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A genet ikai kód á t í r á s á n a k mechan izmusa , különös t ek in te t t e l az á t í r á s 
spec i f i t ásá ra , széles érdeklődésre t a r t s z á m o t . Ennek egyik oka nyilván a p rob-
léma á l ta lános biológiai érdekességében és fon tosságában rejl ik. Másrészt az 
onkogén v í rusok t a n u l m á n y o z á s a és a r á k v í ruserede tének — legalábbis bizo-
nyos ese tekben meggyőző — bizonyí téka i i r ány í t j ák a f i g y e l m e t arra a r end-
szerre, amelynek időleges v a g y állandó igénybevétele n é l k ü l , nincs se j td i f f e -
renciá lódás és a se j tbe b e h a t o l t vírus sem képes hatásai t k i f e j t en i (STEWART és 
L E T H A M 1 9 7 3 , C H A M B E R L I N 1 9 7 4 ) . 

A kódá t í rás — t ranszkr ipc ió — m e c h a n i z m u s á n a k k é t fő, makromoleku-
láris t ényező je a DNS és az á t í r á s t ka ta l i zá ló enzim, a D N S függő R N S poli-
meráz (EC 2.7.7.6). A nuk leo t id populáció , amelyből az ú j o n n a n sz in te t izá l t 
R N S felépül, a mik rokörnyeze t ion és e g y é b a szabá lyozásban igen fon tos sze-
repe t j á t szó ef fektor koncen t rác ió ja a f ehér je -DNS kölcsönha táshoz k é p e s t 
k ö n n y e b b e n t a n u l m á n y o z h a t ó és t a l án kevésbé is b o n y o l u l t . 

Az alábbiakban megkíséreljük a rövid és a dolog te rmésze tébő l f a k a d ó a n 
távo l ró l sem teljes összefoglalását adni azoknak az újabb kísérleti és elméleti 
munkáknak, amelyek a DNS és fehérje kölcsönhatással foglalkoznak bakteriális 
rendszerekben. A he lyze tünke t megkönny í t i , hogy m a g y a r nyelven 1971-ben 
m á r megje len t egy a ké rdés t sugárbiológiai aspektusból összefoglaló közle-
m é n y ( D A M J A N O V I C H és S O M O G Y I 1971). 

B A U T Z 1973-ban meg je l en t k i tűnő angol nyelvű összefoglalója e lsősorban 
az iniciáció f o l y a m a t á t t á r g y a l j a . Számos korább i , ill. j e l en leg megjelenés a l a t t 
álló m u n k a foglalkozik több-kevesebb részletességgel a t ranszkr ipc ió f o l y a m a -
t áva l , de a szerteágazó ké rdés v a l a m e n n y i oldalát egysze r re megvi lág í tan i 
szinte lehete t len ( B U R G E S S 1971, C H A M B E R L I N 1974, S T E W A R T és L E T H A M 1973). 
Ezé r t jelen összefoglalónkban főleg az R N S polimeráz és a D N S t e m p l á t k a p -
csolódásainak kérdésével k í v á n u n k fogla lkozni . 

A t ranszkr ipc ió l e g j o b b a n vizsgált model l rendszere az E. coli-hói pre-
p a r á l t és számos t e m p l á t t a l egya rán t jó l m ű k ö d ő DNS f ü g g ő RNS pol imeráz , 
b á r az E. colin k ívül más p roka r ió t ábó l és eukar iótából is á l l í to t tak elő poli-
meráz enzimet . í g y Pseudomonas putidáhól, B. Subtilisből, Anacystis nidu-
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lansból, Neurospora crassából, p a t k á n y m á j m i t o k o n d r i u m b ó l és nukleoplaz-
mából , b o r j ú t hymusbó l s t b . 

A t ranszkr ipc ió m e c h a n i z m u s á t v a l a m e n n y i eddig v izsgá l t r endszerben 
pontosan u g y a n a z o k r a a l épések re lehetet t b o n t a n i , m in t ame lyeke t az E. coli 
D N S függő R N S pol imerázról megá l l ap í t o t t ak . Ez bizonyos mértékig igazo l ja 
az t , hogy k é n y e l m i (az E. coli enzimet a r á n y l a g könnyű prepará ln i ) s zempon-
t o k mellett m i é r t az E. coli t r anszk r ipc ió j á t vizsgálják a l eg többen . 

