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K o r á b b i v iz sgá la ta inkban k i m u t a t t u k , hogy az l - es t í p u s ú adenovírussal 
f e r tőzö t t se j tekből k ivont , n a g y f o k b a n t i s z t í t o t t és k o n c e n t r á l t hexon kap-
szomerek megfelelő el járással k r i s t á lyos í tha tok (Nász és Á d á m 1977). A kris-
t á lyosodás során t e t r aéder a l akú háromdimenziós és egyré tegű , de kü lönböző 
fe lépí tésű -— tömör , vagy lyukacsos — kétdimenziós kr is tá ly lemezek j ö n n e k 
lé t re (Ádám és Nász 1979a, Nász és Á d á m 1978). A t ö m ö r , ké tdimenziós kris-
t á ly lemezekben a hexonok hexagonal is rendszer t a lko tnak , hasonlóan a v í rus-
részecske f ehé r j ebu rká t a lkotó hexon kapszomerekhez ( H o r n é és mtsa i 1959, 
Caspar és Klug 1962). Arra is r á m u t a t t u n k , hogy a ké td imenziós k r i s t á ly -
lemezben az egyes hexonoka t a h a t legközelebbi szomszédos hexonnal híd-
szerűen f i nom s t ruk turá l i s e lemek kapcsol ják össze. J e l en köz l eményünkben 
ezekre a t ö b b k o m p l e t t hexon közöt t i összekötő elemekre vona tkozó vizsgá-
l a t a i n k a t i s m e r t e t j ü k és beszámolunk azokról az összekötő elemekről, amelye-
ket a komple t t hexonoka t fe lép í tő há rom polypept id alegység között m u t a t -
t u n k ki. 

Anyagok és módszerek 

A hexon fehérjék tisztítása 

l - e s t ípusú adenovírussal fe r tőzö t t H E p - 2 se j tekből k ivont szolubilis 
f ehé r j e komponenseke t u l t racen t r i fugá lássa l vá l a sz to t tuk el a v i r ionoktól . 
A hexon kapszomereket i smétel t anioncserés k r o m a t o g r á f i á v a l és gélszűréssel 
szepará l tuk és t i s z t í t o t t uk (Lengyel és Nász 1970, Nász és mtsai 1972, 
Medveczky és mtsa i 1976). A f ehé r j e koncent rác ió t L o w r y és mtsai e l j á r á sa 
szerint h a t á r o z t u k meg (1951). 

Kristályosítás 

A n a g y f o k b a n t i sz t í to t t és koncen t rá l t hexon kész í tményeke t 0,5 M-os 
ace tá tpuf fe r re l szemben (pH 4,5) dial izál tuk + 4 °C-on 72 ó r á n á t , m a j d üveg-
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csövekben t á r o l t u k - f 4 °C-on. Az anyagoka t f o l y a m a t o s a n vizsgáltuk fény- , 
és e lektronmikroszkóppal . A f énymik roszkóppa l t e t raéder a lakú há romdimen-
ziós kr is tályok képződését f i g y e l t ü k meg, a koncent rác ió tó l függően n é h á n y 
ó ra , vagy n é h á n y nap a l a t t . Ezzel p á r h u z a m o s a n meg je l en tek az e lektron-
mikroszkóppal k i m u t a t h a t ó kétdimenziós , egyrétegű h e x o n kr is tá lylemezek 
( Á d á m és Nász 1979a, b, 1980, Nász és Á d á m 1977, 1978). 

