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1. Bevezetés 
 

A gombák differenciálódási és sejtpusztulási folyamatainak vizsgálata az utóbbi 

évtizedben a mikológiai kutatások középpontjába került. Nem véletlenül: A gombák 

gazdasági, ipari, egészségügyi és ökológiai jelentısége igen nagy. A gombák életciklusának 

jobb megértésétıl egyfelıl olyan új stratégiák kidolgozását remélik, amelyek 

forradalmasíthatják a gombafertızésekkel szembeni védekezést, és a gombák biotechnológiai 

alkalmazását, másfelıl a gombák, mint könnyen tanulmányozható modellszervezetek, 

vizsgálatán keresztül értékes információkhoz juthatunk a magasabb rendő eukarióta élılények 

sejtjeinek differenciálódásával kapcsolatban is. 

Az utóbbi években számos érdekes eredmény látott napvilágot a gombák G-proteinek 

által mediált jelátviteli útvonalainak mőködésérıl és funkciójáról. E jelátviteli utak a gombák 

életében számos kulcsfontosságú esemény a szabályozásában részt vesznek, sokszor 

meghatározó módon. Szerepük van többek között a vegetatív növekedés fenntartásában, az 

ivaros és ivartalan szaporodás regulációjában, a gombák stresszválaszainak kialakításában 

(Lee és munkatársai, 1994; Hicks és munkatársai, 1997; Adams és munkatársai, 1998; Rosen 

és munkatársai, 1999; Chang és munkatársai, 2004; Han és munkatársai, 2004a, b; Lukov és 

munkatársai, 2005; Yu, 2006), sıt részt vehetnek az apoptózis iniciálásában is (Leiter és 

munkatársai, 2005). 

Annak ellenére, hogy az Aspergillus nidulans fonalas gomba közkedvelt modell 

organizmusnak számít, nem ismerjük eléggé a szénéhezı tenyészetek morfológiai és 

fiziológiai változásait, és a mögöttük álló szabályozó mechanizmusokat. Nem tisztázott a G-

proteinek által mediált útvonalak szerepe a gomba szénéhezı, autolizáló tenyészetei 

anyagcsere változásainak szabályozásában, és bár gyakorlati szempontból is fontos, eddig 

kevéssé feltérképezett terület az autolízis és az apoptózis regulációja és a két folyamat 

kapcsolata. 

Vizsgálataim középpontjában az Aspergillus nidulans Ascomycota fonalas gomba 

szénforrás éhezı, öregedı tenyészeteinek morfológiai és fiziológiai változásai, autolitikus és 

apoptotikus folyamatai, és a heterotrimer G-protein függı jelátviteli útvonalaknak a fenti 

folyamatok szabályozásában betöltött szerepének megismerése állt.  

 

 

 



 3 

2. Módszerek 

 

 Kísérleteinkben az alábbi törzseket használtuk: 

A törzs jele A törzs genotípusa 

FGSC 26 ** biA1, veA1 

FGSC 1035 * 
yA2, fadA

G203R 

RJH046 * 
argB2, biA1, pyroA4, veA1, ∆flba::argB 

RKH51.117 *** 
pabaA1, yA2 

RKH51.09b *** pabaA1, yA2, ∆rgsA::argB
+ 

RMdgB03 *** pabaA1, yA2,  ∆argB::trpC
+ ∆ganB::argB

+
, trpC801 

RKH52.02 *** pabaA1, yA2, ∆rgsA::argB
+ ∆ganB::argB

+ 

FGSC 1079 ** biA1, pabaA1, pyroA1, ∆brlA, veA+ 

FGSC 744 
��

 fluG1, pabaA1, yA2 

 

 Vizsgálatainkhoz élesztıkivonattal és szükség szerint biotinnal, piridoxinnal és p-

aminobenzoesavval kiegészített minimál táplevest és tápagart használtunk fel. A tápleves 100 

ml-ét 50 millió spórával oltottuk be és a tenyészeteket rázóinkubátorban 37 oC-on 180 rpm-

mel rázattuk (Barrat és munkatársai, 1965). 

