Az exponencialis, kiegyensilyozott novekedés

A mikroorganizmusok 4lland6 kérnyezetben exponencidlisan szaporodnak,
amikor a sejtek szama (n) exponencialisan novekszik:

n=ny*e

Ha az exponencialis novekedést megfeleld ideig biztositjuk, akkor a
populécidt alkoto sejtek atlagos mérete allanddsul. Mivel a sejtek
generacios idonként osztddnak, ezért meg kell duplazzék a citoplazméjuk
tomegét ezen 1d6 (ciklusidd) alatt. Ez csak Ggy lehetséges, ha a sejteket
alkotdé minden egyes makromolekula (RNS, fehérje, DNS) mennyisége
(jeloljiik X-el) ugyanolyan exponencidlis fliggvény szerint ndvekszik mint a
sejtszam:

*
X=X,*e"""

Exponencialis, kiegyensiilyozott névekedés

A mikroba populaciok

novekedésének ez az egyetlen jol seft
definialhat6 és egyben 10
reprodukalhat6 allapota, amit eltomee
exponencialis, kiegyensilyozott
novekedésnek (exponential RNS
balanced growth) neveziink. Az Scjtszim
exponencialis, kiegyensulyozott DNS
novekedés az exponencialisan
szaporod6 rendszer “stacionarius”
allapotaként foghato fel, mert
ilyenkor az egyes komponensek
egymashoz viszonyitott aranya €s 0 : 2
azok sejtenkénti koncentracidja 106 (generéids dd)

nem valtozik.

Az idealis koreloszlas

Egy exponencidlisan szaporodé tenyészetben a sejtek a sejtciklus kiilonbozo
pontjan tartdzkodnak. kiegyensulyozott novekedés allapotaban 1évo binaris
osztddassal szaporodo tenyészetben Mivel a sejt 2 utdodot hoz létre, ezért



mindig kétszer annyi “baby” lesz, mint mama. A kettdjiik kozott pedig
exponencialis az &tmenet (koreloszlas):

fix)=2""

(t/ty). Ez az idealis Koreloszlas:
minden sejtnek egyforma generacios
1dot (t,) teteleziink fel.

Idealis koreloszlas

A novekedési sebesség hatasa a
fiziologiai allapotra

Altalaban minden é161ény gyorsabban 21
novekszik jo tapanyag ellatds esetén.
A tapanyagellatas hatdsa a ndvekedési
sebességre azonban a
mikroorganizmusoknal és ezen beliil

relativ gyakorisag

is a baktériumoknal a VR —
legszembetiindbb. Egy sejtek kora (x)

O 4 X3 r . D
baktériumtenyészet novekedési ) O]9 1<
sebessége ugyanis a tapanyag ellatas —< -

J
fliggvényében tobb nagysagrendet

valtozhat. A baktériumok ugyanis ugy

adaptalodnak a j6 kornyezethez, hogy annak eldnyeit maximalisan ki tudjak
hasznalni. Ennek érdekében a baktériumsejt dsszetétele €s mérete
jellegzetesen valtozik a ndvekedési sebességgel. Az dsszetétel valtozasanak
bizonyos aspektusai magatol értetdéddek: a gyorsabban névekvo sejteknek
nagyobb fehérje szintetizald apparatusra van sziikségiik, de a felesleges
apparatus mar nem elényos.

A tapanyagellatasnak a novekedési sebességre gyakorolt hatasdnak
vizsgalata egyidds a mikrobioldgia tudomanyaval. A makromolekuléris
Osszetétel valtozasat a novekedési sebesség fliggvényeben azonban csak
1958-ban ismerték fel. A novekedési sebesség okozta makromolekuléris
Osszetétel valtozdsok nem tapanyag specifikusak. Egy bizonyos tapoldat
az altala biztositott ndvekedési sebességen keresztiil (kozvetve) hatarozza
meg a sejt Osszetételét (fizioldgiai allapotat), nem pedig kozvetleniil az
osszetételével. Igy tehat a sejtek fiziologia allapota (6sszetétele) azonos
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két eltéro tapoldatban, ha azok azonos novekedési sebességet
biztositanak. Erdemes azonban megjegyezni, hogy ha a szaporodas
sebességét a hdmérseklet szabja meg, €s nem a tapoldat Osszetétele, akkor a
sejtek kémiai Gsszetételében és méretében csak kevés valtozast lehet
tapasztalni.