Elektronmikroszkópos vizsgálatok 

A vizsgála t i anyagoka t Formwar ra l bevont és szeneze t t mikros té ly ra 
adszo rbeá l t a t t uk , majd 1 % - o s u r a n y l a c e t á t t a l negatív kon t rasz t fes t é s t végez-
t ü n k . A v izsgá la tok 60 kV feszül tség mellet t J E M 100 В e lek t ronmikroszkóp-
p a l tö r t én tek , 100 000-szeres a lapnagyí tássa l . A f ényképek nagyí tása az elek-
t ronmikroszkópos negat ívról készült , 300 000-szeres és 700 000-szeres vég-
nagyí tással . E g y e s ese tekben ezeket a n a g y í t o t t képeke t l e fényképez tük és 
nagyobb nagyí tássa l v izsgá l tuk fénykép v a g y diapozit ív f o r m á j á b a n . Az elek-
t ronmikroszkópos negatív f i l m r ő l éles fokuszálással d i rek t készí te t t képeken a 
h á t t é r szemcsézettség g y a k r a n zavar ta a f i n o m szerkezet részletes megfigye-
lését . Ezér t a nagy í tásoka t enyhén alulfókuszolt poz íc ióban kész í te t tük el 
(Horné és m t s a i 1975, Y a b e és mtsa i 1979). í g y a há t t é r szemcsézet tség lénye-
gesen gyengült és a f inom s t r u k t ú r e l e m e k j o b b a n e lkülöní the tővé vá l t ak . 

Eredmények 

Az interhexonalis összekötő elemek mérete 

A t ö m ö r kétdimenziós hexagonalis elrendeződésü kr i s tá ly lemezben az 
egyes hexonok közöt t rések l á t h a t ó k . E z e k átlagos m é r e t e — a h á r o m nein 
pá rhuzamos hexonsor i r á n y á b a n többszáz méréssel való megha tá rozás a l ap j án 
—- mintegy 15—30 Â k ö z ö t t vá l t akozo t t . A különböző p r e p a r á t u m o k b a n az 
ér tékek némileg különböztek egymástól ( Á d á m és Nász 1980, Nász és Á d á m 
1978). Az 1. á b r á n b e m u t a t o t t kétdimenziós k r i s tá lyban például a függőleges 
i r ányú hexouso rbau 1 7 , 3 ^ 2 , 1 Â volt a rés távolságok á t l a g a , ezzel a hexon-
sorral balról 60 fokos szöget bezáró hexonso rban 2 7 , 5 ^ 4 , 4 Â, a j obbró l 60 
fokos szöget bezáró h e x o n s o r b a n pedig 15^12,7 Á. A h á r o m nem pá rhuzamos , 
t e h á t kü lönböző irányú h e x o n s o r b a n m i n d e n p r e p a r á t u m b a n enyhe eltérés 
m u t a t k o z o t t a hexonok k ö z t i rések á t lagos n a g y s á g á b a n . Nagyfeloldású 
e lektronmikroszkópos fe lvé te lek megfelelő technikáva l (1. Anyagok és mód-
szerek) kész í te t t nagyí tása in a hexonok közö t t i réseken keresztül a szomszédos 
hexonokboz hídszerűen h ú z ó d ó f inom összekötő elemeket t a l á l tunk . E z e k n e k 
az összekötő elemeknek a hossza a rés távolságoknak megfelelő volt , vas tagsága 
pedig á t lagosan 5—15 Â k ö z ö t t vá l t akozo t t . Összekötő eleinek a v í rus kap-
szidban is k i m u t a t h a t ó k a hexonok közöt t (Nász 1980, H o r n é és mtsa i 1975). 
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1. ábra Kétd imenziós hexonkr is tá ly kész í tmény e lekt ronmikroszkópos képe . Urany lace tá tos 
fes tés . A hexonok k ö z ö t t f inom, r ad iá l i s an fu tó összekötő elemek l á t h a t ó k , melyek á t lagos 

mérete megközelí tőleg 15 — 30 Â x 5 —15 Â. 

Az összekötő elemek alakja 

Az összekötő elemek v á l t o z a t o s f o r m á b a n fordulnak elő. Ál ta lában egye-
nes h ídkén t kö t ik össze a szomszédos h e x o n o k a t , középső r é szük , vagy egyik 
v é g ü k azonban g y a k r a n e lvékonyodik (1. áb ra ) . Gyakran t a l á l h a t ó k a hexonok 
közö t t az á t lag vas tagságtól e l té rő , 20—30 Á szélességű összeköt te tések is (2. 
áb ra ) , ezek fe l tehe tően két, hossztengelyük m e n t é n összekapcsolódott össze-
k ö t ő elemnek felelnek meg. 

