetikai
alapon kutatta és értette meg Le-
land H. Hartwell és Paul M. Nurse,
de a mindezt befolyasol6 ciklin
fehérjét biokémikusként, a fehér-
jeszintézis szabalyozasat vizsgal-
va fedezte f6l R. Timothy Hunt.
Miért fontos ismerni a sejtosz-
tédas szabalyait? Mert alapvetd az
élet fenntartasa szempontjabol. A
sejtosztédas szabalyainak elsd
szintje az, amikor a petesejt meg-
termékenyiil, és rendkiviil inten-
ziv sejtosztoédas, novekedés indul
be. Ez a gyors sejtosztddas fokoza-
tosan leall a pubertas idején, ami-
kor az ember elnyeri végsé mére-
teit. De vannak olyan szovetek —
példaul a csontvel6n beliil a vér-
képzd sejtek —, amelyek az élet
végégig aktivan osztédnak. Tehat
az els6 szinten szabalyozni Kkell,
mikor osztdédjanak a sejtek. A sza-
balyozas masodik szintje azt hata-
rozza meg, hogy egy adott szévet-

féleségben mikor alljon le a sejt-
osztddas. A szabalyozas harmadik
szintje olyan szévetekben 1ép mfi-
kddésbe, amelyek csak egy bizo-
nyos életkorig mutatnak sejtoszto-
dast, am bizonyos fiziologiai ko-
riilmények hatasara a sejtosztoda-
si blokkbdl 61 kell szabadulnia, és
csak a normalis funkci6 vissza-
nyeréskor all ismét le a sejtoszto-
das. Kérdés, milyen hatasra indul
el, majd milyen mechanizmussal
all le a sejtosztodas — ismerteti a
szinteket Udvardy Andor. A kutat6
hozzateszi: a sejtosztddasi ciklus
zavara stlyos kromoszémakaroso-
dasokhoz vezet, ami az emberi tu-
morok képzddésének egyik gyako-
ri oka.

Genetikai modszerekkel a leg-
egyszeriibb eukaribta sejtekkel —
példaul élesztsejtekkel dolgozva
— probalta azonositani Hartwell
és Nurse azokat a géneket, ame-
lyek szerepet jatszanak a sejtosz-
tédasban. A sejtciklusban vannak

bizonyos ellen6rzési pontok,
amelyeknél csak bizonyos feltéte-
lek teljesiilése esetén tud tovabb-
1épni a sejt — mutatta ki Hartwell
és Nurse. Am e pontokon poszto-
16 ,,felel6soknek, vagyis f6nokok-
nek” vannak fénokei is — deritet-
te ki Hunt.

— Huntot a fehérjeszintézis
szabalyozasa érdekelte, ami lat-
szblag nincs direkt kapcsolatban
a sejtosztodassal. El6szor egy vo-
rosvérsejt-féleséget, az tgyneve-
zett retikulocitat vizsgalta. Ez a
vorosvértestek  fiatal, éretlen
alakja, amely mar elvesztette
magjat. Ez a vizsgalati anyag to-
kéletesen alkalmas a fehérjeszin-
tézis tanulmanyozasara. Azt néz-
te, hogy milyen médon szabalyo-
z6dik a fehérjeszintézis ebben az
egy adott rendszerben. Sok min-
denre valaszt is kapott, de egy
olyan alapvet6 kérdésre nem, ami
mar a 70-es években kozismert
volt. Nevezetesen arra, hogy ha

[tt a halal csokja?

