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A csontok fejlodése, avagy honnan szarmaznak a csontok

1. Bevezeto

Az ¢lovilagot kialakitdé ¢és formald jelenségek hatterében az oOrokitdanyag ¢és a
nukleinsavak megvaltozdsa 4ll. Az evolucio 4altaldnos torvényei sajatos, teljesen
megismételhetetlen jelenségek, mivel a térvények nagyszamu lehetdség kozotti valasztast is

magukba foglaljak. A foldi bioszféraban a fajok kialakulasa egy paratlan értékii eseménysor.

Az élet eredetét vizsgalva, az 6sok lancan 3,5-4 milliard évvel korabbra tekintiink vissza.
Ez a visszapillantds nehéz, mert nincs sok emlékiink, melyben az akkori generacioknak
nyomuk maradhatott volna, és az akkori kdrnyezetrdl is csak homalyos képilink van. Ennek

ellenére a természet gondoskodott némi tajékozato jellegrodl, a koviiletekrol.

A csont a gerincesekre jellemz0, elmeszesedés a torok és bor hartyai koriil, segit a
fog alaktl képzodmények nodvekedésében ¢és az allatoknal védopajzsként jelenik meg,
porcféle, belsé vaz formdjaban. A tudasunkat a csontok evolucidjarol a fosszilis vaz és a
genetikai informacié gazdagitotta. A mai emberekben is hasonlosag van a bor elemei és a
csontok molekularis szerkezetében. Ezen munkam, ralatast ad a f6 forduldpontokra a vaz
a kolcsonhatasukat két féle modon, régi teoriaként és modern genetikai kozelitésben, is
targyalom. Irasomban roviden targyalom az egysejtiicktl, egészen az emberig, a
torzsfejlodeés sordn a kiilsd vaz atvaltozasat belsé vazza, majd ismertetek néhany elképzelést

a csontok kialakulasarol.
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2. Egysejtiiektol a mai emberig

A paleontologusoknak két nehézséggel is meg kell kiizdenitik, elsésorban lemondanak
arrol, hogy az egykoron ¢lt fajok genetikai onalldésagat kisérleti iton mutassak be, masrészt
pedig meg kell elégedjenek a rendelkezésre allo anyaggal, ez esetben a vazzal. Viszont a
morfoldgiai elkiiloniilésre alapozott faj, nem mindig tiikorképe a bioldgiainak, hiszen
példaul a szaporodas szempontjabol elkiiloniilt faj populaciok nem mutatnak alaki eltérést.
Mivel mindGssze az egykoron ¢élt fajok egy széazalékat ismerjiik a fossziliakbol, ezért az
Osszegylijtott ismereteink valoban nem adnak teljes képet, de nagy vonalakban rogzithettiik

a fontosabb eseményeket az ¢16vilag multjarol.

A prekambrium és kambrium hatdran a gerinctelen tengeri szervezetek megjelenését
egyes szerzOk robbanasszeri evolucionak tekintették. Masok azt allitottak, hogy a
gerinctelenek vaz nélkiili csoportjai mar a prekambriumban kialakultak, de a szilard vaz
minden tOrzsben egyidejileg jelent meg. A szilard vazat elvalasztd szervek mar a
prekambriumban jelentkeztek, de csak fokozatosan alakult ki kiilonb6z6 csoportoknal.
Mivel magyaraztak az 4allattorzsek és a szilard vdz megjelenését? Egyesek a légkor
oxigéntartalmanak novekedésével, a prekambriumi jégkorszakot kovetd felmelegedéssel,
virusos fert6zéssel, masok a hegységszerkezet megvaltozasanak tulajdonitottak ezt a

jelenséget, mely megsemmisitette a kézetekben az dsi élet nyomait.

Az Ediacara-fauna megismerése az 1960-as években, teljesen 1) megvilagitasba
helyezte a tobbsejtiick keletkezését. Valamennyi fajanak kozos jellemvondsa a szilard, mész-
vagy kovavdz hianya. A maradvanyok elég jol megmutattdk, hogy kitinrétege sokkal

vastagabb ¢és ellenallobb volt a ma €16 rokonainal.

