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ADA JONAT NOBEL-DIJA
AZ ELET KEMIAJAERT
Hargittai Magdolna

MTA-BME Anyagszerkezeti és Modellezési Kutatdcsoport, Budapesti Miiszaki és Gazdaségtudomdnyi
Egyetem Szervetlen és Analitikai Kémiai Tanszék

Nobel-dij az élet kémidjdért cimmel irca BBC
News a dijétaddst kovetd napon a kémiai
Nobel-dijrél. A , riboszéma szerkezetének és
muikodésének kutatdsidért” Venkatraman
Ramakrishnannak, Thomas A. Steitznek, és
Ada E. Jonatnak (Yonath) itélték a 2009-es
kémiai Nobel-dijat. A riboszoma hatalmas
molekularendszerének (kb. 2,5 megadalton
molekulastllyal), valéban kulcsszerepe van:
ez a sejtek fehérjegydra”. A riboszéma for-
ditja le a DNS dltal hordozott genetikai in-
formAciét a transzfer-RNS kozvetitésével,
majd ennek az informdciénak a birtokdban
szintetizdlja a fehérjéket. Az ezévi dij ismer-
tetését a kémiai Nobel-dij bizottsdg Charles
Darwin 1869-ben publikdlt fejlédéselméleté-
nek emlitésével kezdi, utalva arra, hogy ez a
dij a harmadik azon dijak sordban, amelyek
bizonyitjdk, hogy Darwin elképzelései helye-
sek voltak. Az elsé Francis Crick, James
Watson és Maurice Wilkins 1962-es Nobel-
dija volt, a DNS szerkezetének meghatéro-
zasdért. A masodik Roger Kornberg dija
2006-ban, annak eldontéséért, hogyan ma-
solédik az informécié a hirvivé (messenger)
RNS-molekuldkra. Végiil, a mostani Nobel-
dij azt fedi fel, hogyan torténik az a 1épés,
amelyben a genetikai informdcié a DNS-bdl
eljut a fehérjékhez; ahogy a Nobel-bizottsig

irja: ,hogyan jelenik meg benniink, nemcsak
mint hallds, érzékelés és fzlelés, vagy izmok,
csontok és bér, hanem mint gondolatok és
beszéd is.”

Ada Jonattal évekkel ezel6tt ismerkedtem
meg; és felvettem vele egy beszélgetést, amely
a Candid Science cim( konyvsorozatunkban
jelent meg (Hargittai I. — Hargittai M., 2006).
Célratord, hatalmas energidval rendelkezd
egyéniség; enélkiil nem jérhatta volna be azt
az utat, amelyet megtett. Jeruzsdlemben szii-
letett 1939-ben, sziilei Lengyelorszigbdl emig-
réltak az akkori Palesztindba. Tizenegy éves
volt, amikor édesapja meghalt, és Ada ettdl
kezdve dllandéan dolgozott a tanulds mellett,
fiatalabb gyerekeket korrepetalt, kishtigdrdl
gondoskodott. Igy emlékezett vissza erre az
iddre: ,,Soha nem volt idém semmire, mert
iskola el6tt és iskola utin mindig volt valami
tennivalém.” Misik gyermekkori emléke az,
hogy mindig tobbet akart tudni; soha nem
volt neki elég, amit az iskoldban tanult, ami-
kor csak lehetett, az iskolai konyvtirban hoz-
zdolvasott a tanult anyaghoz. Gimndzium
utdn a jeruzsdlemi Héber Egyetem kémia
szakdra jelentkezett, és felvették, annak ellené-
re, hogy igen nehéz volt bejutni. A biokémia
és biofizika érdekelte elsésorban, MSc-foko-
zatot biofizikdbdl szerzett. Doktori munkdja
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a Weizmann Intézetben a kollagén szerkezet-
vizsgalata volt. Kétéves amerikai posztdokto-
ri munka utdn beinditotta sajat fehérjekrisztal-
logréfia csoportjdt; elséként Izraelben. Evekig
tartott, amig a csoportnak publikilhaté
eredményei lettek.