Az összekötő elemek száma és elhelyezkedése 

Az egy a d o t t , komplet t hexontó l , a n n a k különböző p o n t j a i n eredve, ál-
t a l á b a n a hexon középpon t j ához viszonyí tva radiálisan h i i zódnak az össze-
kö tő elemek a h a t legközelebbi szomszédos hexonhoz úgy. h o g y egymással bi-

2, ábra A nyíl két h e x o n közötti , az á t lagosná l szélesebb összekötő e lemet m u t a t (30 Â). E z e k 
valószínűleg olyan pá rhuzamosan f u t ó k e t t ő s összekötő e lemek, melyek hossz tengelyük m e n t é n 

összekapcsolódtak. 
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3. ábra P á r h u z a m o s a n fu tó há romszo r két összekötő elem ( j o b b oldali képen megjelölve) . 
A há rom e g y m á s melletti hexon közöt t i t e rü le te t négy részre o s z t j á k , melyek közül a középső 
háromszög a lakú . Két-két p á r h u z a m o s összekötő elem egymással min tegy 60 fokos szöget 

zár be. 

zonyos szöget zárnak be (1. ábra) . Számos esetben a z o n b a n úgy lá tsz ik , hogy 
a két szomszédos hexont két-két , egymássa l megközelí tőleg p á r h u z a m o s a n 
f u t ó összekötő elem kapcsol össze, h á r o m legközelebbi h e x o n t pedig h a t . Ez a 
h a t összekötő elem a h á r o m hexon közöt t i üres t e rü le te t négy részre o s z t j a fel. 
A há rom szomszédos h e x o n közöt t a cent rá l i sán e lhelyezkedő összekötő elemek 
megközelí tőleg háromszög alakií rést z á r n a k be, a m e l y mellett m i n d h á r o m 
oldalról egy-egy négyzet , v a g y téglalap a lakú rés k é p z ő d i k a p á r h u z a m o s a n 
fu tó elemek közöt t . A középen levő há romszög alakú rés ú g y jön létre , hogy a 
há rom legközelebbi h e x o n közül bá rmely ik tő l a m á s i k két hexonhoz f u t ó , 
centrá l isán elhelyezkedő összekötő e lemek У a lakban húzódnak , egymássa l 
megközelí tőleg 60 fokos szöget zárva be (3. ábra). H á r o m szomszédos hexon 
közöt t g y a k r a n t a l á lha tók Y alakú összekötő elemek, amelyeknek b á r m e l y két 
szomszédos szára 120 fokos szöget zár be egymással. E z az alakzat f e l t ehe tően 
úgy jön lé t re , hogy a há romszögű rést bezá ró összekötő elemek a középrészükig 
behúzódva összekapcsolódnak egymással . Vas tagságuk gyakran n a g y o b b az 

4. ábra Y a l akú összekötő elem ( j o b b oldali képen megjelölve). A h á r o m egymás mel le t t i hexon 
között i t e rü l e t e t három részre osz t j a . Ez fe l t ehe tően úgy jön lé t re a 3. ábrán b e m u t a t o t t alak-
zatból, hogy a háromszögű rés t bezáró három összekötő elem a középrészéig b e h ú z ó d v a össze-

kapcsolódik egymással . 
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5. ábra A nyí l ké t hexon közé m u t a t , me lyek közö t t nem l á t h a t ó összekötő e lem. 

átlagosnál . Az i lyen összekötő alakzat a h á r o m szomszédos hexon közöt t i ü res 
te rü le te t h á r o m ovális jel legű résre oszt ja fe l (4. ábra). E lő fo rdu l , hogy egy-egy 
szomszédos h e x o n között n e m m u t a t h a t ó k i összeköttetés (5. ábra). Á l t a l á b a n 
azonban b á r m e l y hexon és h a t legközelebbi szomszédja közö t t 6—10 össze-
kö tő elem m i n d i g k i m u t a t h a t ó volt (6. á b r a ) . 

6. ábra Centrál isán elhelyezkedő h e x o n , melyet a h a t legközelebbi szomszédjáva l 10 összekötő 
elem kapcsol össze ( jobb oldali k é p e n megjelölve). K ö z t ü k egy Y a l akú összekötő elem, a m e l y 

a centrális h e x o n t két más ik hexonnal kapcso l j a össze (ezért k e t t ő n e k számítható) . 