A t ranszkr ipc ió , a m e l y n e k során a D N S függő R N S polimeráz R N S - t 
szintetizál , s zámos egymást k ö v e t ő és e g y m á s t ó l elég jól e lkü lön í the tő lépésből 
áll mind in v i v o , mind in v i t r o . Ezek közül a l eg fon tosabbak a DNS és az e n z i m 
kötődése, az R N S lánc in ic iá lása , az R N S szintézise (elongáció), a sz intézis 
leállítása és végü l az enzim leválása a D N S templá t ró l . A t ranszkr ipció rész-
fo lyamata i közü l az enzim és a DNS kö tődése és az R N S l á n c iniciálása j e l en-
leg igen i n t e n z í v vizsgálat t á r g y a . 

A DNS-fehérje kölcsönhatás mechanizmusa 

A t á g a b b ér te lemben v e t t iniciáció azza l kezdődik, h o g y az enzim köl -
csönhatásba lép a DNS-el. Mive l a kettős he l ixnek csak az e g y i k szála í ród ik á t 
kézenfekvő fel tételezni , h o g y az enzim kapcsolódása a k e t t ő s helixet f e l n y i t j a 
és az ú j o n n a n szitetizált R N S hibridet k é p e z azzal a D N S szállal, ame ly az 
információt szo lgá l ta t ja A szintéziséhez ( V O N H I P P E L és M C G H E E 1 9 7 2 ) . 

Rövid é l e t t a r t a m ú D N S - R N S h ib r ideke t , mint i n t e r m e d i e r t e r m é k e k e t 
k i m u t a t t a k a t ranszkr ipció so r án . így H A Y A S H I és m t s a i ( 1 9 6 5 , 1 9 6 6 , 1 9 6 8 ) 

a <P X 1 7 4 á t í r á sako r , S H U L M A N és B O N N E R ( 1 9 6 2 ) t ovábbá M E A D ( 1 9 6 4 ) N e u r o -
spórában és Drosophi lában i n v ivo t ranszkr ipc ió során k i m u t a t t a k in t e rmed ie r 
D N S - R N S h ib r ideke t . Közel t í z éve t a r t j a m a g á t az a fe l fogás , hogy a t e m p l á t 
D N S egy időleges tercier k o m p l e x e t fo rmá l az RNS szintézis során az e n z i m -
mel és az ú j o n n a n sz in te t izá l t RNS-sel és ezál ta l a k e t t ő s helix f e l n y i t á s á t 
okozza ( C H A M B E R L I N , B A L D W I N és B E R G 1 9 6 3 ) . A DNS fe lny í lása beköve tkez -
h e t már a k k o r , amikor a po l imeráz hozzákötőd ik , vagy k é s ő b b amikor m á r az 
R N S lánc h i b r i d e t képez az információ t a d ó D N S szállal. A z hogy a po l imeráz 
m á s fehér jékhez ill. anyagokhoz és beha tá sokhoz hasonlóan képes a DNS k e t t ő s 
helixét lokál isan felnyitni , t e h á t „melt ing p r o t e i n k é n t " m ű k ö d n i , hosszú ide ig 
nem nyert d i r e k t b izony í tás t . Ellenkezőleg, R I L E Y ( 1 9 7 0 ) k i m u t a t t a , h o g y a 
hidrogén h i d a k k a l ös sze ta r to t t ké t DNS szál képes olyan m é r t é k b e n k i fo rdu ln i , 
hogy a kö tések fe lszakadása né lkül is i n t e rka l á lódha t az ú j R N S lánc. E rős í -
t e t t e ezt a fe l fogás t , hogy s z á m o s olyan a n y a g o t fedeztek fe l amelyek a t r a n s z -
kripciót ehhez hasonló m e c h a n i z m u s sze r in t gátolják ( S T E W A R T és L E T H A M 

