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3. el6adas: Génmanipulaciés technikak

A génmanipuléacio, a genek szandékos megvaltoztatdsa egy organizmusban, vagy
atvitele egy masik organizmusba. Ugy kell atvinniink ezt a tulajdonséagot, ezt a megvaltozott
vagy Uj gént, hogy az 6rokl6do legyen, a manipulalt organizmus utddjaiban is fennmaradjon a

ey

genetikai valtozas.

3.1 Indukalt mutacio:

A gének egyik lehetséges atalakitdsi modszere az indukalt mutacio. Indukalt, azaz
szandékosan létrehozott mutaciorol van sz6. Az eddigiekben a spontan mutaciot targyaltuk, a
természetben kornyezeti illetve belsdé hatdsokra allanddan, véletlenszerlien jonnek létre
mutéciok. E folyamat ellenében dolgoznak a repair mechanizmusok, amelyek Kkijavitjék,
eltiintetik a mutaciok egy részét, és ezaltal kialakul egy egészséges mutacios rata.

Amikor indukalt mutaciot végzink, akkor ezt reprodukaljuk, kontrollalt laboratériumi
kortlmenyek kozott és sokkal intenzivebben. Olyan hatadsoknak tesszik ki a sejteket, amelyek
sokkal gyakrabban idéznek el6 mutécidt, mint a természetes kdrnyezet. Majd ezt kdvetben a
természetes szelekcid helyett mesterséges szelekciot alkalmazunk a szamunkra el6nyds
mutéciét hordozd sejtek kivalasztadsara. Ugyanazt a mddszert kovetjik ilyenkor, mint a
természet, csak a mutacids ratat és a szelekcidt is a biotechnoldgusok aszerint allitjak be, hogy
a nekik kedvezd mutans torzseket izolalhassak.

Az indukalt mutéciodk létrehozésa ugyanazokkal a hatasokkal érhetd el, mint a spontan
mutécional: kémiai agensekkel vagy nagy energidju sugarzasokkal. A természetben nagy
energiaju sugarzas érkezhet a Napbol, fakadhat kdzetek radioaktivitasabol vagy kozmikus
sugarzas a galaxisbol. De ezek a termeészetben ,,szerencsére” elég ritkan jonnek. Viszont, ha a
tenyészetet egy UV lampa alé helyezzik, illetve Rontgen-vagy radioaktiv sugarzasnak tessziik
ki, akkor nagyon sok mutacié jon létre. Mutéaciét okoznak egyes vegyszerek, ezeket
mutagéneknek (= mutaciot general, mutaciot hoz létre) nevezik. Haszndlatos példaul a
salétromos sav (egyszer( szervetlen vegyulet) vagy a N-mustér, nitrozo-guanidin, vagy a
mitomicin (ez egy mikrobak &ltal termelt anyag). Ezek kémiai reakcidba l1épnek a DNS egyes
bazisaival, pontmutacidkat idéznek elé.

A mutécidk gyakorisdga attol is fligg, hogy mennyi ideig tesszilk ki a mutagén
hatasnak a sejteket. (PIl. 5 vagy 15 percre tessziik be az UV lampa ala).

A mutacié hatésa
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A képen piros szinnel jelennek meg egy piros festékanyagot termel6 mikroorganizmus
telepei (a neve: Serratia marcescens).