 Az intracelluláris enzimek aktivitásának méréséhez zsugorított üvegszőrın átszőrt 

tenyészetbıl nyert micéliumokat használtunk. A fagyott mintákat X-press (AB Biox, 

Göteborg, Svédország) segítségével tártuk fel. Az enzimaktivitásokat: glükóz-6-foszfát 

dehidrogenáz (G6PD), NADP-specifikus izocitrát dehidrogenáz (NADP-ID), kataláz, 

szuperoxid diszmutáz (SOD), glutation reduktáz (GR), glutation peroxidáz (GPx) – a γ-

glutamil-transzpeptidáz (γGT) aktivitások kivételével - „rate assay” módszerekkel 

fotometriásan határoztuk meg (Roggenkamp és munkatársai, 1974; Chiu és munkatársai, 

1976, Pinto és munkatársai, 1984; Oberley és munkatársai, 1984; Bruinenberg és 

munkatársai, 1983; Emri és munkatársai, 1994). A γGT esetében az enzim jelenlétében a γ-

glutamil-p-nitroanilidbıl 1 óra alatt felszabadult p-nitroanilid mennyiségét mértük meg 

fotometriásan  (Emri és munkatársai, 1997). A minták fehérjetartalmát a Peterson által 

módosított (1983) Folin reakció segítségével határoztuk meg, és a mért enzimaktivitásokat a 

fehérjetartalomra vonatkoztattuk. 
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A sejtek glutation (GSH) és glutation-diszulfid (GSSG) tartalmának mérésekor a 

sejteket 5% (w/v) 5’-szulfoszalicilsav oldatban tártuk fel. A sejtek oxidált glutation (GSSG) 

tartalmának méréséhez az Anderson (1985) által kidolgozott „rate assay” eljárást használtuk. 

A DTNB redukálódását 412 nm-en, fotometrikus úton követtük nyomon. A minták GSH 

tartalmát 2-vinilpiridines kezeléssel reagáltattuk el (Emri és munkatársai, 1997). A GSH 

tartalom meghatározása szintén az Anderson-féle (1985) módszer alapján történt oly módon, 

hogy a minták teljes glutation (GSH+GSSG) tartalmát mértük meg (a 2-vinilpiridines kezelés 

elhagyásával) és a GSSG tartalom ismeretében határoztuk meg a GSH mennyiségét (Emri és 

munkatársai, 1997). 

 A sejtek szuperoxid termelésének vizsgálatánál a tenyészetekhez dihidroetidint, 

peroxid tartalmának méréséhez 2’,7’-diklorofluoreszcein-diacetátot adtunk és az egy óra alatt 

képzıdı etidium (Et), illetve 2’,7’-diklorofluoreszcein (DCF) koncentrációját fluorimetriásan 

határoztuk meg (Carter és munkatársai, 1994), a sejtek szulfoszalicilsavas feltárását követıen. 

A tenyészetek életképességét, azok MTT redukáló képességével jellemeztük. A 

micéliumokat 5 mg/ml MTT (metil-tiazoltetrazolium) koncentrációjú friss tápoldatban 

szuszpendáltuk fel és 4 órán át 37 °C-on inkubáltuk, majd a sejtekben képzıdött MTT-

formazán mennyiségét fotometriásan határoztuk meg (Lee és munkatársai, 1999). 

 A tenyészetek légzését oxinográfiás cellában, OXY 320 típusú polarográfiás oxigén 

elektróddal határoztuk meg. A cián-rezisztens légzés (alternatív légzés) mérésekor a 

citokróm-c függı utat KCN-dal gátoltuk és a megmaradó aktivitást tekintettük cián-rezisztens 

légzésnek (Bahr és Bonner, 1973). 

A tenyészetek szárazanyagtartalmának (DCM) mérésekor 5 ml tenyészetet zsugorított 

üvegszőrın szőrtünk át, a kiszőrt micéliumokat súlyállandóságig szárítottuk. A szőrletet a 

tápközeg glükóz, ammónia tartalmának, illetve kitináz és proteináz aktivitásának 

meghatározásához használtuk fel (Pusztahelyi és munkatársai, 1997). A tápközeg glükóz 

tartalmának meghatározása a Leary és munkatársai (1992) által kidolgozott “rate assay” 

segítségével történt. A tápközeg ammónia koncentrációját OP-NH3-7113-S típusú ammónia-

szenzitív elektróddal mértük meg (Pusztahelyi és munkatársai, 1997). A kitináz aktivitások 

mérésénél CM-Chitin-RBV kromofór csoporttal jelölt szubsztrátoldatot adtunk a szőrlethez. 