Az egysejtiiek (Protozoa) koziil csak azokrol tudunk tobbet, melyeknek fosszilizalodasra
alkalmas vazuk volt, mely kalcit, aragonit, szilicium-dioxid, stroncium-szulfat anyagu,
viszont ha az allat meszes, vasas vagy kovas kotdanyagaba idegen szemcséket épitettet be,
akkor agglutinalt vazat vélasztott el. Az egysejtliek koziil foképp a meszes és az
agglutinaltakrol van ismeretiink, melyek mar az alsé kambriumban megjelentek feltehetéen
a prekambriumi szerves vaza 6soktdl szarmazhattak. Ezen 6sok mészvazai kalcitanyagu és
gyakran mikroszemcsés szerkezetli, mely utobbi formdak a tridszban kihaltak. A plankton
Foraminiferaknak aragonit anyagu, nagy likacsokkal attdrt vékony vazuk van, a lebegés

konnyitésére. A gyokérlabuak egy ismert csoportja kovavazat valaszt el. Szivacsoknak
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altalaban belsd, de kivételesen kiils6 vazuk is van, ahol a szerves vaz halogén aminosavakat
tartalmazé szkleroprotein, ami nem fosszilizalodik. A szilard vaz mész- vagy kovaanyagu
tlikbol all. A csalanozok koziil a korallok mészvazanak fejlédését ismerjiik legjobban. A
kokorallok Osei feltehetden a Rugosdak voltak. Tiilok alaku vazzal rendelkeztek, mely oldalsé
részével rogziilt a talajhoz. A vaz tomott, lemezszeri elemekbdl allt. A bordasmediazak nem
valasztanak el szilard vézat, s hozzédjuk hasonléan a koponyatlanok, zsinérférgek, stinférgek,
hengeresférgek ¢és az elogytrisférgek sem. A legfejlettebb gytiris férgek, nadalyok
fosszilisan a karbontol ismertek. Habar a hengeresférgek nem valasztanak ki szilard vazat,
kutikulajuk fejlett, s az elégytrisférgek kutikuldja pedig vastag. A kutikulat kémiailag
kollagén, kitin, keratinszerli anyagok ¢és basophil proteinek épitik fel, jellemzd fizikai
sajatsaga a nagyfoku szilardsag és rugalmassag. Igen elterjedt védoréteg a gerinctelen
allatok testfeliiletén, nagy vastagsag esetén ellendllo a mechanikai és kémiai behatdsokkal
szemben. Az izeltlablakat a kiszaradastol védi, melyek kutikulajat a hypodermis sejtjei
hozzak létre, felépité anyagai: 2/3-a chinonnal ,,cserjezett” fehérje, 1/3-a Kitin, ami nitrogén
tartalmi mucopoliszacharid. A kutikula felilletén vékony, csak fehérjéket tartalmazo
epikutikula hiuzédik, alatta exokutikula, majd a {6 réteget képzd mesokutikula, végiil

kozvetleniil a hypodermis felett, harom réteg kitin tartalmu, lemezes felépitésii endokutikula.

A puhatestlick héjanak felépitése: legkiviil héjhartya, peroistracum, szerves anyag, amit
cochin vagy concochin alkot; kdzépen oszlop vagy porcelanréteg, ostracum, mészoszlopok,
amit aragonit vagy kalcit épit fel; legbeliil gyongyhazréteg, hypostracum. Csigahazat
altalaban periostracum ¢€s ostracum alkotja. Periostracumot a kdpenyszegély mirigysejtek

termelik.

A fejlabuak esetén az agyat porcos tok védi, emellett négy vagy két par kopoltyuval
lélegeznek. Az ammonitaknal az elsddleges kiils6 vaz, belsé vazza alakult, ahogy az allat
kitiiremkedett hdzabol, a haz hatsod részét vastag mészréteg burkolta. A ma ¢l6k esetén a
belsé vaz modosult formaban maradt meg és a legfejlettebbeknél mar el is tint.
Medvedllatkdk kutikuldja kitint nem tartalmaz, ezért nem fosszilizalodtak. Az izeltlabuak
kitines kiils6 vazzal rendelkeznek, melyeknél a kitinpancél az epidermiszbdl keletkezett. A
kétrétegli kutikula vékony, kiils6 része kitin nélkiili, a belsd f6 réteg kiilsé része kiilondsen
szilard és gyakran elmeszesedik. A tapogatoszakallasok hosszl, csészerli protein és B-Kitin
anyagu vazat valasztanak el. A tliskésboriiek vaza kalcitkristalyokbol Osszetett lemezekbdl
épiilt fel, melyek mozgathatok vagy szilardan Gsszendtt tokot alkotnak. A zsakéllatok