1. 4bra Példa mutécio hatasara

(Kultartorténeti  érdekesség: a Serratia marcescens szeret a kenyérben, annak
belsejeben élni. llyenkor a piros szinanyag megjelenik a kenyéren is. A kdzépkorban ezt a
piros szint vérnek Vélték, és a ,,véres kenyér”, ,,véres ostya” csodajaként tartottak szamon.) A
vad tipust Serratia marcescens piros szinanyagot termel. Ha egy Petri csészében a szilard
taptalajra egy sl tenyészeteket szélesztlink, akkor néhany napos szaporitas utan a telepek
teljesen bendvik a fellletet (0 jelzésl Petri csésze, ez a kisérlet kontrollja). Ugyanigy
el6készitett Petri csészéket UV ldmpa ala teszlink az 15, 30 illetve 60 percre, akkor azonos
szaporitas utan lathatjuk, hogy sokkal kevesebb telep n6 ki. Ennek oka az, hogy a besugarzas
(és minden intenziv mutagen kezelés) nem csak mutaciokat idéz el6, hanem a sejtek egy
jelentds részét el is pusztitja. (A pusztulas az UV lampa alatt toltétt id6 fliggvényében
exponencialis térvényszerlséget kovet.) Ha 30 percre tessziik be ugyanazt a tenyészetet az
UV lampa ald, akkor mar az latszik, hogy alig maradt néhany talél6. 60 perc utdn még
kevesebb talél6 marad. A talélk kdzott viszont a mutansok gyakorisaga egészen nagy lesz. A
jobb also6 Petri csészén fekete nyilakkal jel6lve lathatunk olyan mutansokat, melyek talélték a
sugarzast, de fehérek lettek. Ezek a mutansok a piros szinanyag termelésének tulajdonsagéat
elvesztették. A mutacié soran ezeknél pontosan azt a gént talalta el a sugarzas, ami a piros
szinanyag termelésért felelds.

A Vvégén a tulélés nagyon kismérték(, de a tulélék kodzott sok mutans talalhato.
(Mutécios kisérleteknél azt a gyakorlati szabalyt alkalmazzak, hogy a mutacios kezelést 90%-
0s pusztulésig celszer( folytatni. A tulélé 10% kozott mar nagy a mutansok aranya.)

Hallgatdi el6adasjegyzet 53



A biotechnolégia természettudomanyi alapjai 3.1 Génmanipulacioés technikak

Mire jo a mutacid, mire lehet ezt hasznélni?

A mutécié nem irdnyithatd, tehat nem tudjuk meghatarozni azt, hogy melyik gént
akarjuk kiléni és melyikeket fogjuk meghagyni. A mutéciénal a valdszin(iség elvét kovetjlk,
nagyon sok mutéacio létrehozasaval csak lesz olyan, mely megfelel a biotechnoldgus
szandékainak. Ez egy statisztikus mddszer, sok mutans kozul kell kivalogatnunk azt, ami
nekink megfelel.

Ez a mikrobioldgusok szamara egy rabszolgamunka, hogy valamilyen szempont
szerint tobb szaz tulélét kell levizsgalni, hogy az adott szempontbdl melyik a legjobb © ©.

Szerencsére vannak trikkok, szelektiv taptalajokkal ki lehet valogatni bizonyos tipust
mutéansokat. Igy is sokat kell dolgozni, de kdzel sem annyit, mintha az dsszes mutanst meg
kellene vizsgalnunk.

Milyen tipust muténsok vannak?

Nagyon gyakran hasznalnak an. hianymutansokat vagy méas néven auxotrof
mutansokat. A hianymutansokban valamelyik gén tonkrement és emiatt egy fontos anyagot
(ideadlis esetben csak egyet) nem tudnak el6allitani. llyen anyag lehet egy bizonyos aminosav,
egy nukleotid, vagy egy vitamin. Hianymutansoknak nevezziik ezeket, mert az
anyagcseréjikbél egy reakcid hianyzik. Ha a hianymutansok nem tudjak sajat maguknak
el6allitani a létfontossagu anyagot, akkor nem tudnak ndéni, szaporodni enélkil - ha csak
készen meg nem kapjék a téptalajbol. Ezt lehet kihasznélni a szelekcidra, hogy csak akkor
nének rendesen, ha a taptalajba belekeverjik ezt a bizonyos egy komponenst, ami naluk
hianyzik.

A nem mutélédott (vad tipust) térzsek ezt a fontos anyagot el6 tudjék allitani. Tehat
ezek minden taptalajon nének, ha van ez a bizonyos komponens, ha nincs. Ezek mellett kell
megtalalni a hidnymutansokat, emiatt kell sok-sok tdrzset bevizsgélni. De lehet olyan
technikékat kitalalni, ahogyan a hidny mutansokat azonositani és izolalni lehet.