A felszabaduló színes termék mennyiségét fotometriásan határoztuk meg (Emri és 

munkatársai, 2004). Az extracelluláris proteináz aktivitások mérésénél azokazein oldatot 

használtunk, mint szubsztrátot. A proteináz aktivitás hatására felszabaduló színes termékek 

mennyiségét fotometriásan határoztuk meg (Pusztahelyi és munkatársai, 1997). 
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 A sejtek, hifák, pelletek morfológiájának vizsgálatához OLYMPUS BH-2, SPlan 

20NH fáziskontraszt objektívvel felszerelt mikroszkópot, illetve Carl Zeiss Labovar4-es 

fáziskontraszt mikroszkópot használtuk (Sipiczki és munkatársai, 1998). A sejtmag 

morfológiájának nyomon követése céljából etanolos fixálást és permeabilizálást követıen 

DAPI (4’,6’-diamidino-2-phenylindole) festést alkalmaztunk (Moreno és munkatársai, 1991). 

A DNS fragmentálódásának és a foszfatidil-szerin oldalláncok externalizációjának 

vizsgálatához szükséges protoplasztokat csigaenzimes emésztés segítségével hoztuk létre. A 

protoplasztokon (Tilburn és munkatársai, 1983; Vágvölgyi és Ferenczy, 1991) Vybrant 

Apoptosis Kit (Molecular Probes, Eugene, OR, USA) segítségével tettük láthatóvá a 

foszfatidil-szerin oldalláncokat (Leiter és munkatársai, 2005). Az Annexin V pozitív és 

propidium jodid negatív sejteket tekintettük „apoptotikus” sejteknek. A DNS fragmentációt 

Terminal Deoxynucleotidyl Transferase-mediated dUTP Nick End Labelling (TUNEL) 

„assay” segítségével követtük nyomon, APO-BrdUTM TUNEL Assy Kit (Molecular Probes, 

Eugene, OR, USA) felhasználásával. A maggal rendelkezı sejtek számát DAPI festéssel 

határoztuk meg, és a TUNEL pozitív és DAPI pozitív sejtek arányát adtuk meg (Mousavi és 

munkatársai, 2003; Leiter és munkatársai, 2005).  

 Az RNS izolálást fagyasztva szárított micéliumból TRISOL (Invitrogen, Lofer, 

Austria) reagenssel végeztük a gyártó ajánlása szerint (Chomczynski és munkatársai, 1993). 

Az RNS mintákat DNáz kezelést követıen használtuk fel az RT-PCR mérésekhez. A minták 

RNS koncentrációját és tisztaságát spekrofotométerrel határoztuk meg (λ=280/260). Az RNS 

minták minıségét denaturáló agaróz gélelektroforézissel ellenıriztük. Az RT-PCR reakciókat 

QuantiTectTM SYBR® Green RT-PCR kittel (Qiagen, Hilden, Germany) végeztük el, a gyártó 

által megadott protokoll alapján. Minden reakcióelegy 400 ng totál RNS-t, 2,5 mmol/l Mg2+-t 

és 0,5 µmol/l génspecifikus primert tartalmazott. Az alábbi oligonukleotid PCR primereket 

használtuk az egyes gének transzkripciójának nyomon követésére:  

1. catA F: 5’-CAA ACG CTC CGC CAT CTA C-3’ 

R: 5’-CTT GAG GTG CCC GAA TGT C-3’ 

2. catB F: 5’-CCG AGC CCG ACA ACA CTT AC-3’ 

R: 5’-GTT CAG CGA CGA CAA TGA CG-3’ 

3. catC F: 5’-CAG AGC AAG CCG AGA AGT TC-3’ 

R: 5’-CAA GGT GGG AGG GAG AGA AG-3’ 

4. prtA F: 5’-TTC TGT CCG TCA AGG TTT TC-3’ 

R: 5’-TGA AGG CGT AAG AGT ATC CAC-3’ 

5. prtB F: 5’-GCT TGA ATC TCC TCT GTT TGC-3’ 
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R: 5’-GTC CAA CCA CCG TAG AAG AAG-3’ 

6. chiB R: 5’-CGGGACGAAGGATCATACG-3’ 

F: 5’-TGGTCACCAGGCGAATCTC-3’ 

 Az RT-PCR termékek homogenitásának megállapítása olvadáspont meghatározással 

és agaróz gélelektroforézissel történt. 
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3. Új tudományos eredmények 

 

Aspergillus nidulans vad típusú törzseinek tenyészeteiben a stacioner fázist követıen 

is sokáig megmaradt a pelletes morfológia. Hasonlóan a korábban Penicillium chrysogenum-

nál tapasztaltakkal, hosszabb-rövidebb fonaldarabok jelentek meg, majd ezekbıl „élesztı-

szerő” képletek jöttek létre, amik a tenyészet élı részét képezték.  