fejletlen gerinchurosok, gerinchurjuk rugalmas, palcikaszerli képzddmény, a test
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megtamasztasara szolgal. A vaz foszfatos, torzsfejlodésiik a vaz anyaganak valtozasaval
jarhat. A gerincesek (Vertebrata) a legfejlettebb gerinchtrosok, epidermisziik tobb rétegt,
részben mezodermalis eredetli szovettel, porcos és csontos belsé vazuk van. Gerincoszlop a
gerinchurbol és kotdszovetbodl alakult ki. A jelenleg €16 allkapocsnélkiiliek vaza porcos,
Oseiknek azonban kiilsé és belsé csontpancéljuk volt. A kétéltiiek egyedfejlodésiik korai
szakaszaban kopoltyaval 1élegeztek, végtagjai fejlettebbek, a medencedv csontjai szoros
kapcsoltba keriiltek a gerincoszlop keresztcsigolyaival. A mai kétéltiiek koponyéja csak
tokéletleniil csontosodott el, s tobb 6si csont redukalodott. Hianyzik a kopoltyufedd €s annak
csontpancélja, mig a gerincoszlop kiilonb6zé mddon és méretekben csontosodott el. A
hiillok fejlett belsé vazzal rendelkeznek, csonttanilag nem tértek el a kétéltiiektdl, emiatt a
paleontolégusok pusztdin néhany csont alapjan nem tudjak megkiilonboztetni Oket. A
tropusokon €16 hiillék csontja tomott, mig az emldsszerlieké szivacsos. A mai hiilléknél
minden évben Ujabb és Ujabb réteg boritja az el6zdt. Keresztmetszetben tomott és évgyliriis
szerkezetli. A belsé hészabalyozasu emldsok csontszerkezete a permben szivacsos és lireges
volt. A repiil6hiilléknek pneumatikus végtagesontjaik voltak, a Dinosaurusok esetében a
melegvériiség bizonyitéka a végtagjai csontszerkezete. Madarak esetén a csontiireget veld
tolti ki, de vannak tomott csontjaik is, szilardsaguk a csontelemek Osszeolvadasabol jott
létre. Az emlésok fogazata tagolodik, allkapcsuk egy elembdl all, harom hallocsontjuk,

porcos flilkagylo és a csigolyak kézott még megvan a gerinchtr végsd maradvanya.

Az embernek hosszl és 6nallo el6torténete van, de 6ket is a gerincesekhez sorolhatnank.
A csontvaz altalaban jol tiikkr6zi az €l6lény jellegét. A végtagcsontokat cséves csontok
alkotjak. Kiils6 felszine valtozo erdsségii rostos burok, csonthartya (periosteum) boritja. Az
iziileti végeket valtozo vastagsagban (0,5-2 mm) altaldban tivegporcbdl allo iziileti porcréteg
boritja. A csont diaphysisét kitoltd egységes veldiireg felszinét a csonthartyahoz hasonlo, de
joval vékonyabb kotdszoveti hartya boritja, mikroszkoppal is alig felismerhetd finomsagi
réteggel a csontvégeket kitoltd szivacsos csontallomany elemi veldiiregeibe is beterjed. A
periosteum a csont kiilsé felszinét, a fentiekben emlitett iziileti porccal boritott részek
kivételével mindenhol rostos burok vesz koriil. Kiilsé részében a csont f6 megterhelési
iranyainak megfeleléen szo6tt kollagén rostos kotdszovetbdl all, mely ereket és idegeket
tartalmaz. Belsé rétegét cambiumrétegnek is nevezziik, mert orsé alaku, évgylirithdz
hasonléan Ujabb csontdllomany rakodik rd a régire, igy novekszik a csont vastagsaga.
Felndtt korban is sok a differencidlatlan kotOszoveti sejt, de ezek Ujabb réteget nem