1 9 7 3 ) . Az első direkt b i zony í t ékok a l a m b d a fág és a T 7 f á g ket tős he l ixének 
felnyílását igazo l ják . S A U C I E R és W A N G ( 1 9 7 2 ) m e m b r á n f i l t e r technikával m e g -
á l lap í to t t ák az átlagos R N S pol imeráz D N S a r á n y t , m a j d é rzékeny u l t r acen t r i -
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fugá lás i eljárás segítségével k i m u t a t t á k , hogy A T P és GTP je len lé tében egye t -
len R N S pol imeráz molekula a D N S helix 120 fokos le tekeredésé t okozza. A z 
R N S lánc inc iác ió já t gátló r i fampic in nem befolyásol ja a po l imeráznak a 
D N S - r e k i f e j t e t t „me l t ing p r o t e i n " ha t á sá t . Az enzim k ö t ő d é s é t kb. n é g y 
báz i spá r t össze ta r tó hidrogén kötések fe l^zakadása követ i . Az így fe lnyí l t 
régió közel 15 A hosszúságú. A fo lyamat n a g y m é r t é k b e n hőmérsék le t függő , 
0 °C-on nem köve tkez ik be. B I C K , L E E és T H O M A S ( 1 9 7 2 ) a T 7 f á g DNS k e t t ő s 
hel ixének fe lnyí lásá t vizsgál ták R N S pol imeráz je lenlétében. Az RNS poli-
m e r á z - D N S komplexrő l kész í te t t e lekt ronmikroszkópos fe lvé te le iken jól m e g -
f igye lhe tő a po l imeráz kö tőhe lyeken fe lnyí lo t t ke t tős helix. Az e lekt ronmik-
roszkópos v izsgá la tok kétségte len szépséghibája , hogy a p r e p a r á t u m o k t e c h -
n ika i előkészítése során a lka lmazo t t enyhe d e n a t u r á l ó beha tá s , h a ö n m a g á b a n 
nem is képes a he l ixe t fe lnyi tn i , az enzim s z t a t i k u s tere segí tségével f e lny i t -
h a t j a azt még a k k o r is, ha arra ö n m a g á b a n az enz im nem is v o l t képes. A spon-
t á n helix felnyílási elméletet a m e l y szerint a he l ix egyes szakasza i a kö rnyeze t 
ene rg i a f luk tuác ió j ának ha t á sá r a spon tán f e lny í lha tnak ill. ö s szezá ródha tnak , 
ami lehetővé t e n n é az enzim egyszerű ú t o n t ö r t é n ő kapcso lódásá t eddig az 
e lek t ronmikroszkópos képek n e m t á m a s z t o t t á k alá (VON H I P P E L és M C G H E E 

1 9 7 2 ) . Meggyőzőbbek azok a felvételek a m e l y e k a D N S — R N S hibr idet is 
m u t a t j á k . Az e lek t ronmikroszkópos fe lvéte lekből becsülhető felnyí l t szakasz 
jóva l nagyobb, m i n t amelyet a l a m b d a fág ese tében S A U C I E R és W A N G számí-
t á sa i a lap ján fe l t é te lezhe tünk . 

Érdekes megeml í ten i N I Y O G I ( 1 9 7 2 ) energe t ika i megfon to lása i t , ak i a 
D N S — D N S kö lcsönha tás e rősebb vol tá t hangsú lyozza a D N S — R N S h ib r id -
del szemben és ezzel próbál ja magyarázn i az R N S későbbi l evá lásá t a D N S 
szálról . A fent iek szer int t ehá t az enzim és a D N S — esetleg m é g az első Szubszt-
r á t — e lek t rosz ta t ikus kö lcsönha tása okozná a D N S ket tős he l ix szé tvá lásá t 
és t e n n é lehetővé a kodogén D N S szál és az ú j o n n a n sz in te t izá l t R N S hibr id i -
zác ió já t . A n a g y o b b D N S — D N S aff ini tás ped ig legalábbis segí tené az R N S 

lánc t emplá t ró l va ló leválását . H I N K L E és C H A M B E R L I N ( 1 9 7 2 ) szerint az R N S 

pol imeráz és a D N S kö lcsönha tásának k ine t ika i szempontból k é t kü lönböző 
t í pusa van . Az iniciáció t ö r t é n h e t specifikus és n e m specifikus iniciációs he lye-
ken a DNS m e n t é n . Modell jük szer int : 