Mivel az Aspergillus nidulans-nál tapasztalt morfológiai változások a vad típusú 

Penicillium chrysogenum és számos Penicillium és Aspergillus fajban is megfigyelhetıek, az 

Aspergillus nidulans esetében tapasztalt morfológiai változásokat tekinthetjük általánosnak, 

míg az ipari Penicillium törzs kultúráiban, nagy mennyiségben kialakuló „élesztı-szerő” 

sejtek valószínőleg csak a törzsnemesítés melléktermékei.  

Az autolízisre jellemzı volt, többek között, az extracelluláris hidrolitikus enzimek 

indukciója. A kitináz aktivitás folyamatos növekedése, párhuzamba állítható a biomassza 

csökkenésével, valamint a pelletek és a hifák fragmentálódásával. A szénéhezı tenyészetek 

autolízisében a chiB gén terméke vett részt. 

A kitináz termelés fokozódása mellett az ammónia koncentráció, illetve az 

extracelluláris proteináz aktivitás szintje is megemelkedett, ez arra utal, hogy a glükóz 

elfogyását követıen a sejtek aminosavakat, aminocukrokat használtak energiaforrásként. A 

proteináz aktivitás-változások hátterében a prtA gén állhat.  

Az extracelluláris proteináz aktivitások és a tenyészetek autolízise között nincs szoros 

korreláció Ez azzal magyarázható, hogy a proteinázok a tápanyagok mobilizálásában is 

szerepet játszanak szénéhezı körülmények között. 

A hidrolázok génjeinek indukciója fontos bizonyíték arra, hogy az autolizáló 

tenyészetek de novo termelik meg az autolízishez szükséges enzimeket. 

A szénforrás éhezı kultúrák légzése gyorsan csökkent, és a sejtek szuperoxid valamint 

peroxid tartalma egyenletesen növekedett, miközben a tenyészet specifikus MTT redukáló 

aktivitása csökkent.  

A stacioner és a korai autolitikus fázisban csökkent a cián-rezisztens légzés aránya, 

majd a kései autolitikus fázisban ismét emelkedni kezdett, ami arra utal, hogy a 

mitokondriumban, mint a legfontosabb gyökgeneráló sejtszervben jelentıs fiziológiai 

változások történtek. 

A G6PD aktivitása egyenletesen csökkent, míg egy másik NADPH termelı enzim, a 

NADP-ID indukálódott. Úgy tőnik tehát, hogy öregedı tenyészetekben a pentóz-foszfát 
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útvonal aránya jelentısen csökkent a NADPH termelésben, míg az aminosavak lebontásához 

metabolikusan szorosabban kapcsolódó NADP-ID szerepe megnıtt. 

A gyökök akkumulálódását a specifikus CuZn- és Mn-SOD, valamint GPx és kataláz 

aktivitások indukciója követte. Az autolizáló tenyészetek kataláz aktivitás változásainak 

hátterében a catB gén állhat. A szénéhezı, öregedı tenyészetekben igen jelentıs redox 

változások játszódnak le.  

Autolizáló Aspergillus nidulans tenyészetekben a GSH/GSSG arány gyors csökkenése 

figyelhetı meg. A GSH/GSSG arány csökkenését nem elsısorban a GSH GSSG-vé történı 

oxidálódása, vagy glutation S-konjugátumokba történı beépülése okozhatta. A GSH 

koncentráció gyors csökkenésének okai lehetnek: 1. a GSH γGT révén tartalék tápanyagként 

történı mobilizálása, 2. a sejtmembránon, esetleg a vakuoláris membránon keresztül zajló 

aminosav transzport elısegítése. 

A GSH/GSSG arány olyan transzkripciós programok indukálásában is fontos szerepet 

tölthet be, amelyek megváltozott morfológia például „élesztı-szerő” képletek kialakulásához 

és stabilizálásához vezetnek. 

