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Az eukaryota sejtekben — mai tudasunk szerint — 3 citoplazmatikus
filament-tipus kiilonbéztethetd meg: a kb. 20 —25 nm atmérdji mikrotubulu-
sok, az ennél kisebb, un. intermedier filamentumok (8 —12 nm) és a mikro-
filamentumok (5—7 nm) (Goldman 1971; Gordon és mtsai 1978; Nicolson 1976;
Starger és Goldman 1977). A mikrotubulusok és a mikrofilamentumok részt
vesznek a sejtes forma kialakitasdban-megtartasaban (,,cytoskeleton™), a
cytokinesisben, morphogenesishen, az anyagok citoplazmatikus aramlasaban,
anyagfelvételben-leadasban, valamint a sejtfelszini receptorok lateralis moz-
gasaval kapcsolatos transmembran folyamatokban (DeRobertis és mtsai 1975;
Ghadially 1975; Gratzl és Schwab 1976; Nicolson 1976; Phillips és mtsai 1975).
Mennyiségi-mindségi eltérésiik a transzformalt sejtekben, valamint egyes
patholégias folyamatokban (intrahepaticus cholestasis) is ismert (Brinkley és
mtsai 1975; Ghadially 1975; Gratzl és Schwab 1976; Osborn és Weber 1977;
Phillips és mtsai 1975; Pollack és mtsai 1975; Tucker és mtsai 1978). Az
intermedier filamentumok szerepe még nem teljesen tisztazott (Gordon és
mtsai 1978; Starger és Goldman 1977), bar a legijabb biokémiai és immunolé-
giai adatok szerint prekeratin tartalmud képletek, amelyek felhalmozédasa
esetleg a cytopatholégiai elvaltozasok morfolégiai jegye (Franke és mtsai 1978;
Franke és mtsai 1978).

A citoplazmatikus filamentumok kozott a legjobban jellemzett struktira
a mikrotubulus. A mikrotubulusok interfazisos sejthen mutatott halézatos
elrendezddése, valamint atrendezGdésiik a mitotikus oszlasi orsé képzésekor
jol ismert jelenségek. Felvetddik a kérdés: van-e kozos kiindulési pont e két
megjelenési forma szervezddésében, azaz hol torténik a mikrotubularis alegysé-
gek szintézise, 6sszerendezése? — Bouck és mtsa az egysejtli Ochromonasban,
a centriolum szomszédsdgaban megfigyelt rhizoplast struktirarél feltételezi,
irdnyité szerepet tolt be (Bouck és Brown 1973; Brown és Bouck 1973).
Munkankban hasonlé citoplazmatikus képletrdl szamolunk be az MC29 virus-
eredetli transzplantilhaté csirke hepatomaban és egy human benignus maj-
tumorban.
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Anyag — Médszer

1. Kisérletes anyagunk az MC29 virus-indukalt primaer majrakbél kiala-
kitott transzplantalhaté csirke hepatoma vonal volt (Langlois és mtsai 1974;
Lapis és mtsai 1975). A tumorproliferacié 5—13. napja kozott vett mintakat
2,59, glutaraldehiddel (0,1 M Na-kakodilat, pH = 7,3) és 29, 0s0,-dal (0,1 M
veronal, pH = 7,3) fixaltuk, alkoholsorral viztelenitettiik, majd propilénoxid
utan beagyaztuk elektronmikroszképos célra (Durcupan, Fluka-ACM). Az
ultravékony metszeteket kontrasztozas utan (Reynolds 1963) Jeol Jem 100B
elektronmikroszképpal tanulmanyoztuk.

2. A 42 éves nébetegtdl vett majbiopsia kérszévettani diagnézisa hosszan
tarté anticoncipiens kezelés kapcsan észlelt adenoma benignum hepatis volt.
A mintat 29, Os0,-ban fixaltuk, majd ezt kévetden az 1. pontban leirtak
szerint jartunk el.

Eredmények

Az MC29 viruseredetd transzplantalhaté csirke hepatoma (tovabbiakban
MC29 hepatoma) gyorsan névekedd, virust-termel6 tumor, amely atlag 14 nap
alatt pusztitja el a gazdaallatot. A gyors proliferacionak megfelelGen elektron-
mikroszképosan szamos mitotikus forma is megfigyelhetd a tumorsejtek kozott.
Vizsgalati anyagunkban jél lathaté, hogy a mikrotubulusok a vegetativ (inter-
mitotikus) szakaszban a sejtmag (1. kép), valamint a sejtnyiilvanyok mentén
(2. kép) helyezkednek el. A mikrotubulusok mitézisban észlelhetd, a centriolu-
mok felé orientalt atrendezGdése jol ismert (DeRobertis 1975; Ghadially 1975)
(3. kép). A sejtvaz kontraktilis apparatusanak részét képezs mikrotubulusok
mitotikus osszerendezddésének ultrastrukturalis vizsgalatakor szembetind,
hogy egyik sem mutat kozvetlen kapcsolatot a centriolumokkal (3. kép).
Az MC29 hepatoma sejtjeiben interfazisban és mitézisban egyarant megfigyel-
tiik a centriolumok szomszédsagaban elhelyezkedd rhizoplast-jellegii struktirat
(4, 5. kép). E citoplazmatikus képlet harantcsikolata, amely szerkezetét a
harantesikolt izmokéhoz teszi hasonléva, megfeleld metszési sikban mindkét