E + D N S ^ E — D N S 

és 

v — kx • [E] • D N S 

egyenletekkel (ahol v a kötődés sebessége, E az enzim, a fex és a megfelelő 
k ine t ika i kons tansok) leírt kö tődés nem fejezi k i az t , hogy a k ö t ő d é s speci f ikus 
p r o m o t o r helyen tö r t én t - e v a g y sem. 
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A model l az eredet i leg J O N E S és B E R G (1966) á l t a l kidolgozott m e m b r á n -
f i l ter t e chn ikáva l végze t t kísérleteken a lapul . Már k o r á b b i megfigyelésekből 
is ismeretes vo l t , hogy az enz im—DNS k o m p l e x erőssége lényeges kü lönbsége t 
m u t a t a t t ó l függően, h o g y az iniciáció va lamely p r o m o t o r helyen t ö r t én t - e 
vagy sem. H I N K L E és C H A M B E R L I J S T k é t komplexe t kü lönböz te t t ek m e g : 

(E, D N 3 B IT, D N S I 
E — D N S B ' E ' E — D N S A 

Fel té te lez ték , hogy a komplexek disszociációs á l l a n d ó j a igen kicsi. A k1 • 
• D N S B k2 • DNSA mive l a T 7 fágon 8 specifikus kö tőhe lye t s z á m o l t a k meg, 

szemben a D N S dena tu rác ió j a u tán n y e r h e t ő kb. 1300 kötőhelllyel. Í g y ez az 
egyenlőtlenség még akko r is fennáll , h a k1 és k2 közö t t re la t íve kicsi a különb-
ség. A speci f ikus p r o m o t o r helyhez az enz im az a lacsony disszociációs ál landó 
mia t t gyakor la t i l ag irreverzibil isen k ö t ő d i k . í gy a megfe le lő differenciálegyen-
letekből k i számí tha tó , h o g y az enzim a p r o m o t o r he lyekhez elsőrendű k ine t ika 
szerint fog kö tődni , és a megf igyelhető k ine t ika i k o n s t a n s : 

_ M ^ D N S A 

O B S ~ V D N S B 

A k0bs = 3 • 1 0 ~ 2 s e c _ 1 é r t éke t k a p t á k minden o lyan D N S koncent rác ióná l , 
ahol a k 1 D N S / k _ 1 sokkal nagyobb m i n t 1 feltétel f e n n á l l t . 

Ez az 1972-ből s zá rmazó — meglehetősen egyszerű — kinet ikai modell 
az első, a m e l y k v a n t i t a t í v e í r ja le a D N S és a pol imeráz kapcsolódásá t . ISHI-
H A M A és K A M E Y A M A ( 1 9 6 7 ) korábbi k i n e t i k a i v izsgála ta i még nem t á m a s z k o d -
h a t t a k e legendő i smere tanyagra . 

Je len leg a DOTE Biofizikai I n t é z e t é b e n egy o lyan számítógépen vizs-
gálható mode l l kidolgozása v a n f o l y a m a t b a n , amely az iniciációt, egy néhány 
lépésből álló elongációt, a specifikus in ic iációt lehetővé t e v ő szigma f a k t o r le-
válásá t a core enzimről, és recikl izációját egy szabad min imál enzim felhasz-
nálásával e g y a r á n t t a r t a l m a z z a (SZABÓ és mtsa i 1974). A kapcsolódó fo lyama-
tok számítógépes modellezésének gyakor l a t i hasznát a b b a n l á t juk , h o g y egy 
viszonylag pontos modell b i r tokában lényegesen k e v e s e b b kísérlet szolgál ta t -
h a t j a u g y a n a z t az ada tmennyisége t , ame lyhez egyébkén t az iniciáció, elongá-
ció és a a f a k t o r recikl izációjának kü lön-kü lön mérése szükséges. 