A stacioner és a korai autolitikus fázisban a sejtek apoptózis-szerő pusztulása volt 

megfigyelhetı, amit a biomassza és a sejtek életképességének csökkenése kísért.  

 A fadA
G203R, ∆flbA valamint a ∆ganB, ∆rgsA és ∆ganB∆rgsA mutációk nem okoztak 

jelentıs változást az autolízis ütemében. Bár a FadA és GanB útvonalak hatása az autolízisre 

elhanyagolhatónak bizonyult, a FadA út mutációi számottevı változásokat okozott a gomba 

morfológiájában, és mindkét jelátviteli út lényegesen befolyásolta a tenyészetek fiziológiáját. 

Mindkét G-protein útvonal mutációi jelentıs változásokat okoztak a proteináz 

termelésben. A változások transzkripció szintő hátterében legalábbis részben a prtA gén 

expressziójának megváltozása állt. 

Vizsgálataink, valamint a fadA, az sfaD (Gβ) és a gpgA (Gγ) deléciós mutánsaival 

végzett kísérletek eredményei azt sugallják, hogy a FadA útvonal közvetlenül vesz részt az 

extracelluláris proteinázok képzıdésének gátlásában, míg a GanB útvonal hatását csak 

közvetve Gβγ-alegységek révén fejti ki.  

A γGT aktivitás-változása a mutáns törzsekben jelentısen eltért a kontroll törzsekétıl. 

A γGT aktivitás-változásában megfigyelhetı különbségek nem vagy alig voltak nyomon 

követhetık a GSH és a GSSG sejten belüli koncentrációjának változásában. A γ-glutamil 

transzpeptidáz képzıdését a közös SfaD-GpgA komplex, azaz a heterotrimer G proteinekrıl 

disszociált Gβγ-alegység aktiválhatja.  
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A kataláz termelés a ∆rgsA mutáns tenyészeteiben lassabban csökkent, mint a kontroll 

törzsében, a ∆ganB∆rgsA törzs átmeneti viselkedést mutatott. Az RgsA fehérje, legalábbis 

részben a catB gén transzkripciójának gátlásán keresztül fejtheti ki hatását. 

A GPx aktivitása a ∆rgsA mutáns törzs tenyészeteiben alacsonyabb, a két másik 

mutánsnál magasabb volt, mint a kontroll törzs esetében. A ∆flbA mutáció csökkentette, a 

fadA
G203R

 pedig növelte a GPx termelés mértékét. A két RGS alegység indukálja a GPx 

termelést, az α-alegységek gátolják azt.  

A gyök akkumuláció mértéke, az antioxidáns enzimaktivitásokban mért eltérések 

ellenére, a kontroll és a mutáns törzseknél nagyon hasonló volt. Az antioxidáns 

mechanizmusok aktív, heterotrimer G-protein útvonalak által szabályozott folyamatoknak 

bizonyultak. 

 A brlA és a fluG génben sérült mutánsok nem autolizáló fenotípust mutattak. A FluG 

útvonal nemcsak a sporuláció, de az autolízis iniciálásához is nélkülözhetetlen. Az autolízis 

egyik legfontosabb fiziológiai jelentısége az, hogy a sejtek egy részének lebontásával 

tápanyagokat szabadít fel. A ∆brlA mutáns magas proteináz termelést mutat, ami összefügg a 

FluG útvonal és a FadA útvonal közötti kapcsolattal. 

 Az általunk vizsgált két mutánsra jellemzı nem autolizáló fenotípus ipari szempontból 

is elınyös, és alátámasztja azt a feltételezést, miszerint a fonalak darabolódása egy aktív, 

enzimatikus folyamat és nem pusztán a rázatás, illetve kevertetés következtében fellépı 

mechanikai nyíróerık következménye. 

 A nem autolizáló fenotípus ellenére a „loss of function” fluG és a ∆brlA törzs 

sejtpusztulási folyamatai és életképességének változása a kontroll törzsekhez nagyon 

hasonlatos. Az apoptózis szfingozin származékokkal idıs tenyészeteknél is jól indukálhatónak 

bizonyult. A stacioner fázisban alkalmazott szfingozin kezelést, bár megduplázta az 

apoptotikus sejtek számát, nem kísérte az autolitikus markerek szintjének emelkedése. Vagyis 

az autolizáló tenyészetekben két folyamat zajlik: 1. a sejtek pusztulása, 2. az elhalt sejtek 

anyagainak lebontása. 
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4. Összefoglalás  

 

Annak ellenére, hogy a szénforrás éhezés az egyik leggyakoribb stresszhelyzet a 

természetben, és ipari körülmények között egyaránt, ez idáig viszonylag kevés tanulmány 

vizsgálta a szénéhezı kultúrák morfológiai-fiziológiai változásait és azok szabályozását. 