képeznek, hanem a csontfelépitd €s a csontfelszivodasi folyamatok vannak egyenstlyban. A
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csonthartyahoz hasonld, de joval fejletlenebb, kevésbé egységes lemez a csontbelhartya
(endosteum). Novekedés kozben csontleépitd miikddésii, mert a csont vastagsagi
novekedésével parhuzamosan a veldiireg is novekszik. Kifejlett allapotban a kozponti
veldiireget hatarold laminae generales internae-t €piti fel. Szovettani szerkezete hasonlit a
periosteuméhoz, azzal a kiilonbséggel, hogy kevesebb rostot és ideget tartalmaz. Az
emlitettekbdl 1athato, hogy a csontot tobb szdvet, un. csontszovet, csonthartya, porc, sarga €s
voros csontveld épiti fel, melyek szoros kapcsolatban vannak egymassal és ez nélkiil

¢letképtelenek vagy nem teljesek.

3. Modern targyalasmodok

Sokaig a csontok evolicidja foképp a rank maradt fosszilis bizonyitékokon alapult.
Kivételesen csak a paleontologia (6slénytan) nyujt némi ralatast ezekre a folyamatokra,
melyek elvezettek benniinket az elmeszesedett csontvdazakhoz. A rendelkezésiinkre alld
bizonyitékokbodl azt feltételezték, hogy a gerincesek, a landzsahal féle gerinchurosoktol
szarmaznak. Ezeket az allkapocsnélkiili, porcos, belsé vazuak kovették, melyek kozonséges
angolna vagy orsohalra emlékeztetnek. A kovetkezd fontos esemény az elmeszesedett
csontos részek megjelenése volt, ami egy f6 evollcios 1épést tart elénk és vezetett el a

gerinchurosok csaladfajanak fejlédéseéhez.

A primitiv fosszilis gerinccsontok ritkdk és a maradvanyaik siirlin szoveteket
tartalmaznak. Nehéz Gket osztalyozni, S a négy csontszovettipusnak (zomanc, csont, dentin,
porc) Kialakulasa vitatott. Mig az egyik feltételezés azt mondja, hogy a négy szovettipus
még a korai gerincesek kialakulasakor jelent meg, a masik azt feltételezi, hogy sokaig a
korai elmeszesedés ideje alatt a szovet képlékeny volt, amit elkiiloniilés el6zott meg és
késobb folytatodott. Tobb évtizedig az Oslénytani adatok felépitését Ernst Haeckel
biogenetikus torvényei befolyasoltak, az egyedfejlodés ismétli a fejlodéstorténetet, vagyis az
6si felnott egyedek csontjairol azt feltételezték, hogy porcbol erednek, analog médon az

embrionalis csontokhoz.

Manapsag, a szovetek elmeszesedésének bizonyitékait strtin koétik a specifikus
valadékképzd kalciumkotd foszfor (SCPP) génekhez, melyek kiillonb6zd gerincesek
csaladfajaban volt jelen. Elemzések kimutattdk az SCPP gének és génkombinaciokat,

melyeket f0képp csontok és dentinben taldlhatéak, mig taldltak olyan SCPP variacidkat,
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melyek a zomdanc strukturajat épitik. A jelenlegi kutatasok kozeli kapcsolatot mutatnak a
csont, dentin, és a zomanc kozott, elmeszesedett szovetképz6dmény értelemben, melyben
egykori fogszovetek alakultak ki, 0Osi folyamattal végig a csaladfa kiilonb6zo

modosulasaival.

Végiil, tobb ujkeletii beszamold oly szemszogbdl néz a csonteredetre, hogy az
evolucio kiilonb6zo génmag haldzatai 1ényegesek a gerincesek fejlodéstorténetében. Példaul,
egy mai kutatasban, a csontvazfejlesztésben, a molekularis szarmazas keltette fel a figyelmet
a Runt gén csalddra. RUNX proteinek szabalyozzdk a f6 alkotdelemet, a csontszdrmazas

rrrrr

fontossa, hogy megértsiik a csont fejlodését.

4. Kiilsotol a bels6 védelemig

Hogy talaltak ra els6 helyen az elmeszesedett szovetre? Milyen alkotdelemek

erdltették az elsé organizmusokat, hogy védopajzsot alakitsanak ki?