Intrahexonalis összekötő elemek 

A k o m p l e t t hexon kapszomereket h á r o m polypept id alegység épít i fel a 
háromszoros sz immet r i ának megfelelően (Pere i ra és W r i g l e y 1974, N e r m u t 
1975, Nász és mt sa i 1972, F rank l in és m t s a i 1971, Cornick és mtsai 1971). 
Az u r a n y l a c e t á t t a l , vagy m á s negatív f e s t ékke l kezelt kész í tményben r i t k á n 
látszik t i sz tán , hogy az egyes hexonok h á r o m fő építő e lemből állnak, a m i t a 
polypept idek egyik végének elmozdulása, v a g y e lhaj lása a másik végéhez 
viszonyí tva , i l le tve a fes tődési viszonyok m a g y a r á z n a k . E n n e k köve tkez tében 
akár ha t po lypep t idbő l á l lónak is t ű n h e t n e k a hexonok ( N e r m u t 1975). E n n e k 
ellenére az u r a n y l a c e t á t t a l f e s t e t t ké td imenz iós kr is tá lylemezben t a l á l h a t ó k 
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7. ábra Olyan h e x o n , melyben jól megkü lönböz te the tő , hogy három fő polypept idből é p ü l fel. 
Jó l l á tha tók az egyik polypept id tő l a másik ke t tő felé húzódó in t rahexona l i s összekötő e l e m e k 

( j o b b oldali képen megjelölve) . 

vol tak olyan hexonok , ame lyekben jól megá l l ap í tha tó v o l t , hogy h á r o m fő 
alkotórészük v a n . Sok ese tben az is l á t h a t ó vol t , hogy ezek között a fő s t r u k -
turál is po lypep t idek közöt t is léteznek f i n o m összekötő e lemek. A 7. á b r á n be-
m u t a t o t t h e x o n o n belüli — in t rahexonal i s — összekötő h i d a k mintegy 7,5 Á 
vas tagok és 10,5 Â hosszúak. Az in t rahexona l i s összekötő elemek úgy k ö t i k 
össze a h á r o m s t ruk turá l i s po lypept ide t , h o g y kialakul a komple t t h e x o n és 
közepén egy ü r e g vagy c sa to rna . Ezért n e g a t í v festéssel kész í t e t t p r e p a r á t u m -
b a n a hexonok á l ta lában g y ű r ű alakú k é p z ő d m é n y n e k l á t s z a n a k . A hexon t fel-
épí tő po lypep t ideke t úgy lá t sz ik , hogy egy-egy in t rahexonal i s híd köti a s zom-
szédos po lypept idekhez a h e x o n o n belül, a z o n b a n nem lehe t kizárni, hogy ezek 
is ket tősek. Sok esetben az is megítélhető, hogy az in te r - , és in t rahexona l i s 
összekötő e lemek a po lypep t idek végeitől húzódnak a szomszédos h e x o n 
po lvpep t id je inek illetve az egy hexonon belül i po lypept idek végeihez (8. á b r a ) . 
A hexonokban az egyes fő po lypept idek t ég la l ap vagy kissé görbült t é g l a l a p 
a lakúnak l á t s z a n a k és az összekapcsolódás köve tkez tében kivehető, h o g y a 
hexon a l ak ja megközelí tőleg háromszögű és a háromszög csúcsai két-két po ly -
pep t id ta lá lkozás i p o n t j á n á l lehetnek, a há romszög oldalai t pedig a po lypep t i -

8. ábra Az in te rhexoná l i s összekötő elemek a h e x o n t alkotó h á r o m fő polypeptid vége i tő l 
f u t n a k a szomszédos hexonokhoz (a j o b b oldali képen megjelölve). 
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9. ábra A két szomszédos hexon „csúcs és o lda l" (corner to edge) or ien tác ióban találkozik egy-
mássa l ( jobb oldali képen megjelölve). A po lypep t idek hosszant i oldalai j e l en t ik a háromszög 

a l akú hexonok oldalát és a k é t po lypept id ta lálkozási p o n t j a i a hexonok csúcsát 

dek hosszant i oldalai je len t ik . A két szomszédos hexonban a po lypept idek 
or ientác ió ja o lyan, hogy mindig egy csúcs és egy oldal ta lá lkozik egymással 
(9. ábra) . 