Szénéhezı tenyészetekben számos gyakorlati jelentıséggel bíró enzim és metabolit 

termelıdik, illetve a szénéhezés során megfigyelhetı sejtpusztulási folyamatok jobb 

megértése a gombák elleni védekezésben is jól hasznosítható eredményekre vezethet.  

Vizsgálataim középpontjában az Aspergillus nidulans, mint modell organizmus 

szénéhezı tenyészeteinek vizsgálata, a szénéhezı tenyészetek morfológiájának, 

fiziológiájának és sejtpusztulási folyamatainak jobb megismerése állt. Munkám során nagy 

hangsúlyt kapott a heterotrimer G-protein útvonalak szénéhezı tenyészetek mőködésében 

betöltött szerepének megismerése. 

Aspergillus nidulans szénéhezı tenyészeteinek morfológiája nagymértékben eltért a 

tanszékünkön ipari Penicillium chrysogenum törzsnél korábban tapasztaltaktól (Pusztahelyi és 

munkatársai 1997; Pócsi és munkatársai, 2007). Az Aspergillus nidulans esetében a 

szénforrás elfogyása után a pelletek csak lassan estek szét és a tenyészetek mindvégig 

megırizték fonalas morfológiájukat. A Penicillium chrysogenum törzseknél megfigyelt 

„élesztı-szerő” sejtek megjelentek ugyan, de sohasem váltak domináns képletté. Irodalmi 

adatok alapján (Pócsi és munkatársai, 2007) az Aspergillus nidulansnál tapasztaltak 

tekinthetık általánosnak, míg a Penicillium chrysogenumnál megfigyelt sajátos morfológia 

feltehetıleg csak az ipari nemesítés mellékterméke.  

Az alapvetı morfológiai különbségek ellenére a szénéhezı tenyészetekben megfigyelt 

fiziológiai változások (pl. ROS akkumuláció, antioxidáns enzimek termelıdése, apoptotikus 

és autolitikus folyamatok beindulása, extracelluláris hidroláz termelés) igen hasonlóak voltak 

a Penicillium chrysogenumnál tapasztaltakhoz (Sámi és munkatársai, 2001), sıt a fenti 

jelenségek egyes elemeit sok más gombából is kimutatták korábban (Munkres és Minssen, 

1976; Dufour és munkatársai, 2000; Jakubowski és munkatársai, 2000; Gyetvai és 

munkatársai, 2006). Mindezen eredmények azt sugallják, hogy a gombákban szénéhezı 

körülmények között igen komplex, jól szabályozott fiziológiai változások zajlanak. Azaz, a 

szénéhezı tenyészetek nem hanyatló, nekrotikus sejtek összessége, hanem a stressz helyzettel 

szemben aktívan védekezı és azt túlélni képes kultúrák (Winderickx és munkatársai, 2003).  
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Vizsgálataink alapján a FadA/FlbA és GanB/RgsA útvonalak nem csak a csírázó 

spórák, illetve a növekedı hifák fiziológiáját (Adams és munkatársai, 1998; Chang és 

munkatársai, 2004; Lafon és munkatásai, 2005), de a szénéhezı tenyészetek mőködését is 

alapvetıen befolyásolták. Szabályozó szerepük jelentıs volt az extracelluláris proteináz (prtA) 

termelésben, a γGT indukálódásában és így a GSH lebomlásában, valamint egyes antioxidáns 

enzimek – GPx, kataláz (catB) – és ezen keresztül a ROS képzıdésében is. Meglepı módon a 

fenti heterotrimer G-protein útvonalak érdemben nem befolyásolták a tenyészetek autolízisét. 