A ciklin fehérje a sejtosztodasi ciklus elsd szakaszaban szintetizalodik, és fel-
gyiilemlik a sejtekben. Am kozvetleniil a sejtosztodas befejezgdését megels-
z6en eltiinik a sejtbdl. Ezért valtozik ciklikusan a sejtbeli koncentracioja. Azt
tudtak, hogy a ciklin lebontédik aminosavakka, de hogy miként, annak felfe-
dezése egy masik Nobel-dijas, a magyar szarmazasi Hersko nevéhez kotddik.
A ciklin fehérje egy csonkolt szarmazéka nem bomlik le, nagy mennyiségben
felszaporodik a sejtciklus soran, de nem képes beinditani a sejtosztodast. Te-
hat a sejtosztodashoz mindkét |épés alapvetden fontos: a ciklin fehérje felhal-
mozodasa, majd egy adott pillanatban, a sejtciklus egy meghatarozott pontjan
lebomlasa. A bomlasért a ciklin fehérjében [évé destrukcids boksz felelds, egy
olyan fehérjerészlet, amelynek a jelenléte sziikséges és elégséges is ahhoz,
hogy a ciklin fehérje a sejtosztodas meghatarozott szakaszaban lebontadjon.
A bomlas mechanizmusaban egy specialis proteaz, vagyis fehérjebontoen-
zim-rendszer vesz részt, a 26S proteaszoma. Ez az az ubikvitinfiiggd fehérje-
lebont6 rendszer, amelynek azonositasa dontd részben Hersko nevéhez fiiz6-
dik, amiért 2004-ben kémiai Nobel-dijat kapott — tobbek kozott a marciusban
Szegedre latogatd — Aaron Ciechanoverrel egyetemben. Ciechanover talalta

meg az ubikvitint: a halal csokjat.
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Nobel-dij

A Szent-GMrt-tanitvény Straub F.
Bruné hivta a Szegedi Bioldgiai Kutatokoz-

pontba Udvardy Andort. FOTO: SCHMIDT ANDREA

megtermékenyiil egy petesejt, ak-
kor mi a magyarazata az ezt kove-
t6 rendkiviil intenziv fehérjeszin-
tézisnek. Ezt a kérdést akkor tud-
ta elkezdeni vizsgalni, amikor ro-
vid nyari utazasra ment Woods
Hole-ba, ahol olyan tengeri él61é-
nyek, mint példaul a tengerisiin,
a kagylok petesejtjeivel dolgoz-
hatott. Ezek rendkiviil alkalma-
sak a kisérletekre, mert nagymé-
retliek, ezaltal konnytliszerrel in-
jektalhatok. A mddszer az, hogy a
petesejt citoplazmajaba radioak-
tiv aminosavat injektalnak, ami a
fehérjeszintézis hatasara a fehér-
jékbe beépiil, és ilyen modon
megjeldli a fehérjét, ami igy vizs-
galhatd lesz. Amikor Hunt azt
nézte, hogy a megtermékenyités
utan az elso sejtosztddasi ciklusig
milyen fehérjék szintetizalédnak,
akkor megfigyelte, hogy a fehér-
jék dont6 tobbségének a mennyi-
sége a megtermékenyitéstol kezd-
ve az elsd sejtosztodasi ciklusig
nétt. De talalt egy olyan fehérjét,
amelynek a mennyisége nem
nétt, s6t: a sejtosztddasi ciklus
végére eltlint. Erre koncentralva
nézte meg, hogy ennek a fehérjé-
nek a mennyisége hogyan valto-
zik a 2., 3., 4. és igy tovabb, az
n-edik sejtosztédasi ciklusig. Ar-
ra a megdobbent6 eredményre ju-
tott, hogy a sejtosztddas els6 sza-
kaszaban ennek a fehérjének a
mennyisége nd, és kdzvetleniil
a sejtosztodas befejezése el6tt ez
a fehérje eltiinik a sejtb6l. Mivel e
fehérje koncentracioja a sejtosz-
todasi ciklusok soran ciklikusan
valtozik, ezt a fehérjét ciklinnek
nevezte el. Végiil kideriilt: a cik-
lin a ,,f6nok” a sejtciklus szaba-
lyozasaban. Hunt kimutatta,
hogy az egész eukariotavilaghan
— éleszt6t6l az emberig, beleértve
a novényeket — a ciklin fehérjék