Vad torzs (prototrof): Az eredeti nem mutélodott torzs, kiegészitetlen taptalajon is né.
Muténs torzs (auxotrof): Melynek specialis taplalék anyag igénye van. Ez egy vagy néhany
komponenst igényel a taptalajban, mert csak ekkor n6. Tehat a szelektiv névekedéssel lehet
valamiféle kilonbséget tenni koztik.
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Hogyan lehet ezt a killdnbséget észlelni?
A mikrobioldgusok egy specialis i
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A képen, a Petri csészéken lathatd x jelzés
azért van, hogy véletlendl el ne forgassak a 2. 4bra: A vad és a mutans torzs szétvalasztasa
tappancsot. Ha ugyanis elforgatjak, akkor mar a mintazatot nem tudjak azonositani, és az
egyes telepek sem azonosithatok. Tehat elénevelik a telepeket, ranyomjak a béarsony
tappancsot, és ezt ranyomjak egy olyan taptalaj fellletére, amelybdl hianyzik a kiegészitd
komponens (ezt minimal-tiptalajnak nevezik). Az abran az dres korok jeldlik a tappanccsal
atvitt telepek helyét.

Szaporitas utan az atvitt sejtek egy része ki fog néni, és lathatd telepet képez, masok
pedig nem. Ami kind, az a vad torzs, hiszen az a kiegészit6 komponens nélkil is tud
ndvekedni. Ami nem né ki, az az auxotréf mutans, mely csak akkor tudott névekedni, ha a
kiegészité komponens is jelen van.

Ezek utan fogjak a két Petri csészét, egymasra teszik, és az X jeleket is fedésbe hozzak.
Er6s fennyel atvildgitva olyan telepeket keresnek, ami a minimal taptalajrél hianyzik (az
abran kis fekete nyilak jel6lik). Ezek a hidnymutansok, ezeket tenyésztik és vizsgaljak tovabb.
Természetesen ez is egy munkas folyamat, de csak azokat az elemeket kell megvizsgalni,
amelyek a masikon taptalajon nem néttek Ki.

Rezisztens vagy ellenall6 muténsok
A vad torzst6l abban térnek el, hogy valamely karositd, mérgez6 anyag jelenlétét

sokkal nagyobb mértékben képesek elviselni. A mutacié révén szert lehet tenni olyan
tulajdonsagokra is, hogy bizonyos karositd anyagok ellen a sejt védettséget szerezzen.

Hallgatdi el6adasjegyzet 55



A biotechnolégia természettudomanyi alapjai 3.1 Génmanipulacioés technikak

Az ilyen mutansok izolaldsa viszonylag egyszer(. Olyan téptalajra kell ravinni a
sokféle mutans vegyes tenyészetét, melyben a vizsgalt karositd anyag is benne van. Csak azok
fognak kinéni, melyek az adott anyagra rezisztensek. Amelyik nem rezisztens, az elpusztul.

Antimetabolitok

Az antimetabolit az egy valddi metabolithoz hasonldé molekula. (Kémiai szerkezete
hasonlé a valddi metabolithoz, melybdl altaldban szintetikusan készitik el pl. az eredeti
metabolitra ratesznek egy metil csoportot.) A szerkezeti hasonldség a sejten belll bizonyos
funkcioknal azt jelenti, hogy be tudja tolteni az eredeti metabolit szerepét, méas funkcioknél
pedig nem tudja betélteni.

Triptofan — fehérjealkotd aminosay
E-metil-triptofan - antimetabolit

Trvotool m-wz-fl-rz-mm
H W

5-methyliryptophan™'s g™ SHy-COOH
Wz
H

(Példaul vegyiink, egy aminosavat, legyen ez a triptofan. Ez egy metabolit, normalis
esetben beépll a fehérjékbe. Antimetabolitja csak egy metil csoporttal killénbozik, az 5-metil-
triptofan. Ez méar vagy nem épul be a fehérjékbe eleve, mert rossz a szerkezete, vagy olyan
fehérjek jonnek létre vele, melyek rosszul mikddnek.)

