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A kémiai Nobel-dijra
érdemes taxisofGr

Douglas Prasher és a tudomdnyos kutatds anyagi tdamogatottsdgdnak

diszkrét bdja

Bevezetés

A tudomdnyos ,,jutalomrendszer” [1] egyik
legismertebb megjelenési formdjét a tudo-
madnyos dijak jelentik. A torténelem folya-
mdn a tudomdnyos teljesitmény jutalma-
zdsdra szdmos dfjat hoztak létre és — az
esetek tobbségében ,,meritokratikusan” —
adomadnyoztak olyan kutatéknak, akiket a
dijak létrehozéi arra alkalmasnak taldltak.
A kortilmények rendkiviil szovevényes ala-
kuldsa kovetkeztében azonban egy dij egé-
szen kiilonleges tekintélyre tett szert, a tu-
domdnyos dijak dijévd, minden kutaté el-
érhetetlennek hitt dlmdvd, a tudomdny
Walhalldjdba valé bejutds kiiszobévé, a tu-
domadnyos teljesitmény 6rokos elismerésé-
nek szimbdlumévd vélt.

Ez a dij az Alfred Nobel svéd feltaldls
dltal 1900-ban alapitott és 1901-ben el§szor
kiosztott Nobel-dij, amely kiilon-kiilon a
tizikdban, a kémidban, valamint az élettu-
domdnyok (fizioldgia és orvostudomdny)
teriiletén elért kimagaslé kutatdsi teljesit-
ményeket honordlja. A Nobel-dijnak, ke-
letkezésének, miikodésének, eddigi torté-
nelmének is jelentds szakirodalma van,
érdeklédd inyenceknek figyelmébe ajanl-
haték Hargittai Istvdn [2] és Harriet
Zuckerman (3] kivdlé monogréfidi, de ta-
ldn a dijdtaddsok tinnepélyességét ismer-
teté mi is [4].

Hadd emlitsiik itt meg, hogy a Nobel-
dij odaitélésére vonatkozé meglehetGsen
szigoru alapszabdlyok egyike hdromra kor-
ldtozza azon kutaték szdmdt, akik egy-
azon felfedezésért Nobel-dijat kaphatnak.
A dijazottak kivélasztdsdnak ardnylag szo-
vevényes eljdrdsa, valamint a svéd Nobel
Bizottsdg dontéseinek titkos, s6t néha ti-
tokzatos volta ellenére a szakirodalom el-
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ismeri, hogy a dfjakkal — fenndlldsuk 110
éve alatt — csaknem kivétel nélkiil az azok-
ra érdemeseket tiintették ki. Ennek ellené-
re nem titkolhaté el, hogy a tudomdnyos
kutatdsi tevékenység ipari méretiivé fejlg-
dése sordn a mindenkori dijakra érdeme-
sek nagy szdma miatt nemritkdn a dija-
zottak szdémdnak Alfred Nobel dltal hdrom
személyre valé korldtozdsa azt eredmé-
nyezte, hogy a dijbdl olyan kutaték ma-
radtak ki, akik ugyantigy rdszolgdltak vol-
na a dijra, mint a dijazottak.

Nem felesleges taldn annak a ténynek a
megemlitése, hogy a tudomdny és a tudo-
madnyos kutatds mar fentebb emlitett nagy-
mértékd fejlédése az utébbi tobb szdz év
sordn azzal is egytitt jdrt, hogy a fejlédés
a tudomdnyos szakteriileteket az intedisz-
ciplinaritds [5] felé terelte. Ez mdr régeb-
ben is érzékelhetd volt, de az utébbi id6-
ben példdul a fizika, a kémia és az élettu-
domadnyok kozott egyre inkdbb elmoséd-
tak a szigoru szaktertileti hatdrvonalak. Ez
tobbek kozott az emlitett hdrom szakterii-

Martin Chalfie
(kémiai Nobel-dij, 2008)

Osamu Shimomura
(kémiai Nobel-dij, 2008)

let Nobel-dfjai esetében is jol megfigyelhe-
t8. Erre szdmos példa sorolhatd, de taldn
itt egy is elegendd. Ronald Belcher, a kitd-
n§ angol kémikus frta mdr 1978-ban: ,,leg-
aldbb négy vegyészt tiintettek ki Nobel-dij-
jal analitikai kémiai felfedezésekért, de je-
lent§snek tekinthetd, hogy mind a négy
esetben a megfeleld felfedezés a biokémia
fejlédését gyarapitotta” [6].

Nem érdektelen igazoldsa a fentieknek
a 2008-ban Martin Chalfie-nak (USA),
Osamu Shimomurdnak és Roger Tsiennek
(USA) odaitélt kémiai Nobel-dij a kémia és
biolégia (biokémia) hatdrteriiletén végzett
kutatdsokért a zold fluoreszcens fehérje
(GFP: Green Fluorescent Protein, magyarul
ZFF) felfedezéséért és gyakorlati alkalma-
zdsdért.