A kiilonb6z6 sejtkomponensek sejtenkénti mennyisége €s a sejtek mérete
(tomege ¢és térfogata) jellegzetesen valtozik a ndvekedési sebesség
fliggvényében. Konkrétan minden jellemzo exponencialisan novekszik a
novekedési sebeséggel: minél gyorsabban novekszik a sejt, annal tobbet
tartalmaz az egyes komponensekbdl és annal nagyobb. Példaként tekintsiik
a Salmonella typhimuriummal kapott adatokat.

Lathatoan ezek nem elhanyagolhato valtozasok, és mas baktériumok
esetében is hasonlo iranyt és mértékii valtozasok tapasztalhatok. Igy pl. az
E.coli kb. hatszor nagyobb (a térfogata) és 10-szer tobb RNS-t tartalmaz,
amikor 24 perces generacids idovel szaporodik (2.5 duplazddast végez
oranként), mint amikor 0.6-szor osztddik éranként (generacios idé 100
perc). Annal nagyobb a novekedési sebesség, minél révidebb a generacids
1d6. Ezért a ndvekedési sebességet legegyszeriibben a generacios ido
reciprokaként definialhatjuk: a novekedési sebesség megadja, hogy
egyseégnyi id6 alatt hdnyszor osztddik a sejt. Az RNS tartalom valtozasat az
Emlékezziink, hogy az RNS-eknek stabil (rRNS és tRNS) és instabil
(mRNS) formait kiilonboztettiik meg. A mRNS-ek mennyisége (4%)
elhanyagolhat6 az 6ssz RNS-ben. A stabil RNS-ek tobbsége (kb. 85%-a)
pedig rRNS. A kisérletek tantisaga szerint a tRNS mennyisége is n6 a
novekedési sebességgel, de ennek jelentdsége sokkal kisebb, mint az rRNS
szintjének novekedése.

A gyorsan szaporodo6 sejtek nagyobb rRNS tartalmarol azok nagyszamu
riboszoémai is arulkodnak. Igy pl. a 200 percenként oszt6do S. typhimurium
sejtek csak kb. 2000 riboszémat tartalmaznak, mig a 30 percenként
osztodok 70 ezret. Mivel a riboszomdk a fehérjeszintézisben vesznek részt,
ezért ez mar sejtetni engedi, hogy a nagyobb novekedési €s szaporodasi
sebességgel jaro fokozottabb fehérjeszintézis csak a riboszomak szaméanak
novelésével képzelhetd el.



Az egyes komponensek mennyisége nem azonos exponencialis kitevo
szerint novekszik a ndvekedési sebességgel. Ha az egyes komponensek
logaritmusat abrazoljuk a novekedési sebesség (a generacios 1d0 reciproka)
fliggvényében, egymassal nem parhuzamos (eltéré meredekségii)
egyeneseket kapunk. Leggyorsabban az RNS-k mennyisége novekszik
(meredekség = 0.45), aztan a sejttomeg (meredekség = 0.31), a fehérje
(meredekség = 0.28) és végiil a DNS (meredekség = 0.23). Ennek
kovetkeztében az egyes komponensek aranya valtozik a novekedési
sebességgel: a gyorsan ndovekvo sejtek sokkal tobb RNS-t tartalmaznak,
viszont relative (a sejt tomegére vonatkoztatva) kevesebb fehérjét és még
kevesebb DNS-t. Abszolut értelemben természetesen a fehérje és a DNS
szintje is emelkedik a novekedési sebességgel, csak kevésbé, mint a
sejttomeg.

A sejtek RNS tartalménak novekedési sebesség fliggésebdl meg lehet
hatarozni a riboszomak sejtenkénti mennyiségét. Mivel a riboszémaknak a
sejt fehérjetartalmat kell megszintetizalniuk egy generdcids 1d6 alatt, ezért a
fehérjeszintézis riboszomankénti sebessége is meghatarozhato. Ez
tulajdonképpen a lancnovekedés sebessége. 0.5 és 2.5 orankénti osztddasok
tartomanydban riboszémanként 16 aminosav polimerizalddik
masodpercenként fehérjébe a novekedési sebességtdl fliggetleniil. A
riboszomak tehat konstans sebességgel dolgoznak, és a sejt riboszomai
szamat szabalyozza a novekedési sebességtdl fiiggden.