Az erdszakos 1épések, a tektonikus mozgéasok kovetkezménye kb 1.5 millard éve,
hogy tomérdek asvanyt, beleértve CaCOs, sodort 6cednba. Ami lehetvé tette lakoi szamara
a nehéz testrészek kutatdsat, mint példaul a kagyld vagy a tiiske. El0szor az egysejtii
szervezeteknek segitett legy6zni tomérdek asvanyt és megovni a zazodasoktol. Ugyancsak
egy hirtelen novekedéshez vezetett a kiilonbozdségében a tobbsejtiieknél kicsivel tobb, mint
0.5 milli6 évvel ezel6tt, ami ,,Kambriumi robbanas” néven ismert. Rdadasul a szilard kiilsejti
csont megjelenése eredményesen kibdvitette a comb hosszat, lehetové téve a még gyorsabb
mozgasat tobb szervezetnek is. Az elmeszesedett testrészek megjelenésére tobb tudos is ugy
tekint, mint egy erd, mely altalanossagban megndvelte az allatok evolucios 1épését. Mint
ahogy a kitinvaz gyorsasagot novelte az allati evolucid soran. Ezéltal az allatoknak olyan
lehetdséget teremtve, hogy kiterjesszék orsdcsontjuk hatékonysagat kalciumos végtagok
segitségével és véddpajzzsal, ez azonban hatarokat is szabott, foképp a testméret és a felszini
érzékeld szervek hianyara tekintettel. Ezen kiviil a szilard kagylok és pajzsok nem engedtek
nagy mozgasteret, mig a kovetkez6 nagy csontfejlédési valtozas az elszarusodott csont, ami
a test kiilsd részérdl a test belsejébe tevodott at, ez az alkalmazkodéas nagyon elonyos lett
szamukra, foképp az allatok csaladfajaban, ami késébb lehetdvé tette egy teljesen Uj

kdrnyezet benépesitését.
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5. Kihivasok

Mas fontos elény az elszarusodott csont felépitése, ami egy csontjellemz6 kutatasa soran
Iényegesen elkiilonitette a gerinceseket joformadn minden més tobbsejtii eukariotatol. A
szilard asvanyi rész foképp kalcium-karbonatbol all, mely tobb milli6 éve mindenféle
tengeri kitinvazat alkotott, melyet felvaltotta a kalcium-foszfat, féképp kalcium hidroxiapatit
alakban. Azonban miért valtanak egy teljesen 0j asvanyfelépitést a gerincesek és milyen
kiilonleges kalcium hidroxiapatit tulajdonsdg vezetett az egyesiilésiikhoz? Kiilonb6zo
feltevések léteznek a foszfatalapti csontozat szarmazasardl. Az els6, mely a korai
gerinceseket elvezette az elkiiloniilt tengeri foszfatokhoz, az a tény, hogy az elérhetd
foszfatallomanyok hasznos forrdsai az allatok energidjanak és javitja az anyagcseréjiiket.
Habar ez a latasmod a gerincesek egyesitett kémiai jellemz6ir6l nem nyujt olyan hasznot,
amely ne lenne ugyantigy hasznos a gerinctelenek szamara. A masik lehetséges elénye
ennek az Ujszerti kémiai kompozicionak, hogy a kalcium hidroxiapatit épité elemek nagyobb
kémiai stabilitast biztositanak. Ez fontos lehet, foleg a savas kornyezet alkotta robbanas
vagy er0s fizikai aktivitas periodusaban. A kovetkezO erds aktivitas, melyet a gerincesek
tapasztalnak az extracellularis folyadékok pH értékének csokkenése, az embereknél 7.41-r61
7.15-re esik. Ez az 6svény ATP generacioja a tejsav termékekre vonatkozik és lehetové teszi
a gerinceseknek, hogy megszerezzék az energiat, amit csak oxigénnel (anyagcserével)
magaval nem lehet. Habar a tejsav felszabaduldsa és hanyatlasa az extracellularis pH-ban
egy biztos fokot ad a csonti elkiiloniilésben és hiperkalcémiaban. A jelentdsége ezeknek a
folyamatoknak nagymértékben megnd, ha a csontot inkabb kalcit, mint foszfat alaptinak
tekintik, ami sziikségessé tesz egy alacsonyabb atfogd anyagcserét és aktivitast. A
hipotéziseket egy €16 hal csoporton probaltak ki, ahol kalcit vagy hidroapatit kristalyokat
iiltettek be a test kiilonboz6 részeibe és az allatok tovabbra is ugyantgy mozogtak. Ujabb
elemzések a hal szérumokrol és beiiltetésekrdl azt mutattak, hogy 7.1 pH értéknél (nagy
aktivitason), a kalcium koncentracidja és a beiiltetés feloldodasi ardnya észrevehetden
nagyobb a halaknal, melyeknek van kalcit implantdtumuk. Mindent Gsszevetve, mas
tulajdonsagaik megegyeznek, de a hidroxiapatit sokkal stabilabb asvanyi elemet épit a
csontokban, mint azt kalcit anyagokkal elérhetnénk, mely kiilondsképp fontos a pH érték
esetén, mely kapcsolatban vannak az erds aktivitdssal és egy magas energia igényes