1. dabra. Sejtrészlet az MC29 transzplantalhatd csirke hepatomdabél az atoltast kovets 13.
napon. J6l megfigyelhetd a sejtmag (N) mentén hiz6dé mikrotubulus-kéteg a riboszomédkban
gazdag hattérben. Nagyitas: 36 000
2. d@bra. A mikrotubulusok periférids, citoplazma-nyalvanyokba htz6dé kotegét bemutatd
felvétel ugyanabban az idépontban, mint az 1. kép. A felvételen megkiilonboztethetd a mikro-
tubulus-kéteg a finom halézatot képezé mikrofilamentumoktél (F). A tumor virus produkecidjira
utalnak az extracelluldrisan megfigyelhetd, érett C tipust virus-partikuldk (V). Nagyitds:
36 000 x
3. @bra. A mikrotubulusok mitotikus atrendezgdését abrazold felvétel MC29 hepatoma sejthen
az atoltds utdni 13. napon. A centriolumok és a mikrotubulusok kézvetlen kapcsolata nem
lathato
M = mikrotubulus CHR = kromatin = centriolum
Nagyitas: 16 500 x
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esethben j6l azonosithaté. A rhizoplast és a centriolum morfoldgiai kapcsolatat
a 6. kép érzékelteti. Hasonl6 citoplazmatikus szerkezetet észleltiink human
benignus méajadenoma endothel sejtben is (7. kép); ez utébbi valtozatos,
kanyarulatos lefutasa feltehet§en a metszési sik kovetkezménye. Mindkét
vizsgalati mintankban a rhizoplast lefutasara meréGleges harantesikolatot kb.
50—53 nm periodicitasban figyeltilk meg. Az egysejti Ochromonasban leir-
takhoz hasonléan megkiilonbéztetheté a rhizoplast parabasalis (Golgi-appa-
ratus felé es§) és alsé6 (mikrotubulusokkal kapcsolatos) pélusa (6, 7. kép);
ez utébbi és a mikrotubulusok kapcsolata (6. kép) nem mindig figyelhets meg
(7. kép). A rhizoplast bipolaritidsa az MC29 hepatoma sejtekben a tumor atolta-
sat kovets kiilonboz8 periédusokban egyarant megfigyelhetd volt (8, 9, 10.
kép). E citoplazmatikus képlet filamentézus alapalloméanya vizsgalatainkban
mikrofilamentum-kotegnek tint.

Megbeszélés

A filamentézus felépitésii, harantcsikolt szerkezetli rhizoplastot egy-
sejtiiekben figyelték meg mint a kinetosomat (DeRobertis és mtsai 1975)
és a magmembrant 6sszekotd, bar azokkal szervesen nem kapcsolodé or-
ganellumot (Bouck és Brown 1973). Colchicinnel és a hidrostaticus nyomas
emelésével tapasztalt mikrotubulus ,,depolimerizacié’ az Ochromonas danica
esetében arra utalt, hogy a rhizoplast a mikrotubularis halézat szervezgdésé-
ben, a mikrotubulus-felépiilés beinditasaban szerepet jatszik (Bouck és Brown
1973; Brown és Bouck 1973). Mindkét megfigyelés a rhizoplast és a kinetosoma,
valamint a mikrotubulusok kapcsolatara hivja fel a figyelmet.