Az 1970-es évek elején
taldlkozott elészor a riboszémd-
val, amikor egyiittmiikdést
alakitott ki az intézetiikben
Michel Ravellel. Rajta keresz-
til ismerkedett meg Paul
Siglerrel, aki akkor a Chicagéi
Egyetemen (késébb a Yale-en)
a szerkezeti bioldgia egyik at-
wréje volt. Sigler laboratériu-
mdban tltott egy évet, és ott
probaltelészor kristalyt nvesz-

szkeptikusak voltak vallalkozdsdt illetGen, de
Jonatot ez nem zavarta. Ahogy mondta: , Arra
gondoltam, ha nem sikeriil, legfeljebb olyan
hirességek elékeld csoportjihoz fogok csatla-
kozni, mint Francis Crick, James Watson,
Aaron Klug, Alex Rich és
miésok. Tudtam, hogy szi-
momra ez a nagy lehetdség.
Nagyon gondosan kezdtem
hozz4, figyelembe véve, hogy
a kristdlyositds nehézségeit
egyrészt a riboszoma hetero-
gén jellege okozza, mdsrészt
pedig az, hogy kénnyen el-
bomlik. Mindent elolvastam
a riboszéma irodalmaibdl,
amit csak taldltam, alegrégeb-
bi munkakig. Kiilonosen ér-

teni a riboszémabdl, sikertele-  Ada Jonat Budapesten, 2004-ben dekeltek azok a mddszerek,
niil. Berlinben, aMax Planck  (Hargittai Magdolna felvétele) —amelyeket a riboszéma tarté-

Intézetben, Heinz-Giinter

Wittmann is a riboszémaval foglalkozott, és

meghivta, hogy dolgozzon veliik. Jonat, ldtvan,
hogy a berlini intézetnek milyen nagy meny-
nyiségi aktiv és tiszta riboszémdja volt, java-
solta, hogy prébdljidk meg a kikristélyositést.
Szerencséjére a berlini kollégdk tdmogattdk

ezta probalkozdst, mégha nem is kecsegtetett

sikerrel. Sokan reménytelennek tartottak ezt

a vallalkozdst — és okkal. A riboszéma Sridsi

és bonyolult RNS-fehérjekomplex. Két rész-
bél 4ll, az Gn. nagy alegységbdl és a kis alegy-
ségbél. Egy emberi riboszéma nagy alegységé-
ben hidrom RINS-molekula és koriilbeliil 6t-
ven fehérjemolekula van, mig a kis alegység-
ben egy RNS- és harmincot koriili fehérjemo-
lekula. Ez azt jelenti, hogy Gsszességében tobb

ezer nukleotid és ugyancsak tbb ezer ami-
nosav van benniik, vagyis, sok szdzezer atom;

ezek helyzetét akartdk meghatdrozni. Nem

lehet csoddlkozni azon, hogy a legtobben

sitdsara fejlesztettek ki; ez

alapvetd a kristdlyositishoz. Néhdny honap

mulva mdr voltak mikrokristalyaink — de

aztdn legaldbb négy évbe telt, amig sikertilt
az elsd hasznilhaté diffrakcids felvételeket
elkésziteni. Elsé cikkiink az 1980-as évek ele-
jén jelent meg, és azota egyfolytdban a ribo-
széméval foglalkozunk.”

A hossz1 évek sordn Jonat és munkatdrsai
mindent megprébdltak, hogy stabilizalni
tudjdk a riboszémdt ahhoz, hogy j6 mindsé-
gli felvételt tudjanak réla késziteni. Baktéri-
um-riboszémakat vizsgiltak, és olyan bakté-
riumokat vélasztottak, amelyek nehéz koriil-
mények kozott is léteznek, és ezért feltehetd-
en riboszémdjuk is ellenallébb, mint mdsoké.
Ezért héforrasokbdl és a Holt-tenger erdsen
sos vizébdl gytijtottek mintdkat. Végil, az
1990-es évek elejére sikeriilt j6 mindség fel-
vételeket késziteni, és ezzel azt sugalltdk, hogy
mégsem lehetetlen, hogy meghatdrozhassdk
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a riboszoma szerkezetét. Pedig ekkor még