A DNS—enzim kölcsönhatás fluorimetriás vizsgálata 

Mint az eddigiekből l á t h a t t u k , az enz im és a D N S kapcso lódásának vizs-
gálatára k idolgozot t e l j á rások aránylag szűk körben mozognak , főleg b iokémia i 
módszereket haszná lnak fel , és csak kevésszer veszik igénybe a m o d e r n fizi-
kai módszerek n y ú j t o t t a lehetőségeket . Mi a DNS és a D N S függő R N S poli-
meráz kö l c sönha tá sának vizsgálatára e g y nem régen felfedezet t f luoreszcens 
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fes ték (WEIGELE és m t s a i 1972), a f luo rescamin és a DNS v i z sgá l a t á r a széles 
kö rben a lka lmazo t t e t i d i u m b r o m i d k o m b i n á c i ó j á t v e z e t t ü k be . A fluoresca-
min , a m e l y e t U D E N F R I E N D és m t s a i (1973) ú j a b b a n aminosav analízisre és 
k v a n t i t a t í v fehér je m e g h a t á r o z á s r a haszná lnak , ö n m a g á b a n n e m f luoreszkál . 
A szerves o ldószerekben jól oldódó a n y a g o t vizes közegbe j u t t a t v a , az néhány 
száz mi l l i secundumon be lü l kova lensen kötődik a j e len levő p r imer aminokhoz , 
ame lyekke l erős f luoreszcenciá t m u t a t ó komplexe t a lkot . A fe les legben levő 
reagens a vizes közeg h a t á s á r a n é h á n y másodperces felezési időve l nem fluo-
reszkáló t e rmékekre hidrolizál . E z e k a t u l a j d o n s á g o k a f l u o r e s c a m i n t rend-
k ívül a lka lmassá tesz ik a DNS és E. coli R N S po l imeráz kö lc sönha tá s vizsgá-
l a t á r a . A f luorescamin a fehér jék N- te rminá l i s a m i n o csopor t ja in k í v ü l a lysin 
r e s idumok e-amino csopor t j a iva l is r eagá l . A po l imeráz core enz im, amelynek 
alegység összetétele cn2ßß\ kb. 208 l y s in - r e s iduumot t a r t a l m a z (BURGESS 1969). 
Ez a p r i m e r aminbőség látszólag a l k a l m a t l a n n á tesz i a f l u o r e s c a m i n t arra , 
hogy jó l m e g h a t á r o z o t t a legységekre lokalizált e f f ek tu sok v i z s g á l a t á r a hasz-
ná l j ák . 1973-ban a z o n b a n k i m u t a t t á k , hogy a p i r i doxa l 5 ' - fosz fá t az enzim 
ak t ív c e n t r u m á h o z k ö t ő d ő speci f ikus gátlószere az R N S sz in téz isnek. A piri-
doxal 5 ' - foszfá t egye t l en lysin r e s i d u u m e-amino csopor t j áva l képez Schiff 
bázis t és ezál tal g á t o l j a az enz imet (VENEGAS és m t s a i 1973). S a j á t kísérle-
t e i n k b e n a f luoreszcens v iz sgá la toka t (JOVIN és m t s a i 1974) összekapcsol tuk 
az enz imkine t ika i v izsgá la tokka l ( D A M J A N O V I C H és mtsa i 1974). Megállapí-
t o t t u k , h o g y az enz im a f l uo re scaminna l f luoreszcens k o m p l e x e t képez. A 
f luoreszcens komplex k ia laku lásá t t e m p l á t DNS je len lé te erősen befolyásol ta . 
Az enz im p ro tomer (Ест) és dimer (Ecr — Ecr) á l l a p o t b a n , amelye t az ionerős-
ség v á l t o z t a t á s á v a l h o z t u n k lé t re , j e len tősen e l t é rő f luoreszcens in tenz i tás t 
m u t a t o t t a p ro tomer á l lapot j a v á r a . E z lehetőséget ad a d imerben maszkíro-
zot t lys in e-amino c sopo r tok s z á m á n a k m e g h a t á r o z á s á r a . 

