Az autofagia mint jelenség régota ismert a biolégiaban. Minden sejt képes eléregedett sejtalkotoit

vagy a sejthen felhalmozodott karos anyagokat elbontani, és ezeket eltavolitani. Ennek egyik modja

az autofagia, amelynek soran a sejt foként a lizoszomalis rendszeren keresztiil szabadul meg a sza-
mara tobbé nem hasznos szerves és szervetlen alkotoelemektél.

akroautofagia soran a lebontani

kivant sejtalkotok vagy karos

anyagok egy membrinnal ko-
rilhatarolt  sejtszervecskében,  az
autofagoszomaban kiiloniilnek el a ci-
toplazma t6bbi részétdl. Ha a sejtalko-
tok a lizoszdmaba a membrin beftiz6-
désével kertilnek, mikroautofigiardl
beszélink. Ez a folyamat szamos gom-
bafajban  specifikus sejtszervecske-
lebontasban jatszik szerepet, mig fej-
lettebb eukariotakban nincs kifejezett
specialis funkcidja az altalanos katabo-
likus funkeién kiviil.

Egysejtiek esetén az autofigia £6-
ként éhezéskor jelentkezik. A folya-
matban a sejt szamdra felesleges fe-
hérjék és anyagok lebontasra kertl-
nek. A lebontdsbél felszabaduld
aminosavakat a sejt Gjrahasznositja
és olyan fehérjék felépitése torté-
nik meg, melyek a talélésében jat-
szanak szerepet. Az elsé organiz-
mus, amelyben az autofagia mole-
kularis mechanizmusat feltard gént
felfedezték, a Saccharomyces cerevisiae
volt. Az itt megtaldlt Atg-géncsalad
tagjai evolGcidsan  konzervaltak,
minden eukariéta sejtben megtalal-
hatéak.

Magasabb szintl eukariétakban az
autofagia nem csak éhezéskor akti-
valodik. Az autofig-aktivitas fiigg a
sejtek kommunikacidjatdl és a lejat-
sz6d6 jelatviteli utaktol. Az ecet-
muslicaik egyedfejlédésében példaul
igen komoly szerepe van az
autofagidnak a larvalis zsirtest el-
bontasiban. Atg-génekre mutins
egérembriok nem élik tal a méhle-
pényen keresztiili taplalas és a szopis
kezdete kozotti id8szakot, mivel az
autofag rendszer nem tudja ellatni

az anyagok korforgisiban betoltott
szerepét. De nem csak az Gjszulott,
Atg-gén mutans egerek pusztulnak
el. Az Atg null mutans egérembridk
ki sem fejlédnek, hiszen a megter-
mékenyités és a bedgyazddas kozott
idGszakban is elengedhetetlen az
autofag folyamatok megléte. Tehat
az autofigia fiziologids kortlmé-
nyek kozott az embrid fejlédésében,
kilonbozs  sejttipusok  érésében is
fontos szerepet tolt be.

A folyamat kulcsfontossigti a kii-
l6nbozE megbetegedésekben is, za-
vara neurodegenerativ, maj- és sziv-
betegségek, miopatidk, daganatos
koérképek kialakulasihoz vezethet.
Az autofagia kezdetben fdként
tumorszupressziv hatast: megaka-
dalyozza a sejtekben a karosodott
sejtszervecskék és a funkcidképtelen
fehérjék felhalmozodasat, elésegiti a
sérilt sejtek szeneszcencidjat, meg-
akadalyozza nekrdzis és gyulladas
kialakulasit apoptdzisra képtelen
sejtekben, sejthalalt indukal kemote-
rapiara reagilva. Azonban bizonyos
tumorméret utdn a tumorsejtek sajat
javukra forditjak az autofagiat, in-
tenziv novekedésiikhoz sziikség van
bizonyos megemelkedett autofagia-
szintre, amely latszolagos ellentmon-
das. Neurodegenerativ betegségek-
ben az autofagia fehérje-aggregatu-
mok eltavolitasat, karosodott sejtal-
kotok felhalmozddasat segiti eld,
azonban az autofagoszémakhoz ko-
t6dSen patologiis fehérjedsszecsapod-
das 15 1étrejohet, amely nem lebont-
hat6, és az aggregitumok neuron-
pusztulast idézhetnek elé. Immuno-
l6giai folyamatokban az autofigia
B-sejt és T-sejt érést, antigén prezen-

talast, gyulladisos folyamatokat be-
folyasol, azonban talm@kodése ese-
tén megnovekedett citokintermelés
figyelhet6 meg, amelynek eredmé-
nye példaul a gyulladisos bélbeteg-
ségek kialakulasa lehet. Mikrobidlis
fert6zések esetén az immunvilasz-
ban nagy szerepe van a testbe keriil§
kérokozok semlegesitésében, azon-
ban a kérokozok adaptialédhatnak és
az autofag folyamatokat a sajit no-
vekedéstikre és terjedésiikre 1s fel-
hasznialhatjak. Sziv- &s érrendszeri
folyamatokban, koztiik az iszkémia-
ban és magas vérnyomasban veéds
szerepe van, azonban érelzarddast
kovetd reperftzidban a széveti karo-
sodashoz jarulhat hozza.

A jelenségnek az Oregedésben is
nagy szerepe van. Az autofag aktivi-
tas az életkor el6rehaladtaval egyre
csokken, igy az eléregedett és mar
funkcidjukat betolteni képtelen fe-
hérjék és sejtszervecskék felhalmo-
z6dnak. Mivel igy a feladatukat be-
tolteni képtelen mitokondriumok is
a sejtekben maradnak, biokémiai
folyamatokon keresztiil felesleges
stressznek tehetik ki a sejtet.

A 2000-es évek eleje 6ta egyre na-
gyobb figyelem fordult az autofagia
tanulmanyozisa felé. Mint sok mas
tudomanytertileten, itt is az elmalt
tiz év hozta meg a legnagyobb felfe-
dezéseket. A legtijabb kutatisok sze-
rint az autofigia indukcidjit napi
féléra testmozgassal elSsegithetjiik,
igy lassitva sejtjeink Oregedését és a
minél jobb sejtszervecske- és fehérje-
GjraszervezSdést.  Sejtjeink ,,jobb
kondicidja” pedig akir egy hosszabb
¢let kulesa is lehet.
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