komoly akadalyok 4lltak elttiik. Igy példaul,
hidba voltak a kristdlyok mdr hibdtlanok és

a diffrakcids felvételek elég jok, az n. fizis-
probléma miatt nem tudtdk azokat értelmez-
ni. Kézben, Jonaték eredményei nyomdn,
egyre tobb kutatdcsoport kezdett a témédval

foglalkozni. A fazisproblémadt a Yale Egyete-
men Thomas Steitz és csoportja oldotta meg,
és 6k publikdltdk az elsd kristalyszerkezetet

1998-ban, ami azonban még nem volt elég

nagy felbontdst ahhoz, hogy az atomi helyze-
teket meghatdrozhassak. Oridsi verseny kez-
dédott—vagy inkabb folytatdédott —a vezetd

kutatécsoportok kozott. Végiil, a hirom di-
jazott nagyjabdl egy id6ben, 2000 8szén

publikalt olyan szerkezeteket, amelyek mar

az atomi helyzeteket is megadtdk. Steitz és

csoportja a nagy alegység, mig Jonat és Ven-
katraman Ramakrishnan a kis alegység szer-
kezetét hatdrozta meg nagy felbontdsban. A
tovabbiakban fokozatosan értelmezték, ho-
gyan is torténik, 1épésrol 1épésre, a fehérjeszin-
tézis a riboszémdban. Megdllapitottdk, hogy
a peptidek és ezekbdl a fehérjék képzédése a

nagy alegységben torténik, mégpedig hihetet-
leniil gyorsan. Venkatraman Ramakrishnan

fedezte fel a kis alegység szerepét. Megallapi-
totta, hogy ez az alegység . forditjale” a DNS

és RNS dltal hordozott informéciét a fehérj¢k

nyelvére.

Riboszéma minden él6 szervezetben van,
de a kiilonbozd fejlettségli szervezetekben
kiilonb6zdek, és éppen ez teszi ismeretiiket
felbecsiilhetetlenné Gj antibiotikumok kifej-
lesztésében. Az antibiotikumok a riboszéma
kiilonboz6 részeihez kapesolédhatnak, és igy
azok mukodését, vagyis fehérjetermelését
megakadalyozhatjak; és igy a bakeérium elhal.
Ugyanakkor ezek az antibiotikumok az em-
berre nem hatnak, ezért hasznalatuknak nincs

mellékhatdsa. Egyes, igy tervezett antibioti-
kumok mar a klinikai kiprébalds stdidiumad-
ban vannak. Ma mdr azt is tudjik, hogy az
eddig alkalmazott antibiotikumok egy része
isariboszéma miikédésének akadalyozasival
fejti ki hatdsat.

A riboszdéma alegnagyobb aszimmetrikus
rendszer, amelynek a szerkezetét valaha meg-
hatdroztak. Azonban, évekkel ezel6tt, Jonat
és munkatdrsai a nagy alegységben kétfogdst
forgasi szimmetridt figyeltek meg, éppen a
miikdés szempontjabdl dontd molekularész-
ben. Az évek sordn kideriilt, hogy ez a szim-
metria minden eddig meghatdrozott riboszé-
ma szerkezetére jellemz6. A felismerés Jona-
tékat is meglepte, de id6vel rdj6ttek arra, hogy
ennek a ribosz6ma miikédése szempontjabol
van jelentdsége. Megint Jonat szavaival:

,Ez a szimmetria a nagy alegység aktiv
centruma kortili teriileten jelentkezik, azon
helyek kozott, ahol a transzfer RNS-ek az
aminosavakkal belépnek, és ahol a felépiils
aminosavldnc kilép. Eredetileg nem értettiik,
miért alakult ki ez a szimmetria, de aztin
ragjoteiink, hogy a peptidkotés sztereokémidja
igényli ezt. Az amonosavakkal bejové transz-
fer RNS-nek és az épiil§ és kifelé haladé fe-
hérjének igazodniuk kell egymashoz, és ezt
biztositja ez a dinamikus forgdsi szimmetria.
Amikor a szimmetria dinamikus voltdrél be-
szélek, akkor az egész katalitikus esemény
dinamikdjira utalok. Tébb mint egy évbe
tellett, amig meg tudtuk gyézni 56nmagunkar,
hogy ez a szimmetria valéban létezik. Ez,
persze, még gyonyoribbé teszi a szerkezetet.
Eredetileg nem volt nagy sikeriink ezzel a
megfigyeléssel. A Yale-csoportnak mds elkép-
zelése volt a kémiai katalizis lefolydsdrdl, és
sokat vitdztunk err6l. Végiil mindenki elfo-
gadta az dltalunk javasolt mechanizmust,
amely feltételezi a szerkezetben az aktiv rész

1497



Magyar Tudomany e 2009/12

koriili dinamikus kétfogdst forgdsi szimmet-
ridt. Az is kidertilt, mi volt az oka a vélemény-
kiilonbségnek. A mi vizsgdlataink fiziol6gjai

koriilmények kozott folytak, mig a Yale-
csoport olyan koriilmények kozott dolgozott,
amelyek tdvol voltak a fiziol6giai feltételeked],
és ezért volt a rendszeriikben jelentds rende-
zetlenség a miikodés szempontjabdl fontos

helyzetekben.”

Ada Jonattal 2004-ben beszélgettem. Ter-
mészetesen megkérdeztem téle, hogy milyen
esélytlita Nobel-dijra? A kvetkezdt valaszol-
ta: ,,Kihagyhatndnk ezt a kérdést? Nagyon
zavarba hoz. Amikor sikeriilt az elsé mikro-
kristélyt elédllitanom, talilkoztam egy svéd
professzorral, aki a szerkezeti biol6gia egyik
alapité atyja volt. Abban az idében nagyon
keményen dolgoztam, alig aludtam valamit.
Litta rajtam, hogy sdpadt és nytizott vagyok,
ezért megkérdezte, mivan velem. Mondtam,
hogy lehet, hogy van riboszéma-kristalyom.
Ramnézett, és azt mondta: ez Nobel-dijas
projekt... Mindez még a munka legelején
toreént. Soha nem beszéltem errdl, de nem
is feledkeztem meg réla; azéta dllanddan
velem van ez a gondolat. Amikor az elsé
nagyfelbontisti eredményeinket megkaptuk,
a Nobel-dij kérdése ismét elsjott. Tudom,
hogy ez a kutatds mdr évek 6ta a figyelem
kozéppontjdban van, tehdt nem lennék 8szin-
te, ha nem vallandm be, hogy igen, tudom,

hogy elvileg ez elképzelhets.” A dij kihirde-

tése utdn az egyik hirigynokségnek a kovet-
kezét mondta Jonat: ,,Amikor szdlt a telefo-
nom, és megldttam a 46-os szdimot, Svédor-
szdg orszagkédjdt, arra gondoltam, most mar

tényleg tdlzdsba viszik a viccel6dést. De a hivé

akcentusa nagyon svéd volt, komolyan hang-
zott, Ggyhogy el kellett, hogy higgyem, ez

valédi hir!”

Jonattdl azt is megkérdeztem, hogy volt-e
amunkdjaban valaha is hdtrdnya abbél, hogy
nd. Ezt vilaszolta: ,Nem. Taldn csak annyi,
hogy idénként azt éreztem, tobbet varnak
t8lem, mint amennyit egy férfitdl varndnak
ugyanebben a poziciéban. A palydm elején,
mivel tapasztalatlan voltam a krisztallografid-
ban, nagyon lassan haladtam, de ennek sem-
mi kdze nem volt ahhoz, hogy né vagyok.
Abban az idében egyszer nem kaptam meg a
vart el6léptetésta Weizmann Intézettd), ésaz
egyik professzor megjegyezte, hogy nem
félnek attél, hogy elmegyek, mivel a férjem
is ott dolgozik. Ezt, persze, nem értékeltem.”