A 385 nm m a x i m u m o n g e r j e s z t h e t ő és 485 n m m a x i m u m o n emit táló 
f l uo re scamin igen a l k a l m a s n a k b i z o n y u l t arra , h o g y megkísé re l jük az enzim 
D N S k o m p l e x f l uo re scamin és e t i d i u m bromid k e t t ő s jelzését. Az e t id ium bro-
mid a f luo rescamin ger jesztés i m a x i m u m á n n e m , v a g y alig ge r j e sz the tő , az 
emissziós m a x i m u m a ped ig 600 n m , h a a DNS k e t t ő s helixébe i n t e rka l á lódo t t . 
Ez a k ö t ő d é s az e t i d i u m bromid k v a n t u m h a t á s f o k á b a n egy kb . 20-szoros nö-
vekedés t idéz elő, a m a x i m u m ped ig 620 nm-ről t o l ó d i k 600 n m - r e (LEPECK és 
P A O L E T T I 1967). E z e k a p a r a m é t e r e k ideálisak a f luorescamin felől , a fehér jén 
és D N S - e n keresztül az et idium b r o m i d felé t e r j e d ő energia t r a n s z f e r folya-
m a t o k v izsgá la tá ra . D N S - k é n t m a g a s a n pol imerizál t poli d(AT)- t használva 
megfelelő f ehé r j e —- D N S arány és f luoreszcens j e l zőanyag m e n n y i s é g alkal-
m a z á s a k o r va lóban s ike rü l t a f e l t é t e l eze t t energia t ranszfer f o l y a m a t o t ki-
m u t a t n i . E z m a g á b a n r e j t i annak a lehetőségét , h o g y az ismert Förs ter-össze-
függés a l a p j á n más , specif ikus p r o m o t o r helyet t a r t a l m a z ó D N S - t használva 
megá l l ap í t suk a fe lny í l t DNS szakasz körülbelül i hos szá t (ERNST 1974). 
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Érdekes volt az a jelenség, h o g y a fluores с amin—fehé r j e komplex igen 
magas polar izá l t ságot m u t a t o t t , a m e l y e t a f e h é r j é n e k a DNS-hez való kötő-
dése egyá l ta lában n e m fokozot t . N a n o s z e k u n d u m fluoreszcens spek t romet r i á -
val megá l l ap í to t t uk a f luorescamin f luoreszcens é l e t t a r t a m á t , a m e l y rendkívül 
r öv idne k , 3,5—4 n a n o s z e k u n d u m n a k bizonyult . E z a rövid é l e t t a r t a m magya-
rázza a fen t i je lenséget , ugyanis a ro tác iós Brown-mozgás jóval l a s súbb annál , 
s emhogy ilyen rövid reemissziós é l e t t a r t a m me l l e t t depolarizációt okozzon. 

Kinetikai vizsgálatok 

A fluoreszcens v izsgá la tokka l p á r h u z a m o s a n elvégzett k ine t i ka i vizsgá-
la tok k i m u t a t t á k , h o g y a f luo rescamin igen h a t á s o s inhibi tora az enzimnek. 
A h a t é k o n y s á g és a f luorescamin koncent rác ió k ö z ö t t exponenciális összefüg-
gést t a l á l t u n k . Ez a p i r idoxá l fosz fá t t a l végzett k í sé r le tek i smere tében ér thető, 
hiszen a gátlás egye t len , az ak t ív c e n t r u m b a n l evő primer a m i n mel le t t ter -
mészetszerűleg á le lsőrendű k ine t iká t követ . 

> k2 » k3 

Az ábra m u t a t j a az enzim-f luorescamin r eakc ió befolyásolhatóságát az 
egyes anyagok összemérési so r r end jének a vá l toz t a t á sáva l . Az egyes , ill. ke t tős 
ny i lak az irreverzibilis, ill. reverzibil is lépéseket is f e l tün te t ik . 

A kj kons tansok az egyes r eakc iókeverékekhez tar tozó R N S szintézis 
sebességét jelzik, h a a rendszereket kiegészí t jük a megfelelő nukleozidt r i fosz-
f á t o k k a l . 