Ha az RNS-tartalmat nulla novekedési sebességre extrapoléljuk, akkor 6%-
os értéket kapunk. Ez tulajdonképpen azonos a sejtek mRNS-tartalmaval.
Tehat egy nem novekvo sejt tulajdonképpen nem tartalmaz rRNS-t és tRNS-
t, hiszen nem is lenne ra sziiksége.

A novekedés steady state allapotai kozti atmenetek

Ha kiilonb6z6 kornyezeti feltételekhez (€s novekedési sebességekhez)
kiilonbozd fiziologiai dllapotok tartoznak, akkor a ndvekedési sebesség
valtoztatasat kovetden kell lennie egy un. tranziens periddusnak, ami alatt a
fiziologiai allapot az j kornyezetre jellemz6 értékre valtozik. A tenyészet
fizioldgiai allapotdban bekdvetkezd valtozadsok a ndvekedési sebesség
valtoztatdsat kovetden igen informativak.



Ha egy lassan ndvekvd tenyészetnek hirtelen tobb tapanyagot adunk, akkor
az gyorsabban fog novekedni és osztodni. Egy ilyen az un. fokozasos (shift-
up) kisérletben a legfeltlindbb jelenség, hogy a ribonukleinsavak szintézise
hirtelen megnovekszik. Kimutattak, hogy ilyenkor az RNS szintézis
sebessége 5 sec-on beliil megnovekszik, és 100 sec mulva mar eléri az j
allando értéket. Azt is tudjuk, hogy ilyenkor alapvetden a rRNS-ek
szintézise gyorsul meg. Ennek kovetkeztében a fokozast kovetd 30. percben
a sejtek riboszoma koncentracioja eléri a gyorsabban novekvo sejtekre
jellemzd értéket. Természetesen ehhez azonban r-proteinek fokozott
szintézisére is sziikség van. A protein szintézis sebessége pedig csak a
riboszomak szdmanak megnovekedése utan tapasztalhat6. A DNS és a
sejtszam novekedése még egy ideig a régi sebességgel folyik, és csak
késObb veszi fel az 1y értéket. Ennek kovetkeztében a relative kisebb DNS
tartalom €s a nagyobb sejtméret kialakul.

Az ellentétes kisérlet a shift-down, amikor a sejteket a gazdag (pl.
komplett) tapoldatbdl kisziirjiik, és szegényebbe (pl. minimal) helyezziik.
Ilyenkor forditott valtozasok kovetkeznek be, mint az elébb. A sejtszam és a
DNS novekedése egy ideig a régi értékkel folytatddik, mig az RNS-szintézis
azonnal ledll. Az RNS szintézis leallasat a protein szintézis sebességének
csokkenése koveti. Mivel a sejtek gyorsabban allitjak le az RNS- és
fehérjeszintézisliket, mint a sejtosztodast, igy jonnek létre a lassabb
szaporodasra jellemz0 kisebb sejtek.

A riboszoémak aminoacil-tRNS sziikséglete nagy novekedési sebességeknél
nagy: a sejt tobb mint fele fehérje, és ezt a mennyiséget 20 percenként meg
kell duplazni. A novekedési sebesség csokkentését kdvetden szinte azonnal
az aminoacil-tRNS-ek mennyisége lecsokken €s késObb a fehérjeszintézis
sebessége is redukalodik. Erdekes modon azonban a stabil RNS fajtak
(tRNS ¢és rRNS) szintézise is ledll, legaldbbis egy rovid idoére. A DNS
replikacio folytatodik, de csak addig, amig minden megkezdett replikacié be
nem fejezddik. Uj replikacié azonban nem indul. Amellett hogy a protein
szintézis sebessége lecsokken, jellegzetes valtozas figyelhetd meg a
szintetizal6do fehérjék mintazatdban: bizonyos fehérjék gyorsabban, masok
pedig lassabban szintetizalodnak az atlagos sebességnél. Az aminosav
szintézis enzimei azok kozt vannak, melyek gyorsabban szintetizalodnak az
atlagnal. Az 50 riboszémalis fehérje pedig lassabban szintetizal6dik az
atlagosnal. A riboszomak ¢és a tRNS szintézisének gatlasaval a sejt olyan
folyamatokat 4llit le, amik energiasziikségletének 50%-at elfogyasztottak.
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Az aminosavak mennyisége egy 1d6 utdn természetesen megemelkedik, mert
szintézisiik enzimei nagyobb mennyiségben lesznek jelen.