Elete legnagyobb kihivésairdl a kovetke-
z8ket mondta: ,, Tudomdnyosan a riboszéma
kristélyositésa 6ridsi kihivds volt, személyesen
pedig az az idészak, amikor édesapim meg-
halt. Néhdny évvel ezelStt el6addst kellett
tartanom az unokdm évoddjdban a riboszé-
mardl. Az hihetetleniil nehéz volt.”

Kulcsszavak: kémiai Nobel-di, Ada Jonat, ribo-

szoma szerkezete, fehérjeszintézis, ndi tuddsok
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Horvith Gyula

az MTA dokrora, igazgatd, egyetemi tandr,
MTA Regiondlis Kutatdsok Kozpontja, Pécsi Tudomdnyegyetem Kozgazdasigtudomanyi Kara
horvath@rkk.hu

Bevezetés

Eurdpa csokkend vildggazdasdgi befolydsanak
egyik oka a kutatdsi kapacitdsok és a humdn
eréforrésok fejlettségének szemmel ldthaté
elmaradsa a versenytdrs Amerikai Egyesiilt
Allamok mutatéitdl. E hidnyossigok felszd-
moldsdnak programjdt fogalmazta meg az
Eurépai Uni6 lisszaboni stratégidja.

Eurépa jovébeli fejlédésének egyik kulesa,
hogy a novekedési ényezSk hogyan helyez-
kednek el a kontinens kiilonb6z6 régiéiban.
A kontinens versenyképességben megmutat-
kozé lemaraddsdnak egyik 6sszetevdje a K+F
nagyméreéki teriileti differencidltsiga. Ma
Eurépa versenyképességét dltaliban is kedve-
z6tlentil befolyasolja a gyenge térségi kohézié,
amodern térformdlé erék tilzott térbeli kon-
centricidja. A magas hozzdadott értéket el6-
dllit6 tevékenységek Eurépdban a London—
Pirizs—Miliné—Berlin-Amszterdam 6tszg
tertiletére 8sszpontosulnak. Az innovativ ipar-
dgak teriilet elhelyezkedése még a legfejlet-
tebb unids tagorszdgokban sem egyenletes, a
nemzeti centrumtérségek stilya meghatdrozé
mind a K+F-kapacitdsokban, mind pedig a
csticstechnoldgiai dgazatokban és a fejlett
szolgdltatdsokban. A kelet-kozép-eurdpai
orszégokban sem kiilonb a helyzet, sét a

rendszervaltozdst kovetSen a koncentricié
mértéke erdteljesebb lett.

E dolgozat célja a K+F-kapacitdsok terii-
leti szerkezetében megmutatkozé tertileti
kiilonbségek feltarasa hat nagy- és kozepes
méretli kelet-kbzép-eurépai unids tagillam-
ban. Alaphipotézisiink, hogy a tilzott szellemi
polarizicié hétraltatja a teriileti kohézi6 er6so-
dését, a gazdasdgi elmaradottsdg mérséklését
szolgdlé gazdasdgfejlesztési stratégidkban a
K+F dekoncentriciéjanak jelentSs szerepet
kell kapnia. A nemzeti fejlesztési tervek opera-
tfv programjai ma még nem erre mutatnak.
Alisszaboni kritériumok kozott a kutatds-fej-
lesztés ersitése jelentds hangsulyt kapott.
Ugyanakkor kevés sz6 esik arrdl, hogy a szelle-
mi potencidl, a K+F-kapacitdsok és a tudasin-
tenziv dgazatok regiondlis megoszldsa egyenet-
len, az eurdpai régiok nagy részében az inno-
vatfv fejlédés feltételei ma még nincsenek jelen.
A tudomdny és a fejlesziés erteljesen diffe-
rencidlt térbeli elrendezédésének tulajdonit-
haté a tervezett lisszaboni mutatdk teljesité-

sében megmutatkozé kudarc egyik oka.
1. Szellemi potencidl és regiondlis fejlodeés
Eurdpa fejlédésében a gazdasagi és tarsadalmi

innovécié6 elbdllitdsdnak és terjesztésének
intézményei a kozépkor 6ta fontos szerepet
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