Az R N S szintézis gátlása igen sok szinten k ö v e t k e z h e t be. A f luorescamin 
gátló h a t á s á n a k p o n t o s a b b megismerése érdekében az RNS szintézis gát lásá t 
1 4 C—ATP és g a m m a helyzetben 3 2P-vel jelzet t A T P segítségével egyarán t 
v izsgá l tuk . A 32P az ú j RNS láncok d a r a b s z á m á n a k az i nd iká to ra , míg a 14C 
ak t iv i t á s az összes sz in te t i zá lódot t R N S - t méri . A specifikus iniciáció gátló 
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r i fampic innel p á r h u z a m o s a n végzet t kísér leteinkhez t e l j e sen hasonló l e fu t á s t 
m u t a t t a k a f luo rescaminna l nyer t e redménye ink is. 

A y- 3 2 P—ATP-nek a beépítése, azaz ú j RNS lánc iniciálása azonna l meg-
szűnt a f luorescamin a d á s a u t á n , míg a m á r m e g k e z d e t t láncok befe jezése a 
f luorescamin mennyiségével fo rd í to t t a r á n y b a n m e g t ö r t é n t . 

A f luorescamin n a g y előnye t e h á t , hogy biofizikai és biokémiai módsze-
rekkel egy fo rmán k ö n n y ű t a n u l m á n y o z n i segítségével a DNS-fehér je kölcsön-
h a t á s t . T á m a d á s p o n t j a eléggé körü l í r t . I r reverz ib i l i t ása és gyors kötődése 
bizonyos f a j t a k inet ika i v izsgá la tokra igen alkalmassá t esz i . T 7 ill. T 4 f á g DNS-
sel eddig végze t t k ísér le te ink amel le t t szólnak, hogy a poli d(AT)-vel nyer t 
e redménye ink más, b o n y o l u l t a b b t e rmésze tes DNS-ekre is érvényesek. 

Különböző polimeráz fajták 

A D N S függő R N S pol imeráz enzim funkció ja ú j R N S szintézise. Bak-
t é r i u m o k b a n ezt a f u n k c i ó t v a l a m e n n y i génre v o n a t k o z ó a n egy R N S poli-
meráz f a j t a végzi ( B A U T Z 1 9 7 3 ) . Egyes bak t é r i umok kü lönböző v e g e t a t í v for-
má i ké t minimál isan kü lönböző D N S függő RNS po l imeráz enzimet t a r t a l -
m a z n a k ( L O S I C K és m t s a i 1 9 7 0 , S O N E N S H E I N és L O S I C K 1 9 7 0 ) . Ez a kü lönbség 
azonban nem jelent t ávo l ró l sem a k k o r a vál tozást a mo leku la sú lyban és al-
egységszerkezetben, m i n t amilyen a lényegében u g y a n a z t a f u n k c i ó t végző 
D N S pol imeráz és R N S pol imeráz k ö z ö t t van . Az R N S szintézis t a n u l m á n y o -
zásá t sok t ek in t e tben m e g k ö n n y í t e t t e o lyan pol imeráz enzimek felfedezése, 
amelyeknek a szerkezete — a DNS polimerázéhoz ha son lóan — s o k k a l egy-
szerűbb, m i n t az E. coli D N S függő R N S polimeráz enz iméé ( C H A M B E R L I N és 
m t s a i 1 9 7 0 , D U N N és m t s a i 1 9 7 1 ) . A T 3 fággal f e r t ő z ö t t E. coliból e lőál l í tot t 
R N S pol imeráz moleku lasú lya csak 110 000 dal ton, egy alegységből áll , való-
színűleg monomer f o r m á b a n is ak t ív és nem igényel t o v á b b i f ehé r j e f a k t o r t 
a t ranszkr ipc ióhoz . Igen n a g y előnye, h o g y T 3 DNS-en mind ig p p p G p G p A p P n 
sorrenddel kezd. A T 3 po l imeráz érzékeny r i fampicin d e r i v á t u m o k r a , hepa r in ra , 
ak t inomyc in D-re és d i s t amyc inre . J e l en tős különbség azonban a T 3 és E. coli 
polimeráz közö t t , hogy a T 3 polimeráz DNS-hez k ö t ö t t á l l apo tban s e m rezisz-
tens a hepa r in ra . D i s t amyc in re é rzékenyebb, a k t i n o m y c i n D-re rez isz tensebb 
m i n t az E. coli enzim ( K Ü P P E R és m t s a i 1 9 7 3 ) . 