A stabil RNS-ek szintézisének szabalyozasa

A kérdés, amit most vizsgalunk, hogy mi okozza az rRNS-ek és a tRNS-ek
szintézisének azonnali gatlasat. Ezt a kozponti gatlast szoros (stringent)
kontrollnak nevezziik. Ez a szabalyozas a baktériumokban mindig
bekovetkezik, ha gazdag taptalajbol szegényebbe tessziik dket vagy
egyszeriien megvonunk egy esszencialis tapanyagforras. Ezt a szabalyozast
az 1950-es években fedezték fel, amikor egy olyan E. coli mutans torzset
talaltak, ami ezt nem mutatta. Ezt a torzset “laza” (relaxed)
ellenérzésiinek nevezték el, a mutalt gént pedig relA-nak. A relA mutans az
aminosav ¢heztetést kovetden nem allitotta le az rRNS ¢€s a tRNS
szintézisét. Amikor jo tépanyagellatasu kornyezetbe helyezték vissza, akkor
csak nagyon lassan tért magahoz, ami a szabalyozas fontos szerepét
bizonyitotta.

A tapanyag €heztetés alkalmaval 2 szokatlan nukleotid jelenik meg a
sejtekben. Ezeket, miel6tt kémiai azonositasuk megtortént volna, magikus
foltoknak (MSI és MSII) nevezték el. Kideriilt, hogy ezek olyan GDP és
GTP szarmazékok, melyek 3’-pirofoszfat oldallancokat viselnek. Neviik
guanozin-tetra- és -pentafoszfatok, jeliik pedig ppGpp €s ppGppp. Ezek a
vegyiiletek a relA mutansban nem jelentek meg.

A ppGpp(p) szintézisének két mddja van:

1. Ha a riboszéma egy olyan kodonon all meg, amelyhez tartoz6 aminosav
tRNS-e feltoltetleniil 1ép az A helyre, akkor a relA gén terméke aktivalodik,
¢s ppGpp(p)-t termel. A relA terméke a ppGpp(p) szintetdz [, ami ATP-bol
¢s GTP-bdl termeli a guanozin-pentafoszfatot. A guanozin-tetrafoszfat
pedig a ppGppp hidrolizisével keletkezik, ezt a folyamatot a gpp
géntermeke katalizalja. Mind a ppGpp-t, mind a ppGppp-t a spoT terméke
(ppGpp(p) pirofoszfohidrolaz) hidrolizalja el GDP-re ill. GTP-re.

2. A relA mutansok szorost kontrollt mutatnak, ha energiaforrasra ¢heztetik
Oket, tehat a ppGpp(p) termelésének van egy relA fliggetlen mddja is. Az
enzimet ppGpp(p) szintetdz [I-nek nevezték el, és kideriilt hogy ez a spoT
terméke. Tehat a spoT terméke egy bifunkcionalis enzim, ami szintézist €s
degradaciot is katalizal.
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Baktériumokban a ppGpp(p) szintje negativ korrelacidban van a ndvekedési
sebességgel. Koncentracidja exponencialisan szaporodo sejtekben 2-3-
szoros ertekre novekszik, ha a novekedési sebesség a negyedére csokken.

A szoros kontroll szabalyozasi sémaja

A szabalyozasban a stimulus a tapanyag koncentraci6 csokkenése. A
szenzor a relA tartalmu riboszéma, ami feltoltetlen tRNS-t tartalmaz. A
szignal a ppGpp ¢€s a ppGppp, a regulator pedig az RNS polimeraz.

