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életmiikddéseiben nélkiilozhetetlen szerepldk.
A sejt csomagkiildé szolgalataként miikédd, kis,
hatarolt sejtanyagot tartalmazé
részletek biztositjak a kommunikaciot, az infor-
macio- és anyagaramlast a sejt és hatarolo felii-

membrannal

letei kozott.

A vezikularis transzport
E egészen az 1990-es évekig

— bar ekkor mar jol kifor-
rott tudomdnytertlet volt —alapve-
téen a sejten beliili folyamatokra
adott magyardzatot. A modellek
azonban nem tudtak kielégité ma-
gyardzatot nydjtani olyan jelensé-
gekre, amelyek sordn hirtelen, lo-

oy z

kalis anyagfelszabadulast lehetett
tapasztalni a sejtek kozti térben,
ami rovid 1d8 alatt a kilonbozé in-
gerdtvivé anyagok nagymértékd
koncentriciévaltozasat idézte elé. A
parszimoénia elve (azaz hogy altala-
ban a legegyszerlibb magyarazat a
helyes) alapjan valamilyen vezikula-
ris eredetd kibocsatasnak kellett be-
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kovetkeznie egymdastol viszonylag
tavoli szovetekben, szervekben.
Ezeket a vezikulikat azonban nem
lehetett kimutatni az akkori mod-
szerekkel, de azonositisuk és elva-
lasztasuk napjainkban sem koénnyd
feladat.

A legjelentSsebb technikai nehéz-
ségeket elsGsorban méretiik okozza.
Az extracelluliris vezikulik 30 na-
nométertdl tobb mikrométerig ter-
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vizsgalatok szamara hoz-
zaférhetd. Rdaadasul pont ebben a
tdg mérettartomanyban helyezked-
nek el a virusok, illetve a baktériu-
mok is. A masik nehézség vizsgala-
tuk kapcsin sajatos elhelyezkedé-
sik. Mig elektronmikroszképpal
vizsgilva a sejtszervecskék és a ko-
zottitk mozg6 vezikulik helyzete a
sejten belili zstfoltsdgbdl adéddan
egyértelmien megbrz8dott, a sej-
tek kozotti folyadéktérben lebegd
vezikulikrol sokdig fel sem meriilt,
hogy azok nem csak valamiféle
odasodrédott tormelék darabjai, te-
hat mttermékek lennének.



Mira viszont vilagossa valt, hogy
lipidmembrannal kortlvett veziku-
lak segitségével két kiilonbozs sejt
kozott is létrejohet informacitovab-
bitds. Mivel ebben az esetben a
vezikulik nem a sejten beltli
(intracellularis) térben helyezkednek
el, hanem a sejteket koriilvevd terek-
ben, ezért ezeket az Gjonnan felfede-
zett ,,csomagokat” extracellularis
vezikuliknak nevezték el.

Az elmtlt évek sordn sokat bévil-
tek az ismereteink az extracellularis
vezikulikrol. A legtobbet tanulma-
nyozott extracelluliris vezikulik,
az Ggynevezett mikrovezikulik és
az exoszémik a 30nm-1000nm-es
mérettartomanyba esnek. Vajon
miért pont ezzel a mérettartomany-
nyal jellemezhet6k? A magyarizat a
kovetkezd lehet: a sejten kivil mas
kihivasoknak kell egy-egy veziku-
lanak megfelelni. Az extracellularis
matrixban nincsenek meg azok a
kifejezetten a vezikulaszallitasra
kialakult Gtvonalak, mint a sejten
beliil (pl. dynein, kinezin szallit6fe-
hérjék, illetve aktinfonalak,
mikrotubularis fonalak). Annil
tobb viszont a kozvetett kapesolat
és az BECM-ben kozleked§ sejttipu-
sokkal wvalé  kapcsoloédas  (pl.
makrofagok, neutrofilok, eozi-
nofil granulocitak stb.).