Megbeszélés 

Az i s m e r t e t e t t e redményekből és abból a tényből k i indu lva , hogy a 
hexonok háromszoros sz immetr ia tengel lyel rendelkeznek (Crowther és F rank l in 
1972, Pere i ra és Wrigley 1974, N e r m u t 1975), t e n t a t í v d i ag rammot készítet-
t ü n k a t ömör kétdimenziós hexon kr is tá lylemez molekuláris elrendeződéséről , 

ф mely a 10. á b r á n l á tha tó . A d i ag ramm , , a " része a hexonoka t fe lépí tő há rom 
polypept id kölcsönös elhelyezkedését áb rázo l j a az egyes hexonokon belül és a 
hexonok kölcsönös or ientációjá t a kétdimenziós kr is tá lylemezben. E b b e n a szer-
keze tben m i n d e n egyes hexon or ientác ió ja azonos és equivalens kö rnyeze tben 
v a n a hexagonal is elrendeződésnek és a háromszoros sz immet r ia tenge lynek 
megfelelően. A hexon po lypept idek oldalához — ez egyben a há romszög alakú 
hexon oldalát is jelképezi — mindig a szomszédos hexon két po lypep t id j ének 
vége kerül közelebb. Ez megfelel a „corner t o edge" közelí tésnek, ahogyan azt 
a v í rus kapsz idban a nonamerek közt k i m u t a t t á k ( N e r m u t 1975, Boulanger és 
m t s a i 1979, Crowther és F rank l in 1972, H a r a s a w a és mtsa i 1978). A ké td imen-
ziós kr is tá ly lemezben úgy lá tsz ik , hogy ez a rendszer ál talános. Természe tesen 
e lő fo rdu lha tnak szabá ly ta lanságok az egyes hexonok o r i en tác ió jában azáltal , 
hogy néhány fokka l e l fordulnak a többihez v iszonyí tva . Ez a ro tác ió azonban 
a háromszoros sz immetr ia m i a t t max imá l i san csak 60 fok lehet . E k k o r azon-
b a n a hexonok közöt t i kötések jellege is szükségszerűen megvál toz ik . A dia-
g r a m m „ b " részén az in terhexonal is összekötő elemek elhelyezkedését is fel-
t ü n t e t t ü k . Eszer in t , tetszés szer int k ivá lasz to t t centrál is hexon b á r m e l y poly-
pep t id jéhez húzód ik p á r h u z a m o s a n egy-egy híd a szomszédos h e x o n két köze-
lebbi po lypep t id j ének egyik végéről a háromszoros sz immetr ia szer in t . I lyen 
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10. ábra A hexont a lko tó polypept idek kölcsönös o r ien tác ió já t t o v á b b á az in ter —, és i n t r a -
hexonalis összekötő e lemek molekuláris elrendeződését m u t a t ó t e n t a t í v d iag ram (lásd szöveg). 