A korabbiakban a tubulin-polimerizaciéban, annak meginditasaban egy-
értelmiien a kromoszémak kinetochor régiéjanak tulajdonitottak szerepet

(Stubblefield 1973). Ezt az allaspontot alapvetGen megingattak a késébbi

4. abra. Rhizoplast lokalizdciéja 9 napos interfdzisos tumorsejthen a centriolum szomszédsaga-
ban (R). A citoplazmatikus képlet nagysiga a metszési sik fiiggvénye

Nagyitas: 24 000 x
5. dbra. Interfdzisos tumorsejttel osszehasonlitva a mitotikus rhizoplast (R) hardntesikolata
ugyancsak felismerhet§, a centriolumok felé nylé oszldsi ors6fonalak kozott. MC29 hepatoma

sejt, atoltds utdn a 7. nap

Nagyitas: 49 500 x
6. abra. Rhizoplast megjelenése 9 napos tumorsejtben (R). J6l lathat6 a kb. 50 —53 nm perio-
dicitdst harantesikolat, valamint a képlet centriolumok és a mikrotubulusok felé tekintd két

poélusa
C = centriolum M = mikrotubulus

Nagyitas: 28 000 x
7. dbra. Hosszan tart6é anticoncipiens kezelés nyomdn kialakult adenoma benignum hepatis
biopsids anyagédnak elektronmikroszképos részlete. A degenerativ elvaltozdsokat mutaté
endothel sejthen a Golgi-apparatus felé orientalt (G) rhizoplast (R) jol lathaté. Szembetiing,
hogy a citoplazmatikus képlet alsé pélusdn nem ldthaté a mikrotubulusok csatlakozasa.

A hardntesikolat ezen a mintdan is megfigyelhetd
Nagyitds: 25 000 X
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8.. 9., 10. dbra: Az MC29 transzplantdlhaté hepatomsban az stoltdst kivets 5, 9, 13. napon
megfigyelhet§ rhizoplast (R) nagyobb felbontést képe. Mindhdrom felvétel a rhizoplast fila-
mentézus szerkezetét és periodikus hardntesikolatdt mutatja be. Szembet{ing mindhérom
esetben a képlet bipolaritasa
Nagyitds: 35 200 ; 90 000 < ; 66 000 x
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morfolégiai (Kubai 1975), biokémiai és immunhistokémiai vizsgalatok (Con-
nolly és mtsai 1977; Lockwood 1978). Az 0szt6dé sejtek elektronmikroszképos
tanulmanyozasakor tapasztaltak, hogy az oszlasi orsét alkoté mikrotubulusok
metafazisban vagy az anafazishan nem a kinetosoman, hanem az azzal kap-
csolatos dn. ,,mitotikus rhizoplaston” konvergélnak (Bouck és Brown 1973).
Az MC29 hepatoma vizsgalatakor mi sem tapasztaltunk kézvetlen morfolégiai
kapcsolatot a centriolumok és az oszlasi orsé kozott. E két utébbi képlet
kozott megfigyelt ,,mitotikus rhizoplast” — bar nem volt olyan kifejezett,
mint interfazisos sejtben — a vegetativ formakhoz hasonléan harantcsikolatot
mutatott. Ez a megfigyelésiink eltér az irodalmi adattél, amelyben a mitotikus
alak nem mutatott harantcsikolatot (Bouck és Brown 1973).

A mikrotubulusok felépitésében szerepls elongaciés faktor (,,tau protein’™)
kimutatasaval (Connolly és mtsai 1977; Lockwood 1978) a mikrotubulusok
szervezddésének kezdeti (inicidcids) és elongacids lépése elkiilonithetdvé valt.
Mindez tébb, morfolégiailag még nem tisztazott struktira szerepére utal a
mikrotubularis halézat szervezddésének regulaciéjaban. Ismeretes, hogy a
mikrotubulusok interfazisos és mitotikus atrendezédésének alapja a meglevd
mikrotubularis halézat és a tubulin monomerek kozotti dinamikus egyensily
(Margolis és Wilson 1978). Azt, hogy ez az egyensily milyen iranyban tér ki,
olyan regulalé tényez8k befolyasoljak, mint egyes kétértékid ionok, hGmérsék-
let, pH (DeRobertis és mtsai 1975; Nicolson 1976), vagy jarulékos fehérjék
(Connolly és mtsai 1977; Lockwood 1978). A kiilonb6z8 mikrotubularis mérgek
(colchicine, vinblastin) hatasanak eredményeként a mikrotubularis halézat
fellazul, a sejtek mitézishan megrekednek (Lapis 1968), és a kiilonb6zs sejt-
felszini determinansok, igy pl. a lektin-k6t6 receptorok lateralis elmozduléasa
gatolt (Csuka és Sugar 1976; Nicolson 1976). In vitro és in vivo vizsgalatok
ramutattak, hogy a mikrotubularis szervez6dést gatlé colchicine tin. colchicine-
tubulin komplexben kapcsolédik a mikrotubulus szabad végére (Margolis és
Wilson 1978; Margolis és Wilson 1977), mégpedig ellentétes pSluson, mint ahol
a tubulin lanc felépitése torténik. Hasonl6 jelenséget tapasztaltak mas mikro-
tubulus mérgeknél, mint a vinca-alkaloidaknal, podophyllotoxinnal. Vala-
mennyinél kozos megfigyelés volt, hogy hatasukat jéval a sztéhiometrikusnak
megfeleld koncentracié alatt fejtették ki (Margolis és Wilson 1978). — Mindezek
az adatok arra utalnak, hogy léteznie kell egy (tobb ?) katalitikus egységnek
(inicidtornak), amely regulativ osszekdttetésben all a mikrotubulus elonga-
ciéjaban szereplS exogén (ion, hédmérséklet, pH) és endogén (elongaciés fehér-
jék) tényezbkkel, és a kiilonb6z6 anyageseremérgeknek egyittal kozvetett
céltablaja. Ezt hangsilyozza az a megfigyelés is, miszerint az in vitro transz-
formalt fibroblast kultirakban a suboptimalis cAMP-szint a mikrotubularis
hal6zat megkevesbedésével dsszefonddik (Brinkley és mtsai 1975).

