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Dr. Toth Zsuzsanna

Semmelweis Egyetem, Anatdmiai, Szovet - és Fejlédéstani
Intézet



Sejtosztodas
1sejt mmmm)  tobb sejt

Gametogenesis-
ivarsejtképzés

Novekedés

L4

Regeneracio




A sejtosztodas soran a sejt informaciotartama (DNS)
szabalyosan oszlik meg az utddsejtek kozott

Kariokinezis: a sejtmag osztddasa

Citokinezis: a citoplazma osztddasa
* Equalis -azonos méret( és osszetétell utddsejtek

* Inequalis - eltér6 méretl és citoplazma Osszetétell utddsejtek

Citokenezis elmaradasa:

e dikariotikus sejt- pl. hepatocyta

e Syntitium — pl méhlepény chorionboholyban -syntitiotrophoblast



A mag osztddasanak elengedhetetlen feltétele a
DNS kondenzalédasa

Kromoszoma

chroma=szines és soma=test

Kromatin

Gyongyflizér struktura-nucleoszoma

:) kialakuldsa

Kett6s DNS spiral-hélix



Human kromoszoma készlet

Diploid sejt:

46 human
kromoszoma

* két homoldg (anyai, apai par) kromoszéma készlet
« 2N

e szomatikus sejtek

Haploid sejt :

34 egyetlen kromoszoma készlet
15

21 22

* 1IN

18 7 18
'I i ‘i

XX (female) XY (male)

- 2 ivari kromoszdoma

ivarsejtek (gamétak)

Homolog kromoszomak: Apai és anyai eredetl kromoszdma
par, amelyek azonos l6kuszokat (gén helyeket) tartalmaznak, de
gyakran kilonbo6z6 alléleket hordoznak.



A sejtosztodas fajtai

szamtarto osztodas szamfelezo osztodas

Diploid Diploid

Start \

OO
VB

@EEE

Diploid Haploid

testi sejtek ivarsejtek




The cell "double checks” the / 7
duplicated chromosomes for /& )
error, making any needed  / / o

repairs. S AL A a
// Mitosis

NS

f,-" Each of the 46
chromosomes is

: /" Cellular contents
d I t d th i r
EL:ETHEE Sl E excluding the chromosomes,

/ are duplicated.

T

Cell cycle arrest.

A sejtciklus

M: mitdzis, (meidzis)

G,: elsG novekedési szakasz, aktiv

In i metabolizmus, folyamatosan novekedeés
t G, kilépés a ciklusbal, differencialt mikodes
f G1-be vissza: ndvekedési faktorok
f | s: DNS szintézis fazis —tetraploid sejt (4N),
j centriolumok replikacioja
i G,: masodik novekedési szakasz, felkeészulés az
S

" osztédasra

Ellendrzési pontok:

* Javitds vagy apoptozis

* G,/S atmenet-DNS repair, ciklin D serkent, p53, Rb gatol

* G,/M atmenet-DNS masolasi hibak ellendérzése

* Mitdzis metafazis-a kromoszémak megfeleld szétosztasa



A mitozis
szamtarto osztodas

2db genetikailag azonos
leanysejt, 2N

Kiindulasi sejt, 2N |
4N

testvér kromatidak
szétvalasa (kariokinezis),
testvér citokinezis

kromatidak

7S\ () -
®DNS %@

replikacio

Szomatikus sejtek:
* novekedés fejl6dés

e sejtpotlas

T
Mitosis

Testvér kromatidak: Egy kromoszoma DNS-ének megkett6z6désével jon
létre. Azonos alléleket tartalmazo kozos centromerrel 6sszekotott
strukturak.



A mitozis szakaszai

breakdown of nuclear membrane

spindle fibers appear
sister chromatids chromosomes condense

centromere spindle fibers attach to chromosomes

loosely coiled
replicated chromosomes

nuclear membrane reforms
chromosomes decondense

TELOPHASE spindle fibers disappear

cytoplasm divides

parent cell becomes
2 daughter cells with

© Clinical Tools, Inc identical genetic information



Profazis

Mikrotubulusok

S / (dinein, kinezin)

Kromoszomak
4N, testvérkromatidak

A centriolumok szétvalnak-sejtpolusok
Mikrotubulusok-orsé

Az eredeti sejtvaz lebomlik

A kromatin kondenzalddik

Transzkripcio leall-nucleolus lebomlik



Prometafazis

~ e A maghartya szétesik
‘ e Osztddasi orso alakul ki:
I » Centriolumok a pdlusokon

&
, N » Kinetochor mikrotubulusok (kMT)-kromoszémak
o

Telomere

Polaris mikrotubulusok-atfednek

Astralis mikrotubulusok-pdélusokon

Telomere

A testvérkromatidok az ellentétes pélusok kMT-aihoz rogzulnek.