A DNS mennyiségének szabalyozasa

A DNS sejtenkénti mennyisége dramaian ndvekszik a ndvekedési
sebességgel. Igy pl. egy dranként 0.6 osztodast végzé E.coli B/r
tenyészetben az atlagos DNS tartalom 1.6 genom ekvivalens, mig 2.5
osztddas/ora értéknél 3.7 genom ekvivalens/sejt. Ez egy megddbbentd adat,
hiszen az eukaridta ciklus targyalasanal azt lattuk, hogy legalabbis haploid
sejteknél a sejtenkénti DNS tartalom az S-fazis alatt az egyszeres értékrol a
kétszeresre novekszik (diploid sejtek esetén persze kétszeresrol
négyszeresre). Egy populacid atlagos sejtje tehat az egy- €s kétszeres érték
kozotti DNS tartalommal rendelkezhet, de semmiképpen sem nagyobbal. A
baktériumok azonban kivételes sejtciklussal rendelkeznek.

tapoldat

Baby machine

‘ leanysejtek



A DNS replikacio szabalyozasat
E.coli baktériumban Helmstetter
& Cooper vizsgaltdk. Ehhez egy
specidlis membran szelekcios
szinkronizalasi moédszert

&0
fg hasznaltak. Egy exponencialisan
e szaporodo E.coli tenyészet sejtjeit
> egy specialis membranra sziirték,
ahol a sejtek megtapadtak. Ezt
% ° sejtek kora kovetdoen a membranon
0 folyamatosan tapoldatot
[, Lrdisidd aramoltattak at, ami az ijonnan
os  |*7 osztodasig sziiletett sejteket lemosta a
E]° e I \ membranrdl. A kifolyo
2z / tapoldatban a sejtszam id6beli
? alakulasa jellegzetes mintazatot

kovet. Az elucio kezdetén a azon
ellci6sidd sejtek utddjai valnak le a

membranrol akik a rogzités

pillanataban éppen osztodas eldtt
(sejtkor kozel egy) alltak. Ezt kdvetden pedig azon sejtek utodjai jelennek
meg, akik a sejtciklus koztes allapotaban voltak. Végiil egy generacios id6
mulva azon sejtek utodai jelennek meg, akik éppen a rogzités pillanatdban
sziilettek. Mivel ilyen sejtekbdl éppen kétszer keriilt a membranra, mint
osztddas elott allobol (1d. koreloszlas) ezért ezek kétszer annyi utddot is
képeznek. Ennek
kovetkeztében a sejtszam
egy generacids idon
keresztiil folyamatosan
novekszik. Egy generacios
1d0 elteltével pedig hirtelen
felére csokken az elfolyo
tapoldat sejtszama mert
ismét a rogzitéskor
egységnyi koru sejtek o N "y ™
utddai mosddnak le a cliids idd (t)
membranrol.

>
[}
»

—_
1

radioaktivitas / sejt

DNS szintézis relativ sebessége
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Ezzel a membran elucids modszerrel felvilagositast lehet kapni a sejtciklus
alatti torténésekrol. Helmstetter és Cooper a membranra valo rogzités eldtt a
sejteket tricialt timidinnel jelolték, ami a DNS replikacio soran a DNS-be
¢épiil be. Egy példa kapcsan nézziik meg miként alakul az elfoly6 sejtekben a
radioaktiv jel6lés mennyisége, ha a DNS szintézis sebessége a sejtciklus
kozepén (sejtkor=0,5) hirtelen megduplazodik. Ebben az esetben a 0,5
kornal idésebb sejtek kétszer annyi jelolést épitenek be, mint a fiatalabbak.
Mivel a membranrol el0szor a sejtciklus végén tartdzkodo sejtek utodai
valnak le, ezért a radioaktivitas idébeli mintdzata pontosan tiikkorképe a
sejtciklus alatti sebesség mintazatnak.

Helmstetter és Cooper a DNS replikécid szabalyozasat kiilonb6z6
novekedési sebességeknél

vizsgaltak, amit kiilonb6zo .
szénforrasokkal biztositottak. Az 4
abra 20, 40 és 60 perces

generacios idével szaporodo “] .‘\_\;
E.coli tenyészet DNS | ‘
szintézisének adatait mutatja a o m e o @
membran elicids technikéaval.
Lathatdan 60 percnél révidebb
generacios idonél a sejtek
folyamatosan DNS-t ‘] _‘_\_\_
szintetizalnak, vagyis a DNS 7 ‘
replikécidban nincs sziinet. 60 o o w0
perces generacids idonél a DNS .
replikécid pontosan osztédasnal
kezdddik ¢és a kovetkezd
osztddas elott fejezddik be 20
perccel. 40 perces generacios | |
1donél pedig a ciklus kdzepén 0 & 120
figyelheté meg a DNS szintézis

sebességének fokozodasa. 20 perces generacids idonél pedig ismét
sejtosztodaskor indul a DNS replikacio.