A rezisztencia jellegének megértésehez szikséges az allosztérikus szabalyozas
mechanizmusanak felelevenitése (Biologia alapjai tantargy, BSc)

Az allosztérikus szabalyozas egy enzim szintl szabalyozas, az enzimek mikodését
szabalyozza. Egy metabolitnak bioszintézise soran altalaban sok lépésen kell atesnie.

¥
E1 Ez En
PO - Pl _)Pz - = _>Pn

3. dbra: Végtermek gatlas
Tehat az Ei, E>... En enzim szépen sorban végzik a reakciokat. A legegyszeribb
sejteken belll is vannak olyan szabalyozasok, amelyek a pazarlast megakadalyozzak. Minden
sejten belll van egy egészséges, normal szintje a metabolitoknak, tébbet termelni pazarlas.
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Aki pazarol, az evoluciés hatranyba kerll. Tehat kell egy szabalyozas, amely leéllitja a
bioszintézist, ha tul sok van a végtermékebdl.

Ez a szabalyozés az allosztérikus szabalyozéas. Ez a bizonyos anyag a bioszintézis
legels6 enzimének a fellletére kotédik és ledllitja vagy lelassitja az enzim mdkodését. A
vegtermék jelenléte befolydsolja az enzim aktivitast. Ezt hivjdk végtermék gatlasnak. A
vegtermék gatlés (feed back inhibicid): egy reakciolanc végterméke visszahat és lefékezi sajat
termel6dését, a legelsé enzim mikddését. Tehat nem az enzimreakcid sajat terméke hat
vissza, hanem egy hosszU reakcidlanchdl a legvégsd termék szabalyozza a legels6 enzimet.
Miért a legels6 enzimre hat?

Mert ez a célszerl, gazdasagos megoldas. Ha a masodik vagy a harmadik enzimre
hatna, akkor a Pl (vagy P2) anyag (koztitermék) termel6dne, és felhalmozddna, mert a
tovabbalakuldsa lelassult. Ez szintén pazarlas. Az a célszer(i, ha mar a legels6 reakcionél
megtorténik a beavatkozas és akkor sem a P1 sem a P2 sem a P3 nem fog termel&dni.

Vannak elagaz6 anyagcsere lancok is, ahol az elsd Iépések (az abran az 1. és 2. 1épés)
még kozdsen megy az anyagcseretton. Majd elagazik, és kétféle végtermék keletkezik. A
képen lathatdé modon az 1. 2. 3. 4. 5. enzim végterméke az F molekula, a 6. 7. 8. 9. enzim
végterméke a J molekula. Ebben az esetben a végtermék gatlas a kdvetkezé modon torténik:
az F és J végtermék visszahat az eldgazas utani els6 Iépésre. A 3. és 6. enzimen latunk egy
Iépcsds vonalat, ami azt jeldli, hogy ez egy atkapcsolhatd, allosztérikus enzim, amelyek
valamilyen molekula hatéséra képesek az aktivitasukat megvaltoztatni. Ha a J-b6l van
elegendd, akkor az csak a kék oldalt fékezi le. Ebben az esetben a kék oldalra kevesebb anyag
fog aramlani, a piros oldalon zavartalanul aramlik tovabb. Ez forditva is makddik, az F
molekula féloslege a kék oldalra tereli az anyagaramot. A lényeg, hogy mindkét oldal
esetében a végtermék (J és F) az elagazas utani els6 Iépésre hat vissza.