A G2/M atmenet a prometafazisig reverzibilis

Mitotic  Sister
spindle  chromatids

B
G, Antephase Prometaphase Metaphase Anaphase
T (nuclear envelope breakdown)
CHFR, p38 Condenzin II: sejtmagban

1 | Comensnicioplumibn

X-ray irradiation, spindle damage,
chromosome damage, low temperature




Metafazis

1-46 db kromoszéma

* Metafazis ,lemez” kialakuldsa

A kromoszodmak az osztédasi orso egyenlitdi

sikjaban rendez6dnek

* Ellen6rzési pont



Anafazis

kontrakcids bardazda

* A testvérkromatidok szétvalnak-kinetochor mikrotubulus rovidulése
5 e Az osztdédasi orsd megnyulik-polaris mikrotubulusok névekedése
» Citokinezis kezdete-kontrakciés barazda (aktin, miozin)

* Kolhicinnel gatolhaté-mikrotubulusok gatlasa

e

testvérkromatidok



A testvérkromatidok szétvalasanak mechanizmusa

MITOSIS securin I[Pd5’1 :I

separase (Esp1)

/N prophase separase
cohesin pathway pathway
(not in yeasts) o
pericentromere Aurora B/ e @
F’Ik1.-'Wa§I o o
e ) a] “
centromere kinetochore o
sister_ o
chromatids
metaphase anaphase

Kohezin — kromatidak 6sszefogasa
Szeparaz- kromatidak szétvalasztasa

Szekurin- szeparaz gatlasa



Telofazis

A testvérkromatidok a pdlusokon - dekondenzalédas

Az osztddasi orso lebomlik, centriolum megmarad

Maghartya kialakul

Citokinezis befejezédik - lednysejtek szétvalnak

maghartya



A meiozis

szamfelezO osztddas

4db genetikaila
Kiindulasi sejt, 2N ) (190 generikal’ag

kiilonbozo leanysejt, 1N
_J—" * Genetikai diverzitas
— o g g
=N * Ivarsejtek:
Meidzis I. Meidzis II. » spermatidak-here

DNA
replication

+» petesejt-petefészek
-
~
Homoldég kromoszomak

szétvalasa

Testvér kromatidak
szétvalasa



leptoten

maghértya/\

» diad
diad

centromer

kromatidok h. kromoszémak

Parkeresés
Maghartyahoz tapadas

Meiozis |. Profazis

zygoten

tetrad [ R

homoldg ‘ homolég
synaptonemalis komplex
Parosodas (szinapszis):

azonos gének azonos
magassagban

Kondenzalddas

pachiten

Nem testvér
kromatidok

Rekombinacié-
crossing-over

Rekombinacids
csomok (chiasmak)

Synaptonemalis
komplex

diploten

Syn. komplex lebomlik
Chiasmak feltlinéek
Transzkripcio-lampakefe
kromoszomak

diakinezis

N

Maghartyardl levalas
Transzkripcio leall
Chiasmak lathatdak



I 4 [ 4

Homoldg rekombinacié

Homologous Chromosome Recombinant
chromosomes crossover chromatids
aligned

)

..

) T
23 par Non-recombinant
chromatids

Kromatin szakaszok kicserél6dése-apai-anyai mozaikossag



A meiozis elsé osztddasa a genetikai
diverzitas kulcsa

Meiosis I
interphase 1 prophase I metaphase I anaphase I
Centrosomes Chiasmata Microtubule Sister chromatids
(with centriole attached to Metaphase oain attached
pairs) Spindle  kinetochore plate

4

Sister Tetrad Centromere Hnmnlngs
envelope chromatids (with kinetochore) chromosomes separate
Homologous
Chromosomes chromosomes Tetrads line up Pairs of homologous
duplicate pair and exchange chromosomes
segments split up

Synapsis - pairing of
homologs to form
tetrad

* Meiosis |.: Genetikai rekombindcidval kiegésziilt osztédas

* Genetikai diverzitas:
> homoldg rekombinacio

> a kromoszémadk véletlenszerlen kerilnek az utddsejtekbe



Meiozis ll: A testvér kromatidak szétvalasa a
mitdzishoz hasonléan megy végbe

Meiosis 1 Meisois Il

telophase & prophase II metaphase II anaphase II telophase II
cytokinesis T

Cleavage
furrow

Sister chromatids Haploid daughter

cells forming

i)
N\ ==

Two haploid cells

;“r:';‘t:::‘mmm“ During another round of cell division, the sister chromatids finally
separate; four haploid daughter cells result, containing single
chromosomes

Copyrighl @ Pearson Educalion, Inc.. publishing as Benjamin Cummings.