mindenhol megtalalhaték, a
funkciéjuk mindig az, hogy a cik-
linfiiggd kinazokhoz hozzakotdd-
ve azokat katalikusan aktivaljak,
ily médon vesznek részt a sejtcik-
lus-szabalyozasban.
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mény. Nem akartdk elhinni, hogy egyetlen
ilyen fehérjének a valtozasa elégséges olyan
bonyolult folyamat, mint a sejtosztodas,
szabalyozasara. Am az Gijabb és tjabb ered-
mények sorra megerdsitették Hunt eredeti
elképzelését. S6t: az ijabb eredmények 6sz-
szekapcsoltak a biokémiai vizsgalatait a két
masik — szintén Nobel-dijat nyert kutatd6 —
genetikai vizsgalataival. Kideriilt: két fehér-
je jatszik centralis szerepet a sejtciklus sza-
balyozasaban. Az egyik az, amelyiket gene-
tikai moédszerekkel Hartwell és Nurse is azo-
nositott: Err6l a fehérjér6l kideriilt, hogy
egy olyan enzim, amelyik fehérjék specifi-
kus kémiai modositasara képes. Ilyen enzi-
met mar akkor is tobb szazat ismert a tudo-
many. Nem ez szamitott érdekesnek, hanem
az, hogy ez a fehérje egy olyan specialis pro-
tein kinaz, amely 6nmagaban, egyediil, ka-
talitikusan teljesen inaktiv, és csak akkor
aktivalodik, amikor a — Hunt altal azonosi-
tott — ciklin fehérje hozzakotédik. Ebbol a
két fehérjébdl alld komplex az, amelyik a
specifikus, a sejtosztédas elorehaladasa
szempontjabol kritikus fehérjefoszforizacio-
kat beinditja.
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Maté Bence: Lathatatlanul

Sorozatunkban a szegedi Somogyi-konyvtar
kinalatabol szemezgetiink. Ez alkalommal Maté
Bence Lathatatlanul cimii kotetét ajanljuk.

KONYVAJANLO

Idén Maté Bence, fiatal termé-
szetfotds kapta a legtdbb sza-
vazatot ,,Az év embere” szava-
zason ,,A jovO reménysége”
kategoériaban. Eddigi hazai és

nemzetk6zi dijait helysziike
miatt lehetetlen lenne felso-
rolni e helyen.

Sziileivel mindig a természet
kozelében élt, igy mar kisgyer-
mekként felfigyelt a névény- és
allatvilag szépségeire. Tizéves
koraban kattintotta el el6szor a

LATHATATLANUL
 cectigulogs gmesziolozs kdszatka

csalad Zenit fényképez6gépét,
legelso fotbjat, amelyen egy go6-
lya lathat6, ma is 6rzi édesany-

ja. Amikor 2000-ben elnyerte
»Az év ifji természetfotosa” ci-
met, nagyot fordult vele a vilag.

Most megjelent, szép kivite-
lezésii albumaban Maté Bence
részletesen mesél Onmagardl,
palyaja kezdetérdl. Visszaemlé-
kezéseiben bemutatja, milyen
kemény munka, tervezés, er6fe-
szités, tiirelem rejlik egy-egy fo-
tbja mogott. Az allatok félénksé-
ge miatt fontos, hogy a fotos jol
elrejtézzon. Szamtalan humo-
ros torténetet olvashatunk a les-
helyekben megélt fesziilt vara-
kozas izgalmairdl. Mit érezhet a
fotos akkor, amikor egy vészjos-
16an gagogd bator liba varatla-

nul el{izi a mar éppen lencse-
végre keriil§ rétisast, vagy mi-
lyen megrazkédtatds lehet,
amikor a pelikanok sajat tiikor-
képiiket meglatva, hatalmas
csoriikkel hevesen {itni kezdik a
les iivegablakat...

»Nehéz” az album Osszeko-
t6 szovegeire koncentralni,
ugyanis a csodalatos szines ma-
darfotok teljesen elbiivilik az
embert. Sokan fejtegették mar,
mi lehet Maté Bence titka. A va-
lasz egyszerii: egyénisége, Kki-
tartasa, szorgalma, tokéletes-
ségre torekvése, tjszerii latas-
mbdja, jésziviisége. A fiatal ter-
mészetfotbs nemrég érdekes

vallalkozasba kezdett. Leshe-
lyeket épit, kezdte Pusztasze-
ren, majd eljutott egészen Costa
Ricaig és Braziliaig. http://hi-
dephotography.com Ezekben a
lesekben amator és profi termé-
szetfotosok készithetnek képe-
ket nagyon kényelmesen és ha-
tékonyan. Aki nem juthat el e
tavoli helyekre, lapozgassa a fo-
téalbumot, meriiljon el a finom
részletekben, és ha majd az id6-
jaras engedi, latogasson ki a
plazatéhoz, és keresse meg Ma-
té Bence ,,szemével” a (kotet-
ben is lathat6) nadasban rejtéz-
kodo torpegémeket.
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