¢letmoddal tipikusan a gerinceseknél.
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6. A kovetkezo 1épések a csont evoluciojaban a védopajzstol
az enchondralis csontosodasig

A Kkorai csont a gerincesek csaladfajan egy nem kollagén alapu, asvanyosodas
mentes, porcos bels6é vaz. Foképp a garattal volt kapcsolatban a rendszertani egységekben,
mint példaul orsohal és angolna. A ll-es kollagén fejlédése utan, egészen az egyszerii korai
kollagéntdl mar kollagén alapt porc is formalhat6. Ez ellentétbe allitotta azokat az allatokat,
melyeknek teljesen kollagén mentes vazuk volt. Néhany primitiv porcos képes volt csontos
részeket kialakitani az enchondralis csontosodas soran, ilyenek a capak, habar a kevés

maradvany miatt a pontos szarmazasi id6 és méret még ma is tisztazatlan.

Egy evolicidos szempontbol az enchondrilis csontosodds a  kétfajta
csontformalodasbol az, ami elébb volt, mert a késébbieknél a bdrcsont belsGhartyas
csontosodassal alakult. A gerinccsontoknal eléfordul a porchelyettesités. Az enchondralis
csontosodas folyamata fokozatosan alakult ki, kezdve a porchartyas csont lerakddasaval, a
molekularis eszkozoket felhasznalva, mely a bérben levé véddcsont fejlodésével alakult ki.
Ez megeldzte azt az evolucids porc elkopast és az enchondralis csont lerakodasat, melyet

foképp a capa csonteredet tanulmanyok mutatnak.

A csontoknak, mint szervek, az enchondralis csontosodas nyujt szerkezeti tamaszt a
gerincesek kutatasaban. Habar még mindig vannak vitdk és bizonytalansagok a halak
uszonya és a gerincesek végtagjai kozti atmenetet illetéen. Vajon a végtagokat el6szor a vizi
allatoknal fedezték fel, ami hajlamossa tette dket, hogy a szarazfoldon jarjanak? Vajon az
ujjak a vizben jelentek meg vagy 6k igazodtak a szarazfoldi kornyezethez? Mi volt az
eredeti szdma az ujjaknak? A paros végtagok, melyek eldszor léteztek és még sok aprosag az
embriondlis felfedezésiikben var hatarozott valaszra. Egy friss tanulmanyban azt allitjak,
hogy fOképp az actinodin géncsalad hidnya lehet a magyarazat arra, hogyan valtak a halak
négy végtagi gerincesekké. Genetikai kisérletek a zebrahalon kimutattak, hogy talan egy
kisszaml génveszteség, ami alakitdé eré a fejlédésben, beleszdmitva a hatalmas evolicios

atalakuldsat az uszonytol egészen a végtagokig.

A szarazfoldi gerincesek megérkezésével, a csontok miikddése egy 11j iranyba terjedt.
Habar a csont még mindig kalcium és foszfor tartaly, mely védi a sériilékeny testrészeket,
kezd a vérsejt termelddés helyszinévé valni, emellett mozgas szerkezeti és mechanikai

tdmaszt is nyujt.
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7. Csontfejlodés: a koviiletektol a génhalozatig

Mig az oszteoblasztok (csontépit6 sejtek) és kondrocitak (porcsejtek) kotészoveti
6st6l szarmaznak, az oszteoklasztok (csontfald sejtek) vérképzdszervbol szarmaznak. A sejt
sorsat oOriasi sor mélyen gyokerez0 génhaldzat szabalyozza és mi csak most kezdjik

megérteni ezeknek hierarchiajat és egymasrautaltsagat.