* Meiozis Il. : nem el6zi meg DNS replikacio
* 4 haploid utddsejt keletkezik



A meiosis termékei férfiben és nében

Meiosis | Meiosis Il

‘ﬁ
i S
— e — —_— %
AN
/ I M \. ' \
Spermatocyte B l t e 2
(diploid) \\\7 Y/ %
\ /) %
(a) Gamete formation in the male Spermatids Sperm cells
(haploid) (haploid)
A

® &

Oocyte B S Egg cgll
(diploid) Polar bodies (haploid)
(haploid)

(b) Gamete formation in the female

© 2012 Pearson Education, Inc

e Férfi: 4 spermatida, 22+X vagy 22+Y kromoszémakészlet

* NG: 1 petesejt és 3 polaris test (22+X)



MITOSIS | MEIOSIS _
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Sejtosztodasi rendellenességek

Euploid sejt: haploid, diploid poliploid
1N,2N, ZN (z egész szam) kromoszoma készlet

Aneuploid sejt: bizonyos kromoszomakbadl tobb vagy 2 J

kevesebb van | é IN+1
, P ik 1 sejthalal

/| 2n-1 / e e

! ,‘ e [ "__g{.r =

EIIené’rzési pont \ sisar [ R

\»3%

o i @ . ' ,
sejthalal

‘ : »’ ‘ ""ﬁ,.
Tetraplondy - s

tumorképz6dés



Aneuploidia
_ Betegség | gelles | Tinetek |

45, X Normalis szellemi képességl steril ndé.

Turner szindroma S Zo P
(monoszéomia) Sokszor alacsony novésuek.

Altalaban szellemileg enyhén
47, XX vagy XY, +21 visszamaradottak. Az iztiletek nagyon lazak,
Down kér (triszodmia) a testmagassag alacsony, a mozgas esetlen.
Megnovekedett hajlamuk van a
leukémiara.

Sulyos sziv rendellenességek, altalaban kis
meéretd orr és szaj, abnormalis fulek.
Szellemileg sulyosan visszamaradottak.

47, XX vagy XY, +18

Edwards szindroma (trisz6mia)

Szemuk kicsi vagy hianyzik. Néha egyetlen
osszeolvadt szemmel rendelkeznek az
arcuk kozepén. Szellemileg sulyosan
visszamaradottak. Ritkan élik meg az
egyéves kort.

47, XX vagy XY, +13

Patauszindroma i
(triszomia)

Alulfejlett herék, terméketlenség, ndies

Rlietelierszinaroma testalkat, gyakran pszichés zavarok.

Tobbségik az atlagosnal magasabb,
fogamzoképes n6. A néi nemi szervek
lehetnek szabalyosak vagy gyengén
fejlettek. Gyakoribbak a tanulasi
nehézségek, gyengébb izomtonus, és
viselkedési problémak.

Tripla-Xszindroma

Szuperferfi vagy XYY Gyakorta magasabb novésd, sokszor
szindroma alacsonyabb intelligenciaju férfi.

http://elte.prompt.hu/sites/default/files/tananyagok/GenetikaiGyakorlatok/ch01s02.html



Down szindroma kialakulasi esélyének valtozasa az
anya koraval

i -------
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Age of mother



Mikrotubularis rendszer gatlasa

Gyulladas ellenes, rak ellenes szerek fejlesztése Idegtudomanyi kutatasok-axonalis transzport leallitasa

ey Anti-inflammatory
: B £ s~ o Gout, FMF, pericarditis

\ /
N4,
0

"o

Colchicine

\ =

I g |

Microtubule 7\ =
Paclitaxel

> |I 0

GTP

. ;‘r (\ ‘p Y'
O.L,Iw R [f\'_',‘ J |
o [ St "‘.._'L,o"(}“ Anti-cancer

y N
-, \ 9 4 Breast, lung, prostate etc.

Immunohisztokémia



Guillaume Apollinaire (1880 —1918)

KIKERICSEK

LES COLCHIQUES

Most mérget hajt a rét s viragzik késé 6szig
Legelget a tehén

S lassan megmérgezdédik

Kikericsek viritnak kékek és lilak

Almos szemed olyan mint itt ez a virag

Mint szirmuk fodra kékl6 s kék akar ez 6sz itt
S szemedtdl életem lassan megmérgezédik

Egy falka kisdiak a rétre fut s rivall

Lebernyeglik ropul és zeng a harmonikadal
Letépik a virdgot mely anya s ledny is

Es szine mint szemhéjadé s oly félve rebben mar is
Mint rebben a virdg ha szélben térdepel

A csordas csondesen halk hangon énekel

Mig b6ég a sok tehén s elhagyja gbz6logve

E halnikészilé nagy rétet mindorokre

Radnoti Miklds forditdsa