A FadA/FlbA és GanB/RgsA útvonalakkal szemben a sporulációért felelıs FluG-BrlA 

útvonal (Adams és munkatársai, 1988; Lee és Adams, 1994, 1996; D’Souza és munkatársai, 

2001) nélkülözhetetlennek bizonyult az autolízis szabályozásában. Ez az útvonal befolyásolta 

a DCM csökkenését, az extracelluláris kitináz (chiB) képzıdését, és a fonalak 

fragmentálódását (pelletek szétesése, „élesztı-szerő” sejtek kialakulása) is. Vizsgálataink 

alapján tehát az autolízis és a sporuláció szorosan összetartozó, a FluG-BrlA útvonal által 

szabályozott jelenségek. Az autolízis egyik legfontosabb fiziológiai jelentısége szénéhezı 

tenyészetekben valószínőleg az, hogy a sejtek egy részének lebontásával tápanyagokat 

szabadít fel, amelyeket a nem autolizáló sejtek a külsı szénforrás elfogyását követıen 

konidiumok elıállítására tudnak felhasználni. E folyamat eredményeképpen akár a teljes 

vegetatív biomassza felhasználódhat konidiumok képzésére. A konidiumok, mint propagáló 

képletek segítségével a gomba új termıterületekre juthat el, illetve a konidiumok kitartó 

képletként funkcionálva biztosíthatják a telep túlélését a tápanyagok kimerülését követıen is. 

Meglepı módon a FluG-BrlA út mutációi nem befolyásolták sem az apoptotikus 

markerek kifejezıdését, sem a sejtek pusztulását, sıt az apoptózis indukálása sem járt együtt 

fokozott autolízissel. Mindezek alapján az autolitikus fenotípus kifejezıdése és a tenyészetek 

vitalitásának csökkenése, illetve apoptotikus folyamatai között szoros kapcsolatot nem 

találtunk. Ez egyben azt is jelenti, hogy szénéhezı tenyészetekben a sejtek pusztulását nem az 

autolízis (az autolitikus fenotípus kifejezıdése) idézi elı, az autolízis „csupán” a már elhalt 

sejtek anyagainak mobilizálását végzi. Autolizáló tenyészetekben két folyamat zajlik: 1. a 

sejtek pusztulása (a tenyészet vitalitásának csökkenése, apoptotikus markerek kifejezıdése), 

2. az elhalt sejtek anyagainak – beleértve a sejtfalat is - lebontása (az autolitikus fenotípus 

kialakulása). A sejtpusztulás és a sejtfal degradáció eltérı szabályozottságának élettani 

jelentısége nem ismert. Egy lehetséges magyarázat a gomba fonalas morfológiájával függhet 

össze: A sejtfalnak köszönhetıen az elhalt sejtek anyagainak jelentıs része nem folyik el, 

hanem a szomszédos, még élı sejtek számára könnyen hozzáférhetı módon megmarad. Így 
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ha a sejtpusztulás nem jár együtt szükségszerően a sejtfal lebomlásával, a gomba 

hatékonyabban tudja intracelluláris anyagait újrahasznosítani. 

 Vizsgálataim több, gyakorlati szempontból is érdekes eredményre vezettek: 

Kimutattam, hogy az autolízis alatt képzıdı hidrolázok de novo keletkeznek, azaz az autolízis 

indukálásával ezen enzimek túltermelése elıidézhetı az iparban. A fluG1 és ∆brlA törzsek 

fenotípusán keresztül igazoltam, hogy a fonalak fragmentálódása egy aktív folyamat és nem a 

kevertetés, rázatás során fellépı mechanikai nyíróerık következménye, azaz a megfelelı 

sejtfalbontó enzimek aktivitásának szabályozásán keresztül lehetıség van a tenyészetek 

morfológiáját befolyásolni. A fluG1 mutáns fenotípusa ugyanakkor jó példa arra is, hogy 

egyetlen gén inaktiválásával olyan mutánst lehet létrehozni, amely ipari szempontból elınyös 

lehet: A hosszú ideig stabil, a szénforrás elfogyása után is megmaradó pelletes morfológia 

következtében e tenyészetek még idıs korukban is könnyen kevertethetıek és hatékonyan 

szőrhetık. A proteináz termelés hiánya ugyanakkor a termék proteoltikus degradációját 

akadályozza meg. 
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G-protein mediált útvonalak és a FluG-BrlA útvonal szerepe Aspergillus nidulans 

életciklusában és metabolizmusában (Seo és munkatársai, 2006; Yu, 2006). 
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