Ostecchondra- Transdory
progenitor osteoblast Osteoblast Osteocyte

Runx2 Runx2 Vltamin D3

e

L
\ Bcalenln Sox9 Bcaten-n X BMP

L VOF N Y P
_|hh
Mesenchymal N L
esenchym 7 {
stem cell ’ﬁ } @ > @
g Sox569 Runx23 -
Osteochondro- Hypertrophic
progenttor Chondroblast Chondrocyte chondrocyte

1. abra A fé génhalozatok, melyek iranyitjak a csont fejlédését. A nyilak a pozitiv, a vizszintesek a negativ
kolcsonhatast mutatjak.

Az egyik 6 elem, mely lehet6vé teszi a csontfejlodést a Runt géncsalad. Példaul a
RUNX funkcio kdzponti szerepet tolt be az oszteoblasztok elkiiloniilésének szabalyzasaban
¢s a fogak elkiiloniilésében, azonban ha a RUNX2 génbdl egy par is hianyzik, akkor
csontrendellenességet okoz. Tudasunk a génhaldzat szarmazasardl korlatozott, de kutatasok
kimutattak, hogy a csalad egyes tagjai szabalyozzak a masold faktorokat, ami alapvetd a
csontfejlodés soran és fontos a porcérésnél. Egyben vizsgaltak az el6fordulasukat és
mikodésiiket is. Ezek a vizsgalatok a RUNX tagjait kiilonféle alacsonyabb rendii
gerinceseknél Kimutattak, hogy a gerinchurosok bordaval rendelkez6 fajai inkabb ugyanazon
génmasolatot hordoztak és az egész Runt locus meghiromszorozddott a gerinchirosok
fejlédése soran. A vizsgalatok sordn a RUNX expressziokat az dsi csontok alkotoelemeiben

is megtalaltak példaul a gerinchtirosoknal.

RUNX fehérjéket stirtin a Hedgehog-gal (Hh) emlegetik. Ez egy masik génszabalyzo

csalad, amely lényeges a csontfejlédésben és a folyamat szabalyzasaban, mint példaul a
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végtagok novekedésében, porcsejtek elkiiloniilésében €és az enchondralis csontosoddsban. A
landzsahalban a RUNX fehérjék kozvetleniil tudjak kotni és aktivalni a Hh promoter. A
primitiv gerinchiirosok vazanal a Hh a RUNX-al egyiitt van emlegetve azokban a
szovetekben, melyek arr6l ismertek, hogy fontosak a porc és csont képzddésénél: gerinchur,

veldcso és kopoltyubél.

Mashol fontos a SOX géncsoport, melyet mintegy 6 géncsoport alkot. SOX9 jatssza
a f6 szerepet, kezdve a porcképz6déssel és megakadalyozza a kés6bbi érést. Erdekes modon
a SOX9 dominal a RUNX2 felett a kotoszoveti sejt elddjében, aminek sorsa a kondrogén ag:

ennek mitkodése, hogy kozvetleniil kifejezze az aktivitast.

Mai torzsfejlodés vizsgalatnal, melybe bevontak egy 6si gerinces keresztmetszetét,
azt gondoljak, hogy az eléfordulasa a nagyskalaju genomialis eseményeknek, amilyen egy
duplikécio 1is, kozrejatszhatott, mint eldfeltétel a {6 porc és 4asvanyosodott csont
1étrejottében. Az eseményhez vald hozzdjarulas, hogy 1étrej6jjon egy ilyen komplexitas,
tipikusan a gerinceseknél, még ma is vitatott, de a nagy genetikus hatdsoknak lehet olyan
erejiik, hogy létrehozhassanak ilyen sajatsagos komplexitast a genetikai csaladoknal, mint
amilyen a SOX és RUNX. A {6 genetikai tulajdonsdgok lehet, hogy mar léteztek az
elégerinchurosoknal és ezt kovetden megvaltozott génduplikacidval és mas valtozasokkal a
genomban. Ez vezetett az aggrecan (legnagyobb proteoglikan molekula), oszteonektin
(fehérje féle), kalciumkoto foszfoproteinek (SCPP) és azon gének kialakulasahoz, melyek

kalciumkotésben vesznek részt.