tg=20 min

tgﬂlo min

tg:()O min




Helmstetter & Cooper mérései
szerint a DNS replikaciojahoz az

t,=60 min . e , , . ,
* E.coli sejtjeiben drankénti egy és
harom osztodas kozotti tartomanyban
0¥ - - 40 percre van sziikség. Az a tény,
2 . hogy a DNS lemasolasahoz

sziikséges ido a novekedési

: - womin gebességtol fiiggetleniil allando,

—I_Il—l_ arra utal, hogy a replikacios villak
0 : konstans, maximalis sebességgel
dolgoznak. Ha a sejt 6ranként
egyszer osztddik, akkor generacios
ideje 60 perc. Ha viszont 3-szor,
akkor 20 perc. De hogyan osztédhat
egy sejt stiribben, mint 40 perc (pl.
0 2 “ 20 percenként), ha a DNS replikacio

40 percet vesz igénybe? A probléma
megoldasa olyan egyszerli, mint hogy miként érkezhetnek Londonbdl

1

1

1

1

! .
1 t,=20 min
X g

1

1

|

1

1dd osztodas elott sejtosztodas

L 60 40 20 émin
| | } .
— | B | > | B |—— & 60 min
[,
- | B | & L= 40 min
: % (5=
s
: —_ 20min
&=

utasok Edinburgh-ba egy oranként, ha az utazasi id6 vonattal 6 6ra. A
megoldas, hogy a vonatokat 6ranként inditjak a londoni King’s Cross vagy a
Euston palyaudvarokrol.
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Mit jelent ez a bakteridlis DNS szintézis vonatkozdsaban? A 40 perces
generacids idonél gyorsabban szaporodo sejtek DNS-én egyszerre tobb
replikacios villa dolgozik (hasonldéan a sinen egymas utan haladé
vonatokhoz). Hogyan lehetséges, hogy egy 1j replikéacié indul, mieldtt az
el6z6 befejez0dott volna? Ne felejtsiik el, hogy prokariotaknal a DNS nincs
sejtmagba zarva, €s nincs mitozis sem. A replikalddott kromoszomak
szeparalasa fizikai membranvontatassal valésul meg. A DNS a
sejtmembranhoz kapcsolodik, €s szintézisével parhuzamosan szeparalodik.

I+C+D szabalyok

Latszolag a baktériumok sejtciklusa alapvetden kiilonbozik az
eukariotakétdl. Ennek ellenére a bakterialis ciklus eleget tesz azoknak a
kovetelményeknek, amiket az eukariotadknal fogalmaztunk meg.
Nevezetesen a sejtosztodast megelézden a sejtnek meg kell dupléznia a
DNS tartalmat, és szegregalni kell a kromoszoémakat. Az E. coli-ban a
sejtosztodas elott 20 perccel befejezddik a DNS-szintézis, amit C-fazisnak
hivnak, €s hossza 40 min (I. fent). A szegregacio befejezéséhez és az
osztodas végrehajtasahoz ezutan 20 percre van sziikség, ez az un. D-fazis.
Ha a ciklus 60 percnél hosszabb, akkor van egy un. I-fazis (intermedier) is,
amikor sem duplikécié sem osztddas nincs. Ha a ciklus 60 percesre rovidiil,
akkor az [-fazis eltlinik, a ciklus két kiilonallo fazisbol all: 40 perc C, majd
20 perc D.

Ha a ciklusid6 40 perc és 60 perc kozotti, akkor nemcsak [-fazis nincs,
hanem a C- és D-fazisok egymasba csusznak, ugyanis roviditeni egyiket
sem lehet. Ez gy lehetséges, hogy a D-fazisban is van replikacid,
elinditodik az a C-fazis, amire mar nem a jelenlegi sejtnek, hanem az
utodainak lesz sziiksége. Ennek a ciklusnak a végén a baktérium tehat tobb
mint kétszeres genommal rendelkezik.

40 percnél is rovidebb ciklus esetén a C-fazis teljesen folyamatossa valik,
a sejt egész ¢lete soran DNS-t szintetizal, de az utols6 20 perc D-fazis is
egyben ebben az esetben is. A C-fazis nemcsak a D-vel lapol at, hanem
utddanak C-fazisaval is. A sejt tehat mar a C-fazisban nem a sajat, hanem az
utodanak fontos replikaciot inditja el. A genom mennyisége a sejtben még
nagyobb lesz ennek megfelelden.