First committed
step in pathway A-F ;,—\

Product F is an allosteric
inhibitor of enzyme 3

Substrate 7y 4

3 \ \
! Product ?&v \Z{\(
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{ [
| \i/ i 2 End product
s @ A-J
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99 /b
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\J1 \> g> ‘*
First committed

Product J is an allosteric
step in pathway A-J inhibitor of enzyme 6
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ALLOSTERIC INHIBITOR

4. abra: Elagazo reakciolancok szabalyozasa
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Az antimetabolit rezisztencia értelmezése:

Az antimetabolitok szerkezeti hasonlosaguknal fogva szintén kapcsolodhatnak az
enzimekhez, és le tudjak fékezni a bioszintézist. ,,Be tudjak csapni”, ezeket a szabalyozé
mechanizmusokat, ,,elhitetik” a sejttel, hogy a kérdéses metabolit b6ségesen rendelkezésre all,
termelését emiatt le kell llitani, pedig valéjaban hianyzik.

A vad torzs anyagcseréje leéll, a sejt elpusztul. Csak azok a rezisztens mutansok élik
tal az antimetabolitos kezelést, amelyeknél ez a szabalyozdé mechanizmus sérilt, és a
taltermelést nem fékezi semmi.

Példaul ha a triptofanra gondolunk, amely egy teljesen kbzdnséges aminosav. Minden
fehérjében el6fordul. Ennek antimetabolitja az 5 metil triptofan, ami minddssze egyetlen egy
metil csoportban tér el t6le. Ez a metil csoport mar elég arra, hogy az 5-metil-tpiptofan a
fehérjébe nem tud beépdlni, viszont az 5-metil-triptofan Ggy viselkedik, mintha valodi
triptofan lenne jelen és képes ledllitani a triptofan bioszintézisét. A lényeg, hogy az
enzimfehérje felllete Ugy eérzékeli, hogy triptofan kotédott, de ez igazdbol egy 5-
metiltriptofan van jelen. Ha a sejtben ett6l leall a triptofan termelés, akkor a sejt elpusztul,
ugyanis triptofan hidnyaban nem lehet fehérjéket szintetizalni. Tehat egy normalis egészséges
sejt az antimetabolittdl elpusztul. Csak azok a mutansok élik tul az 5-metil-triptofanos
kezelést, amelyeknek ez a szabalyozd mechanizmusa a mutacié miatt nem mdkaodik.

A mutécid kovetkeztében annak az enzimnek az a felllete ,romlott el”, ahova az
antimetabolit bekdt. Ennek az a kovetkezménye, hogy allandban, nagy mennyiségben,
szabalyozés nélkil termeli a végterméket. Ha egy biotechnolégus ezt az anyagot szeretné
kinyerni és eladni, akkor pont ilyen mutansokat keres, amelyek nagy mennyiségben termelik
ezt az anyagot. A biotechnologusok ezért kutatjak az antimetabolit rezisztens mutansokat,
mert ezek minden bizonnyal tultermeldk. Ezek megkeresése viszonylag egyszeri, mert ha a
mutacié utan a tulélé egyedeket olyan taptalajra vissziik, mely antimetabolitot tartalmaz,
akkor az 6sszes normalis szabalyozasu sejt elpusztul, és csak azok fognak kindni, amelyek
rezisztensek, ellenalldak. Tehat a vad torzs elpusztul, a rezisztens mutansok, vagy taltermel6
muténsok pedig talélik az antimetabolitos kezelést. Ezeket sokkal egyszer(ibb izolalni, mint a
hianymutansokat (melyrdl korabban volt sz6 a barsony tappancsos eljarasnal).

Ipari termelés taltermel6 mutansokkal

Sok féle elsddleges anyagcsere-terméket termelnek ilyen mutansokkal és ennek
kialakult egy k6z0s gyakorlata, ami fliggetlen a terméktdl, ugyanazokat az eljarasokat tucatnyi
termék eldallitasanal alkalmazzak. A biotechnoldgiai iparnak egy fontos agazataban, a
sejtekben egy amugy kis koncentracidban jelen 1év6 anyagot a természetesnél sokkal nagyobb
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mennyiségben termeltetnek. Ehhez a sejtek genetikai alloméanyat mutaciokkal tébb ponton is
at kell alakitani, igy jutnak taltermelé mutansokhoz.

