
pellert hoztak létre (4. ábra), amely folyamatosan egy irányba
forgott [5]. Hasonló egységet tartalmazó molekuláris gépük pe-
dig egy annál tízezerszer nehezebb üvegcső forgatására is képes
volt [6]. 

A molekuláris gépek további fejlesztése révén új intelligens
anyagok, szenzorok és energiatároló rendszerek hozhatók létre.
Ezek a hajszál átmérőjének is csak a töredékét kitevő nanogépek
az orvostudományban és a gyógyászatban is jelentős áttörést
hozhatnak, mert a különböző hatóanyagokat irányítottan juttat-
hatják a megcélzott sejtekbe.
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Südy Roberta–Bari Ferenc

Nobel-díj az autofágia mechanizmusának
felfedezéséért

z autofágia alapvető mechanizmusainak felfedezéséért és
egyes lépéseinek tisztázásáért 2016-ban az orvosi-élettani

Nobel-díjat a japán származású Josinori Oszumi professzornak
ítélték oda. 

Az autofágia az eukarióta (valódi sejtmaggal rendelkező) sej-
tekre jellemző, olyan evolúciósan megőrzött folyamat, melynek

során a sejtek képesek az
alkotóelemeik megemész-
tésére és újrahasznosításá-
ra, ezért az autofágiát gyak-
ran „önemésztés”-ként em-
lítik. Annak ellenére, hogy
az autofágia már az 1960-as
évek óta ismert, mechaniz-
musa és élettani jelentősé-
ge évtizedekig tisztázatlan
maradt.

Az idén 71 éves, eredeti-
leg vegyész végzettségű ja-
pán tudós 1993-ban publi-

kálta élesztőgombákon végzett kísérletei eredményeit az autofá-
giában szerepet játszó 15 kulcsfontosságú génről (FEBS Lett,
333:169; 1993). Ezt további publikációk követték, élesztővel és em-
lőssejtekkel végzett vizsgálatokról is, melyek során felderítette a
kódolt fehérjék funkcióját is. Úttörő munkásságával gyorsan fej-
lődő kutatási területet indított el. Míg 1993-ban 28 autofágiával
foglalkozó közlemény jelent meg a nemzetközi szakirodalomban,
addig 2015-ben már több mint 5000. 

Oszumi professzor 1974-ben a Tokiói Egyetemen szerzett PhD-
fokozatot, majd három évet töltött a New York-i Rockefeller Egye-
temen. Később visszatért a Tokiói Egyetemre, ahol 1988-ban
megalakította saját kutatócsoportját. 2009 óta a Tokiói Műszaki
Egyetem (Tokyo Institute of Technology) professzora.

Az autofágia során tehát a sejt lebontja azokat a molekulákat
vagy sejtalkotókat, amelyek károsak a sejt számára, elöregedtek
vagy sérültek. Az autofágiára kerülő komponenseket egy kettős
membrán izolálja, majd a membrán záródásával kialakul az úgy-
nevezett autofagoszóma. Az autofagoszóma lizoszómával fuzio-
nálva létrehozza az autolizoszómát. A múlt század 50-es éveiben
figyelték meg a szénhidrátok, lipidek és fehérjék emésztőenzi-

meit tartalmazó sejtalkotó organellumokat, a lizoszómákat. Fel-
fedezésükért 1974-ben Christian De Duve és Albert Claude belga
tudóst, valamint George Emil Palade román-amerikai tudóst No-
bel-díjjal tüntették ki. Az autofagoszómában a lizoszómális hid-
roláz enzimek a citoplazma alkotóelemeit lebontják, ezek jó ré-
sze újrahasznosíthatóvá válik a sejt szintetikus folyamataiban.

Az élesztőgombasejtek viszonylag jól tanulmányozhatónak bi-
zonyultak, ezért is használják gyakran humán sejtek folyamata-
inak modellezésére. Az élesztőgomba vakuóluma (sejtüreg) funk-
cionálisan megfeleltethető ugyan az emlős sejtek lizoszómájával,
de az élesztősejtek nagyon kis méretűek és a bennük lezajló fo-
lyamatokat is nehéz megfigyelni. Oszumi professzor azt feltéte-
lezte, hogy az élesztő vakuólumában levő enzimek gátlása a ci-
toplazmakomponensek felhalmozódását okozza. Ennek bizonyí-
tására olyan élesztősejteket vizsgált, amelyeknek vakuoláris le-
bontó enzimei gátlásra kerültek, míg maguk a sejtek éheztek. Az
éheztetett élesztősejtek, annak érdekében, hogy tápanyaghoz jus-
sanak, autofágiával válaszoltak, azonban a vakuoláris kulcsenzi-
mek gátlásának következményeként a vakuólumokban felhal-
mozódtak az autofagoszómák, melyek így fénymikroszkóp alatt
is láthatóvá váltak. Oszumi professzor ezzel bizonyította az au-
tofágia létezését az élesztősejtekben. Véletlenszerű mutációk lét-
rehozásával azonosította az első mutáns típusú sejtet, amely nem
volt képes a vakuólumaiban felhalmozni autofágiára kerülő ele-
meket, és az ezért felelős gént APG1-nek (később ATG1) nevezte
el. Megfigyelte azt is, hogy az APG1-mutáns sejtek gyorsabban
vesztik el életképességüket alacsony nitrogéntartalmú közegben
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szonylag sokáig életképesek. Ha az autofág rendszer jól műkö-
dik, egy sejt hónapokig vagy évekig is fiziológiásan funkcionál –
ismeretes, hogy az idegsejtek akár évtizedekig is elélhetnek. Te-
hát a sejtek „önemésztő” képessége és a lebontott molekulák új-
rahasznosítása kulcsfontosságú a szervezet működőképessége
szempontjából. A sejteket felépítő (szintetikus) és lebontó (kata-
bolikus) folyamatainak egyensúlyát fenntartó, alapszinten zajló
folyamat a háztartási autofágia elnevezést kapta.