Mi szabja meg a minimalis ciklusid6t? A D-fazis hossza: 20 perc. Ennél
rovidebb ciklus nem Iétezhet, mivel a D-fazis jellegénél fogva nem tud
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atlapolni a kovetkezd D-fazissal. A 20 perces sejt ciklusa egyetlen folytonos

kritikus
sejttomeg

C- ¢és ugyanakkor folytonos D-fazisbdl all.
A sejtméret szabalyozo szerepe

A baktériumok folyamatos DNS replikécidja elmossa a hasonlosagot a pro-
¢s eukaridta ciklus kozott. Willie Donachie szellemes analizise hivta fel a
figyelmet arra, hogy hasonldsagok is vannak, pl. méretkontroll.

Amint azt kordbban lattuk, a gyorsabban ndvekv baktériumsejtek sokkal
nagyobbak, mint a lassabban névekvok. Miért ilyen nagyok a gyorsan
szaporodo sejtek? Talan mert a gyorsabb novekedés tobb riboszomat, sot
tobb DNS-t és fehérjét igényel sejtenként, amihez nagyobb sejttérfogatra
van szlkség.

A sejtek térfogata a ciklus soran exponencialisan nd idében (mialatt
megduplazodik), tehat a méret logaritmusat az id6 fiiggvényében abrazolva
egyenest kapunk. Min¢l gyorsabban ndvekvd sejtet abrazolunk, a kapott
egyenes tengelymetszete is, meredeksége is anndl nagyobb lesz. A
tengelymetszet ugyanis nem mas, mint a sziiletéskori méret; ez gyorsabban
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novo sejtnél nagyobb. A meredekség pedig azért nagyobb, mert a
gyorsabban 0sztddo sejt hamarabb kell megduplazza méretét.

Donachie elészor 1s abrdzolta egy ko6zos koordindtarendszerben olyan sejtek
méretének logaritmusat az id6 fiiggvényében, melyek ciklusideje 20 és 60
perc kozott kiillonbozo értékeket vett fel. Minden sejt egyszer inicial DNS-
szintézist a ciklus soran pontosan 60 perccel (C + D) az osztodas elott,
csak a 60 percnél rovidebb ciklustiak egyszerre tobb origot inicidlnak. A 60
perces ciklusu baktérium a ciklus elején inicial egy origot; az 50 perces
ciklusu sejt 10 perccel osztodas elott (10 + 50 = 60) inicial 2 origot az
utoddai szamara, stb. A 30 perces ciklusu sejt a ciklus elején (30 + 30 = 60)
inicial 2 origot, a 25 perces pedig 10 perccel osztodas elott (10 + 25 + 25
= 60) négyet (!), ugyanis ez a sejt mar nem is a kdzvetlen utddairdl, hanem
az unokair6l gondoskodik.

Donachie minden egyenesen bejeldlte az iniciacid idOpontjat, €s azt vette
¢észre, hogy a Kiilonbo6z6 sejtek azonos méretnél kezdik el a DNS-
szintézist. Tehat a
prokariotaknal éppugy
méretkontroll
szabalyozza a DNS- cycle time (min)
szintézist, mint az

eukariotaknal: a sejtek

csak akkor kezdenek bele,

ha elértek egy kritikus

méretet. Még szebbé tette

a képet, hogy a kritikus

méret nem volt konstans, Relative
hanem lépcsozetes cell mass
mintazatot mutatott. A

60 perces sejt a

sziiletéskori méreténél

inicial. A 30 és 60 perc

kozotti sejtek azonos

méretnél inicidlnak, ami

pont kétszerese a 60

perces sejt sziiletéskori

meéretének. Miért a 0 10 20 30 40 50 60
duplaja? Azért mert ezek a Time (min)

sejtek két origot inicialnak
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egyszerre, s ehhez kétszer akkora méretet kell elérjenek. Mi a helyzet a 20
¢s 30 perc kozotti sejtekkel? Ezek is azonos méretnél inicidlnak, ami a 60
perces sejt kritikus méretének négyszerese (4 origd). Ha tehat a kritikus
méretet elosztjuk az inicialt origdk szamaval, minden E. coli sejt esetén
ugyanazt az értéket kapjuk fiiggetleniil a ndvekedési sebességtdl (fizioldgiai
allapottol).
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