Ilyen osszerendezd funkciot feltételeznek az egysejtliekben megfigyelt
rhizoplast struktirarél (Bouck és Brown 1973; Brown és Bouck 1973), amely-
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hez hasonlé morfolégiaju képletet talaltunk kisérletes és human anyagunkban.
A rhizoplast feltételezett funkciéjat alitamasztja, hogy interfazisos és mito-
tikus sejtekben egyarant megfigyelhetd, és minden esetben a centriolum és a
mikrotubulusok kézétt lokalizalhaté. Bar e szerkezet felépitésérdl, szervezd-
désérdl igen keveset tudunk, dgy tiinik, filamentézus alapallomanyat mikro-
filamentek alkotjak. Ilyen értelemben feltételezhetd, hogy a rhizoplast alap-
allomanya aktin-tartalmi (Pollack és mtsai 1975; Rubenstein és Spudich 1977;
Tucker és mtsai 1978). A denz harantcsikolat — amelyrdl feltételezik, hogy a
mikrotubulusok tapadasi pontja (Bouck és Brown 1973) — ésszetétele ugyan-
csak ismeretlen.

Burridge és Bray munkajabél ismert, hogy kiilonb6z8 — nem izom —
szovetekb6l preparalt myosin isotonias pufferben jellegzetes, bipolaris aggre-
gatumokat képez, amelyeknek hossza kb. 350 nm. Tovabbi dializis soran
komplexebb, paracrystalloid szerkezeti képletet kaptak, amelynek harant-
csikolata 14 nm periodicitdst mutatott (Burridge és Bray 1975). Ez utébbi
képlet morfolégiajahoz hasonlé az egysejtliekben és az altalunk tobbsejtiiek-
ben megfigyelt rhizoplast struktiraja. Mindezek alapjan elképzelheté — bar
a mi vizsgalatainkban 53 nm periodicitas volt tapasztalhaté —, hogy a rhizo-
plast denz harantesikolatat myosin adja. Amennyiben a rhizoplast szerkezeté-
vel kapcsolatos feltételezéseink bizonyitast nyernének, e citoplazmatikus kép-
let szemléletes példajat adna a mikrotubulusok és a mikrofilamentek szerkezeti
funkcionalis egyitittmikodésénelk.

Tekintve, hogy az egysejtliek és a munkankban bemutatott kisérletes
és human majtumorok emelkedett proliferaciés aktivitassal rendelkeznek, fel-
tételezhetd, hogy a rhizoplast a kinetosomaval és a mikrotubulusokkal kap-
csolatosan kézvetetten részt vesz az osztédas folyamataban. Ilyen értelemben
val6szint a fentiek forditottja is, miszerint a rhizoplast jelenléte a fokozott
proliferaciés aktivitas indikatora lehet. Mindezek mellett nem zarhaté ki az a
lehetdség sem, hogy az altalunk magasabb rendiekben, mégpedig tumorszs-
vetben megfigyelt rhizoplast a szoveti differencialédasi zavar egyik jele.

Osszefoglalds

A szerz8k az egysejtiekben megfigyelt citoplazmatikus rhizoplast
struktirat az MC29 transzplantalhaté csirke hepatomaban és egy human
benignus majtumorban ismertetik. Megfigyeléseik szerint a filamentézus
szerkezetli harantcsikolt képlet a centriolumok és a mikrotubulusok kézott
lokalizalhaté, interfazisos és o0szt6dé sejthen egyarant. A rhizoplast elhelyez-
kedésével kapcsolatos bipolaritasa az egysejtiiekben megfigyeltekhez hasonlé.
Figyelembe véve, hogy a rhizoplastot emelkedett proliferdeciés rataju rend-
szerekben azonositottik, a szerzék az irodalmi adatok attekintésével e cito-
plazmatikus képlet funkciéjara és dsszetételére igyekeznek kovetkeztetni.
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