Az autofágia aktiválható számos fizikai és kémiai behatással
(pl. hőstressz vagy növényi alkaloidok). Az indukálható autofágia
során a sejt elsősorban a sejtet károsító hatásokra (stresszorok-
ra) reagál. A különböző stressz-szituációkra történő gyors auto-
fágiás válaszreakció alátámasztja a mechanizmus sejtvédő (ci-
toprotektív) hatását. Egyes neurodegeneratív betegségekben meg-
figyelték kóros fehérjék felhalmozódását a központi idegrend-
szerben. Ennek oka, hogy a kórós szerkezetű fehérjeaggregátu-
mokat a sejt nem képes lebontani, valószínűleg a nem megfele-
lően működő autofágia miatt. A károsodott autofágiás képesség
ezenkívül összefüggésbe hozható egyéb malignus kórképek ki-
alakulásával, diabétesz mellitusszal, az anémia bizonyos formá-
ival, kardiomiopátiával, valamint az öregedéssel is.

Az autofágia kutatása az elmúlt három évtizedben különleges
figyelmet kapott az élettudományok területén. A magyar tudó-
sok is jelentős szerepet játszottak és játszanak új mechanizmu-
sok tisztázásban. Több évtizedes a tudományterületen az ELTE
Állatszervezettani Tanszékén Sass Miklós professzor munkássá-
ga. Magyar kutatók mutatták ki például azt, hogy az öregedési
folyamatban központi szerepet tölt be az autofágia. Az élettar-
tam növelésében szerepet játszó szinte mindegyik gén az autofág
rendszeren keresztül fejti ki hatását. Vellai Tibor, az ELTE Gene-
tikai Tanszékének vezetője két közös tanulmányt jegyez Josinori
Oszumival. Szegeden az MTA Biológiai Kutatóközpontjában, az
MTA Lendület-program keretében, Juhász Gábor kutatócsoport-
ja végez nemzetközi mércével mérve is magas színvonalú kutatá-
sokat.
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a vad típusú (normál) sejtekhez képest. További vizsgálatok so-
rán leírta azt a 15 gént, amely szükséges az autofágia aktiváció-
jáért eukarióta sejtben. 

Az Oszumi professzor által elindított vizsgálatokra alapozva je-
lenleg a genetikai nevezéktanban az autofágiai génjeire az ATG1
stb. rövidítéséket használják. Az autofágiáért felelős gének és a
kódolt fehérjék ismerete lehetővé teszi, hogy csillapításukkal
funkcionális vizsgálatok készülhessenek. Az egyes géncsoportok
az autofágia más-más lépését szabályozzák, ezért károsodásuk
vagy kiesésük ennek megfelelően manifesztálódik. Ezeknek a
molekuláris mechanizmusoknak a tisztázása segít az autofágia
szerepét és jelentőségét felfedni a sejtek élettani és a patofizioló-
giás állapotaiban. Az autofágia alapvető szerepet játszik az emb-
rionális fejlődés egyes szakaszaiban, többek között a sejtek dif-
ferenciálódásában. Ezt a folyamatot fejlődési autofágiának neve-
zik, melynek működési zavarai szoros összefüggésben vannak
egyes fejlődési rendellenességek kialukálásával. Mivel az autofá-
gia mechanizmusának és/vagy szabályozásának megbomlása
közvetlen vagy közvetett módon több betegség kialakulásában
részt vesz, ezért a benne részt vevő gének érdekes és értékes te-
rápiás célpontok lehetnek. Az autofágia rendkívül fontos a sejtek
életében: a már differenciálódott sejtek általa maradhatnak vi-
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Az éheztetett sejtek vakuólumaiban megnőtt az autofagoszómák
száma
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Iglói Ferenc 
 MTA Wigner FK SZFI és SZTE Elméleti Fizika Tanszék 

A 2016. évi fizikai Nobel-díj

A topológia szerepe a szilárdtestfizikában
Svéd Királyi Tudományos Akadémia a 2016. évi fizikai No-
bel-díjat David J. Thoulessnek (Washingtoni Egyetem, Seattle),

F. Duncan M. Haldane-nek (Princetoni Egyetem) és J. Michael
Kosterlitznek (Brown Egyetem, Providence) ítélte oda „A topoló-
giai fázisátalakulással és az anyag topológiai fázisaival kapcso-
latos elméleti felfedezéseiért”. A díjazott eredmények a múlt szá-
zad 70-es, 80-as éveiben születtek, és közvetve az anyag szerke-
zetével kapcsolatos alapvető elképzeléseinket tágították ki, ami
paradigmaváltáshoz vezetett a szilárdtestfizikában és az anyagtu-
dományban. Az utóbbi évtizedben robbanásszerűen az érdeklő-

dés homlokterébe kerültek a topológia szerepével kapcsolatos kí-
sérleti és elméleti vizsgálatok, melyek reményeink szerint köze-
lebb visznek a kvantumszámítógépek megvalósításához is.

A Nobel-bizottság méltatása szerint Kosterlitz és Thouless a
70-es évek elején kétdimenziós, planáris spinrendszerekben és
szupravezetőkben új típusú vortex (örvényszerű) gerjesztéseket
fedezett fel. Ezek a vortexek a valós térben csavarodási számmal
(angolul: winding number) jellemezhetőek. Kvantumos rendsze-
rek alacsony hőmérsékleti viselkedésében a topologikus fázisok
jellemzésénél hasonló csavarodási számok jelennek meg, de ez-
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