Ma mar azt is tudjuk, hogy az
extracelularis vezikulik kozott —
az alapvetd hasonldsigok ellenére
— szamos kilonleges altipust kii-
lonboztethetiink meg, melyek ere-
dete, képzddése, funkcidja, végiil
sok esetben a mérete is eltér mas
extracellularis vezikulakétdl. Mig
a legnagyobb méretl (akir tobb
mikrométer atmérdjl) extracellu-
laris vezikuldk, az apoptotikus tes-
tek az eukaribta sejtek programo-
zott sejthaldla soran keletkeznek,
addig a legkisebb méretd (tipiku-
san 100 nm atmérdjd) exoszémak
egy specidlis sejtszervecskébe, a
multivezikuliris testbe vald betii-
remkedés folytdn jonnek létre, és
innen Urtlnek ki. Az alig valami-
vel nagyobb (néhany 100 nanomé-
teres) mikrovezikulik egyszerten
a sejtmembran aprd kiboltosuldsai-
ként fGz6dnek le a teljesen ép sej-
tekrdl.

Gyulladasos trigger

Akut gyulladas

Krénikus gyulladas

A gyulladas

« Fert6z6 dgensek (PAMP)
« Szbveti stressz vagy
karosodas (DAMP)

« Citokinek

« Szovetkarosodas

« Autoimmunitas
« Autoinflammacié
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A felsorolt vezikulatipusok létre-
hozasira valo képesség fajtdl, sejtti-
pustdl flggetleniil jellemz6 az allati
eukariota sejtekre. Az extracellularis
vezikulak azonban annyira altalinos
strukttrak, hogy nemcsak eukariota
sejtek, hanem baktériumok 1s képe-
sek extracelluldris vezikulik kibo-
csatasira, melyeket a Gram-negativ
baktériumok esetében kiilsé memb-
ran vezikulaknak hivunk.

Az extracellularis vezikulik ren-
geteg kiilonbozE molekulat tartal-
mazhatnak: nukleinsavak (f6leg
kilonbozé RINS-ek formajiban),
fehérjék (akar egész receptorokat is
magukkal vihetnek), szignalmole-
kulak (masodlagos hirvivék, pl.
Ca?h), glikolipidek, lipidek (memb-
rankomponensek is).

Az extracelluliris vezikulik Gsz-
szetétele minden bizonnyal hozza-
jarulhat ahhoz is, hogy az altaluk
kozvetitett kommunikicié igen
komplex informacié atadisira le-
het képes. Manapsig az egyik ki-
emelten vizsgalt folyamat a gyul-
ladas és a hozza kapcsolodo jelen-
ségek tanulminyozisa. Logikus a
feltételezés: ezek a folyamatok leg-
konnyebben vezikularis Gton sza-
balyozédhatnak, & itt  az
extracellularis  vezikuldk fontos
szerepet jatszhatnak. Fdéképp a
makrofagokkal, hizosejtekkel,
neutrofilokkal stb. torténd kapcso-
l6das és anyagkicserélédés (példaul

az extracelluliris vezikulik endo-
citozisa) keltette fel a kutatdk ér-
deklédését.

Napjainkban tehat az extracellularis
vezikulak egyre inkabb reflektorfény-
be kertilnek tobbek kozott a gyulla-
dasban betoltott szerepiik révén. Dr.
Buzas Edit é munkatarsai Magyaror-
szagon csaknem egy évtizede vizsgal-
jak izolalasuk, jellemzésik, mérési
standardizalasuk alapkérdéseit. A ren-
delkezésiikre all6 eszkoztar birtokaban
t6bbek kozott a reumatoid artritiszben
é mas autoimmun megbetegedések-
ben vizsgaljak szerepiiket.

A gyulladisos folyamat felerdsité-
s¢hez a fentiek tlikrében tobbek ko-
zott az extracelluldris vezikulik is
hozzajarulhatnak, hiszen ezek a
képletek a karosodott sejtekbdl szar-
mazd  molekuliris  mintdzatot
(DAMP) vagy a patogének moleku-
lamintazatait (PAMP) hatékonyan
juttatjak el mas sejtekhez.

Egy ilyen, Osszetett informaciod-
csomagok tovabbitasira alkalmas
»csomagkiild6 rendszer” a gyulla-
das mellett szimos egyéb folyamat-
ban 1s kiemelkedd jelent8ség i lehet
a szervezetiink mdkodése szem-
pontjabdl. A cikksorozat masodik
részében néhany kiragadott példa
segitségével vessziik majd szamba,
hogy hogyan valtoztathatjak meg
az extracellularis vezikulik a jové
gyogyaszatat.
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