Nem rég egy evolucids forgatokonyvet ajanlottak a molekularis szerkezetrdl
hatvanyozva a RUNX ¢s a D3 vitamint (VDR) a gerincesekben. VDR egy nuklearis hormon
receptor, a proteinek egy evolucios csaladja, ami kozbelép az allatok liganduma ¢és
génfolyamatok kolcsonhatasanal. D3 vitamin lehetdvé teszi a kalcium és foszfat felszivast a
bélhamsejtben és hidnya csontrendellenességhez vezet, mint az angolkdr és csontlagyulas.
Egy sor biokémiai kutatasban azt vették észre, hogy a VDR kozvetleniil 1ép kdlcsonhatasba
a 3 RUNX valtozattal a patkany sejtmagjaban, amit D3 vitaminnal stimulaltak, bemutatva a
VDR ¢és a RUNX2 kozti kolesonhatast, hogy mennyire fontos szerepet jatszott az emldsok
csaladjaban. Kovetve az expresszidjukat a csontkutatdsban, a VDR ¢és RUNX2 kozti

kdlcsonhatés kapcsolatba kertilt Gjabb definicids tulajdonsadggal az eml6sok csontozataban.

Végezetiil, rengeteg mas, jarhaté molekularis utvonalak vesz részt a gerincesek

csontozatanak kialakitdsaban és nélkiilozhetetlen a képzOddésében és miikddésében, mint a
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BMI, Wnt, Notch, FGF ¢és szamos mas anyag, melyek jelentds a plazma membran részérél

¢s a sejten beliili és kiviili hal6zatok egyarant szabalyozzak.

8. Osszefoglalo

A gerincesek csontozata nem kothetd az egysejtiiek, puhatestiiek és fejlabuak vazahoz.
Viszont, mint ahogy a gerinceseknél is a csontvaz fontos szerepet t6lt be a test
megtartasaban, alakjaban, egyensuly érzékelésében, igy az egysejtiiek, puhatestiicknél is
fontos a vaz, mint kiilsé hatasoktdl valo védelem. Gerincesek csont felépitését elég alaposan
kifejtettem és kiilonb6z6 elméleteket is hoztam a csontfejlédésiik kialakulasara valamint
abraval szemléltettem a csont alkotdelemeit. A bevezetdben emlitetteket, vagyis az
¢lovildgot kialakitd és formaldé eseményekrdl, az evolucid 4altaldnos torvényei sajatos,
megismételhetetlen jelenségeirdl és a fajok kialakulasanak egy paratlan értékii eseménysorat

is sikeriilt alatamasztani a SOX és RUNX géncsaladdal.

Nagy ¢lvezettel készitettem ezt a tanulmanyt, hiszen eddig nem is gondoltam volna,
hogy mennyire érdekes és milyen sok, apré dolog, gének, receptorok, fehérjék sziikségesek
ahhoz, hogy egy olyan massziv szerkezet, mint a csont 1étrej6jjon. A csontfejlodésben ugy
tlinik még inkdbb érvényessé valik a sok kicsi, sokra megy elv. Oriilok, hogy behatébban

crer

vazunk legyen, hanem azért is, mert a vér alakos elemeinek képzésében is jelentds.

Fizikus szemmel is tekintve a dolgot, lenyligdz a csontban rejld erd, az a szerkezet,
amely olyan tomor és erds, hogy elbirja a sulyt és a rahatd elképesztden sokféle mechanikai

hatést is és nem roppan vagy torik el, ahogyan felallunk példaul.
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2. abra A nyomasi erévonalak iranyaba esé csontgerendak pirossal, a huzasi vonalakba esék kék szintiek

A csontok, az emberi szervezet csodds vivmanyai, amit immar, hogy ennyi mindent
tudok rola, csontjaimat még inkabb 6vni és védeni fogom, hogy még sokaig egészségesek ¢€s

erések legyenek.
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