módon minden h e x o n t két -két , megközelí tőleg p á r h u z a m o s — szabályos eset-
ben összesen 12 — összekötő elem kapcsol a h a t legközelebbi szomszédjához . 
Minden ke t tős p á r h u z a m o s összekötő elem a szomszédos két p á r h u z a m o s össze-
kö tő elemmel a z o n b a n min tegy 60 fokos szöget zár be. í g y j ö n létre az o lyan 
a lakza t , amikor a h á r o m legközelebbi hexon közö t t i t e rü le te t az in te rhexona l i s 
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kötések négy részre osz t j ák , me lyek közül a cent rá l i sán elhelyezkedő rés m e g -
közelítőleg há romszög alakú (3. ábra) . Elméle t i leg az t é t e lezhe tő fel a h á r o m -
szoros sz immetr ia a l ap ján , hogy egy centrális hexonnak há romszo r két össze-
kötő elem a „ s a j á t j a " . Ezek h a l a d n a k tőle a h a t legközelebbi szomszédja közü l 
há romhoz , a más ik há romtó l v iszont a centrá l is hexon felé h a l a d n a k a szom-
szédos hexonok s a j á t összekötő elemei. Minden egyes hexon polypept idhez n é g y 
in terhexonal is összekötő elem csatlakozik, a m e l y e k közül k e t t ő lehet csak a 
s a j á t j a , vagy a ké t szélső, amelyek egymással megközelí tőleg 120 fokos szöget 
zá rnak be, vagy a ké t belső, amelyek p á r h u z a m o s a n f u t n a k egymással. F e l 
lehet tételezni azt is, hogy m i n d e n hexon po lypep t idnek n é g y sa já t kötődés i 
helye vagy n y ú l v á n y a van , amelyek egymással kö tődve h o z z á k létre az i n t e r -
hexonalis összekötő e lemeket , v a g y azok úgy j ö n n e k létre, h o g y ké t szomszédos 
hexon egy-egy megfelelő kötődés i helye közé egy kis molekulasú lyú k ü l ö n 
polypept id épül be. A d i a g r a m m „ c " részén az in t rahexona l i s összekötő ele-
meke t is f e l t ü n t e t t ü k a hexon polypept idek közé rajzolt d u p l a vonalkák fo r -
m á j á b a n , ami a va lóságban e g y a r á n t j e len the t egyszálú v a g y kétszálú össze-
kö t te tés t is. Az e lek t ronmikroszkópos képek analízisekor á l t a l á b a n egyszálú 
in t rahexonal is összeköt te téseket l á t t u n k , a z o n b a n kétségtelen, hogy az i n t r a -
hexonalis kötések erősebbek, m i n t az in terhexonal i sak . Ezér t fe l té te lezhető i t t 
is a duplaszálú kötés , mivel nem zá rha tó ki, h o g y ezek nem az e lekt ronmikrosz-
kópos képek illetve a r a j z s í k j ában , hanem mélységében he lyezkednek el egy-
más mellet t a po lypep t idek közö t t . Tekin te t te l a r r a , hogy az összekötő elemek 
együ t t m a r a d t a k a hexonokka l a fe r tőzöt t s e j t ekbő l való k i v o n á s és a hossza-
da lmas t isz t í tás i és koncent rá lás i e l járások f o l y a m á n , fe l té te lezhető , hogy v a g y 
in tegráns részei a h e x o n polypept ideknek , v a g y azokkal p á r h u z a m o s a n folyik 
a se j t ekben a szintézisük és ve lük erős kötéssel kapcsolódnak. 

Összefoglalás 

A tömör kétdimenziós , hexagonalis e l rendeződésű adenov i rus hexon 
kr is tá ly lemezben nagyfe lo ldású e lek t ronmikroszkópos v izsgá la t ta l f inom inter-
hexonalis összekötő e lemeket m u t a t t u n k ki. A h e x o n o k a t fe lépí tő három poly-
pep t id közöt t pedig in t rahexona l i s összekötő e lemeket t a l á l t u n k . Az in ter-
hexonalis összekötő elemek hossza 27,3 Â, szélessége 12 Â vo l t . Az in t ra -
hexonalis összeköt te tések hossza 10,5 Â, szélessége pedig 7,5 Á volt. Ki -
m u t a t t u k , hogy a hexonok kölcsönös or ien tác ió ja a ké td imenziós kristály-
lemezben megfelel a „co rne r to edge" kapcso lódásnak és az egy hexon t a lkotó 
h á r o m polypept id mindegyike megfelel a há romszög alakú h e x o n egy-egy ol-
da lának , ké t -két po lypep t id ta lá lkozás i p o n t j a ped ig a hexon egy-egy csúcsá-
nak . E lek t ronmikroszkópos fe lvéte lek elemzése a l a p j á n a h e x o n polypept idek 
és az in terhexonal is összekötő e lemek molekulár is elrendeződéséről t e n t a t í v 
d i ag rammot kész í t e t tünk . Eszer in t egy hexon m i n d h á r o m po lypep t id j ének 
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mindkét végéhez húzódik p á r h u z a m o s a n egy-egy összekötő elem a szomszédos 
hexon ké t legközelebbi po lypep t i d j ének egyik-egyik végéről a há romszoros 
szimmetr ia szerint . Í g y m i n d e n hexon t hatszor ké t p á r h u z a m o s összekötő 
elem kapcsol a hat szomszédjához. K é t - k é t pá rhuzamos összekötő e lem pedig 
megközelí tőleg 60 fokos szöget zár be egymássa l . 
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