Ezt a technikét nevezik ANYAGCSERE MERNOKSEG-nek (metabolic engineering)

glikk 6z

K oztiterinek-1
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l |

|
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Koztitermék-3
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Melléktermék Céltermék --—-——-— =3
Melléktermékek Bomlastermeék

5. dbra: Az anyagcsere mérnokség

Altalanossagban, a konkrét terméktél fiiggetleniil szemlélve a folyamatot:

A mikroorganizmus szénforrasa altalaban valamilyen szénhidréat, legtobbszor glikoz.
Ebbdl sok lépésben, koztitermékeken keresztil jut el a végtermékekig. Az anyagcsereutak
jellemzden elagaznak, egyes koztitermékekbdl tobbféle végtermék is lehet. Mikroba szamara
a termékek egyforman fontosak (a céltermék - melléktermék megkulénboztetése szubjektiv,
emberi dontés). A céltermék tovabbi reakcidval atalakulhat, elbomolhat. A fekete nyilak az
anyagcsereutakat mutatjak, a szaggatott vonal a szabalyozast jeleniti meg. Ez a korabban
targyalt allosztérikus szabalyozas, amelyben a céltermék képes visszahatni az 6t termel6
enzimre. A piros athlzasok bizonyos lépések kiiktatasat jelolik. A mutaciokkal ezen Iépesek
kiiktatasara torekszink.

Anyagcsere-mérnoki elvek
A primer metabolitok el6allitasanal a génallomanyt Ggy valtoztatjak meg, hogy:
1. A bioszintézis utak elagazasait lezarjak, ezaltal minden anyag a céltermék iranyaba

aramlik (a melléktermékekre auxotr6f mutansok). Azt akarjuk elérni, hogy ne kelet-
kezzenek melléktermékek, csak a céltermék. Olyan mutansokat kell keresniink, me-
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lyek ezeket a reakcidkat nem tudjak. Ezek a melléktermékekre hiany mutansok,
tehat a melléktermékeket nem tudjak el6allitani. Ha ez létfontossagd molekuldk
elGallitasat érinti, akkor vagy leaky (szivargd) mutansokat keresunk, amelyek kis
mennyiségben termelik a hidnyz6 metabolitot, vagy a tapoldatot kiegészitjik a hi-
anyz0 anyaggal.

2. A terméket tovabbalakitd reakcidlépéseket is gatoljuk meg. Sokszor eléfordul, hogy
az altalunk kivalasztott termék nem a legvégs6 allomasa egy reakcidsornak, hanem
még tovabb alakul. A mar megtermelt termék elbomlasdnak megakadalyozésara

olyan mutansokat kell l1étrehozni, melyek ezt a reakciot nem képesek végrehajtani.

3. Megsziintetik a taltermelést megakadalyoz6 szabdlyoz6 mechanizmusokat (antime-
tabolit rezisztens mutansok).

Vizsgaljuk meg a fentieket egy konkrét példan:

A triptofan el6allitasa

glitkk 6z

P el L‘“H
eritroz 4-foszfat + foszfoenolpiruvat (PEP)

3-dezoxi-D-arabino-heptulézonat-7-foszfat
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|

i s

prefénsav antranilsav

Rk J

fenilalanin tirozin triptofén - --------- ]

6. abra: A triptofan el6allitasa
A séma ugyanaz, mint a 4. képen volt, csak most a vegyilet nevek is fel vannak

tlintetve. A szabalyozasi rendszer annyival bévilt, hogy ez esetben mindharom végtermék
visszahat a kulcsenzim mikodésére.
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Mit kell tennlink akkor, ha triptofan(termel6 torzse)t akarunk el6éallitani?

Hidnymutansokra van sziksegunk: Phe™, Tyr , Ezeknél a — jel azt jel6li, hogy erre a
kett6re hianymutans ez a torzs, de triptofant képes el6allitani.