L e g ú j a b b a n F U K U D A és mtsai (1974), va lamin t I W A K U R A és m t s a i (1974) 
ú j holoenzimet fedez tek fel . Az ú j holoenzim core e n z i m e azonos az E. coli 
enzim а ^ / З ' core enzimével , azonban a 90 000 da l ton molekulasú lyú cr f ak to r 
he lye t t egy 56 000 d a l t o n molekulasú lyú ff' f a k t o r t t a r t a l m a z . Az ú j f ak to r 
m e g t a l á l h a t ó az E. coliban, csak a mennyisége lényegesen kisebb, m i n t a ff 
f ak to ré . A szerzők az а2/3/3'ег' a legységekből álló e n z i m e t holoenzim I I -nek 
nevezik. Ez t u l a j d o n s á g a i b a n je lentősen el tér az а2/3/Гст összetételű holoenzim 
I - tő l . Képes t e m p l á t né lkü l i pol iadeni lá t -pol iur idi lá t szintézisre. 
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1970 és 1973 közöt t számos szerző t a n u l m á n y o z t a a t h io l csoportok f u n k -
c i ó j á t a DNS f ü g g ő RNS po l imeráz működésében (SÜMEGI és mtsai 1971, 
B E Y C H O K é s H A R D I N G 1 9 7 2 , L I L L é s H A R T M A N N 1 9 7 3 , N I C H O L S O N é s K I N G 1 9 7 3 ) . 

A k i t e r j e d t vizsgálatok el lenére, amelyek m e g á l l a p í t o t t á k , hogy a th io-
lok ISHIMA és H U R W I T Z ( 1 9 6 9 ) k o r á b b i v izsgá la ta inak megfe le lően eszenciáli-
s a k a polimeráz működéséhez , egyet len lényeges e lőrehaladás t csupán az je-
l en t e t t e , hogy az egyes a legységekhez t a r tozó S H csoportok mennyiségét is 
m e g á l l a p í t o t t á k . Tovább ra is n y i t o t t kérdés azonban , hogy a thiolok a k t í v a n 
r é sz t vesznek-e a ka ta l i t ikus f u n k c i ó b a n , vagy a t emplá t megkö tésében . A leg-
va lósz ínűbb, h o g y a bonyolul t a l egységs t ruk tú ra f e n n t a r t á s a a legfontosabb 
f u n k c i ó j u k . 

A b e m u t a t o t t , és távol ró l sem teljes a d a t o k lényeges ha ladás ró l t anús -
k o d n a k . E n n e k ellenére a k ó d á t í r á s mechan izmusának leglényegesebb mozza-
n a t á t mindeddig n e m sikerült t i s z t ázn i . Nincs in formác iónk a r ró l , hogy a t e m p -
l á t hogyan vesz részt a ka ta l í z i sben . Nem i s m e r j ü k az á t í r á s t végző enzim 
5 ' —*• 3' haladási i r á n y á t megszabó tényezőket és az e n z i m — t e m p l á t kölcsön-
h a t á s á n a k az energe t iká ja sem t i sz tázo t t . 

A b iokémikusok felfedezése, hogy az R N S szintézis az 5 ' végtől a 3' 
v é g felé halad, c sak megá l lap í t j a a jelenséget, de annak oki, energet ika i t énye -
zőiről semmit s em mond. A t ranszkr ipc ió sze lekt iv i tásáér t felelős t ényezők , 
a p romotor és t e rminá to r h e l y e k s t r u k t ú r á j a ezek fel ismerésének f o l y a m a t a , 
s ze repük a t rnaszkr ipc ió r egu lá l á sában mind o lyan t e rü le tek , amelyek k u t a -
t á s a általános és orvosi biológiai szempontból egya rán t r e n d k í v ü l fontos. A fel-
v e t e t t kérdések fontosságával a rányos k u t a t á s i kedv n y i l v á n u l meg vi lág-
szer te , és ez va lósz ínűvé teszi , hogy a f e l v e t e t t kérdések rövidesen vá lasz t 
n y e r h e t n e k , és a k u t a t á s o k f ő i r á n y a a p roka r ió t a t ranszkr ipc ió t i sz tázása u t á n 
az cukar ió tákra fog irányulni . 
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