A masodik szempont a tovabb alakulas akadalyozasa volt. Triptofan esetében nem
beszélhetiink tovabb alakulédsrél. A triptofannak az a sorsa, hogy fehérjébe épul be, ezt a
tovabb alakulas soran nem kell akadalyozni.

A harmadik szempont az volt, hogy az allosztérikus szabalyozast felfiggesztjik, 5-
metiltriptofan rezisztens mutansokat izolalunk.

A japanok oldottak meg elészor, Corynebacterium és Brevibacterium térzsekkel.

Auxotréfiak: Phe™, Tyr

Rezisztencia: 5-Me-Trp"

Indukalt mutacié antibiotikum termeld torzseknél

Vannak mas tipust bioldgiai termékek is pl. az antibiotikumok. Ezek bioszintézise
soklépéses és bonyolult folyamat. Ezekre az anyagcsere mérnokség az nem alkalmazhat6. Tul
bonyolult hozz4. Ebben az esetben egy egyszer(i modellt alkalmazunk, nem nézziik meg a
bioszintézis egyes lépéseit és nem probaljuk meg a kilénbdz6 reakcidkat Kiléni. Az egész
torzset fekete doboznak tekintjik, aminek egy kimenete van (a minél nagyobb antibiotikum
termelés). Egy lombikban megvizsgaljuk a torzset, hogy mennyi antibiotikumot termel.
Elkezdjik mutalni, kezeljik és ezutan megvizsgaljuk a mutansokat, majd a nagyobb
termel6képességlieket Kiszelektaljuk és ezeket Ujra mutacionak vetjik ald és Ujra
megvizsgaljuk. Egy fokozatos tdrzsjavitast végeznek el ebben az esetben. Ez egy nagyon
munkas, de mikdddkéepes folyamat. A folyamatot egy mutacios torzsfan tanulmanyozhatjuk.

Ez olyan, mint a csaladfa, csak az egyes sorok egy generacio helyett egy-egy mutacios
kezelési lépést jelent (ultraibolya, vagy rontgensugarzas, vegyszeres kezelés)

A penicillin termelés fokozdsa mutécidval:

Amikor 1929-ben Alexander Fleming a penicillinnel elkezdett foglalkozni, akkor 10
ug/l nagysagrendben termel6dott a penicillin. Tehat bioldgiailag kimutathato, de rendkivil kis
mennyiségben.

1943-ban méar 300 mg/l mennyiségben termel6détt a penicillin. (Klinikai kiprobalasara
1943-ben kerlt sor.)

2000-re tobb ezer mutéacios Iépcs6 utan elérték a 80 g/l mennyiséget.
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7. abra: Mutacios torzsfa
A 7. abran a kilénb6z6 laboratoriumok penicillin termel6 torzseinek fejlesztési
atvonalait lathatjuk.

Az indukalt mutécios technologia értekelése:

Ez egy nem célzott technika, tehat a mutacional ,,nem lehet tudni, hogy hova talal.”
Sok féle mutansbdl szelekcidval kell kivalasztani azt, ami a nekink kedvez6 tulajdonsagot
hordozza.

Kb. 70 éve mvelik ezt a technoldgiat. A penicillin volt az, amit a Il. vilaghabor( utan
kifejlesztettek, és az ota folyamatosan alkalmazzak. Az indukalt mutacidval el6allitott térzsek
veszélyessége kicsi, mert:

- mert a mutacio az inkabb elvesz, mint hozzdad egy tulajdonsagot. Ha valamit
mutacioval Kkiiktatunk egy sejtb6l, az igy elveszit egy tulajdonsagot. Emiatt evolucios
hatranyban van a vad torzsekhez képest, azaz a mutansok kevéshé életképesek, mint a vad
torzsek, a termeészetbe kikeriilve nem versenyképesek.

- Szaporitasuk teljesen zart, steril kornyezetben tortenik (Uvegedényekben,
fermentorokban) a termeszetbe csak véletlenul kerllhetnek.

Osszességében elmondhatd, hogy ez egy biztonsagos technika, az indukalt mutacids
génmanipulécio kockazata kicsi.
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