A 2008-beli kémiai dij és a dijazottak
ismertetése a szakirodalomban és a mé-
didban kénnyen hozzéférhetd [7-9].

Jelen dolgozat cimére utalva taldn az
keltene nagyobb olvaséi vagy dltaldnos ér-
dekl§dést, ha a térténet arrél szélna, ho-

Roger Tsien
(kémiai Nobel-dij, 2008)
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gyan vélhat egy egyszert taxisof6r tudoma-
nyos Nobel-dijra érdemessé, st az izgal-
mat fokozva tudomdnyos Nobel-dijassd.

Annak ellenére, hogy a mai vildgban so-
kan azt mondjdk, hogy minden lehetséges,
s6t, mindennek az ellenkezgje is, torténe-
tiink valdban a fentiek forditottjardl szdl,
azaz arrdl, hogyan vezethet egy tudomd-
nyos kutaté ttja a valéban Nobel-dij érté-
ki kutatdsi eredményeket elérd szinttél a
taxisof §rségig.

Torténetiink hése, Douglas Prasher 1951
augusztusdban sziiletett. 1979-ben dokto-
rétust (PhD) szerzett biokémidbdl az Ohidi
Allami Egyetemen. 1979 és 1983 kozott
biokémiai és genetikai kutatdsokat végzett
a Georgiai Egyetemen és ezek az Aequo-
rea victoria nevli meduizabdl kivont aequo-
rin klénozdsdhoz vezettek. Ezutdn bio-
lumineszcencidval foglalkozott a Woods
Hole-i Oceanogrifiai Intézet biolégiai osz-
tdlydn. 1988-ban négy évre sz616, 220 000
dolldros kutatdsi tdmogatdst kapott az
Amerikai Rdkkutaté Tédrsasdgtél a GFP
(ZFF) génjének klonozdsdval kapcsolatos
kutatdsokra. Prasher sikeresen oldotta
meg ezt a feladatot, és kozben eredmé-
nyeit ismertette a vele mdr kommunikdci-
6s kapcsolatban dll6 Martin Chalfie-val és
Roger Tsiennel, s6t klénozott cDNS-min-
tdkat is dtengedett nekik. Prasher kutatd-
sai lassabban haladtak a ZFF fluoreszkd-
ldsdnak tanulmdnyozdséban, mikdzben
Chalfie és Tsien sikeresebbek voltak e té-
ren. A ZFF-et kés6bb biokémiai nyomjel-
zGként alkalmaztdk példdul fehérjék in vivo
vizsgélatandl [19]. Prashernek azonban nem
sikertilt dllandé dlldst szereznie a Woods
Hole-i Intézetben, miutdn a kutatdsra az
osztondijjal anyagilag tdmogatott mind a
négy ¢évét egy a ZFF-hez ill§ genetikai
szekvencia keresésével toltotte, aminek be-
fejezése elStt a kutatdsi pénz elfogyott.
Prasher ezutdn djabb kutatdsi pdlydzatot
nyujtott be a Nemzeti Egészségiigyi Inté-
zeteknek (National Institutes of Health) a
ZFF témdban, de pélydzatdt elutasitottdk.
A kovetkez8kben Prasher populdcidgeneti-
kusként dolgozott az Egyesiilt Allamok
Mez8gazdasdgi Minisztériuméhoz tartozé
Cape Code-i Otis Novényvédelmi Kozpont-
ban, majd késébb dtment a beltoville-i
(Maryland) Novény Csiraplazma Karantén
és Biotechnoldgiai Laboratériumba. Miu-
tdn itt is kimerdlt kutatdsi tdmogatdsa, a
huntsville-i NASA-hoz tartozé AZ Techno-
logynal dolgozott, ahol egy tjabb tdmoga-
tdsi elvonds utdn elvesztette dlldsdt. Ez-
utdn Prasher képtelen volt dlldst taldlni a
tudomdnyos kutatdsban, és miutdn meg-
takaritott pénze elfogyott, el kellett vallal-
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nia egy 10 dolldros éradijjal fizetett taxi-
sofdri dlldst a huntsville-i Bill Penney To-
yota cégnél, mert Gttagd csalddjét el kel-
lett tartania.

A 2008. évi kémiai Nobel-dij kihirdeté-
sekor Martin Chalfie, az egyik egyesiilt &l-
lamokbeli dijazott a kovetkezket nyilat-
kozta: ,,Prasher munkdssdga lényeges és
fontos volt a laboratériumban végzett ku-
tatdsainkhoz. Azok (a Nobel Bizottsdg) min-
den tovébbi nélkiil engem kihagyva Doug-
lasnak és a mdsik kettének adhattdk vol-
na a dijat” [8].

A ZFF felfedezésének
kronoldgidja a kezdetektdl
a Nobel-dijig [9]

1955 Meduzakbdl kivont zold fluoreszkalé
anyag elsg leirdsa [10]

1962 10 000 meduzdbdl kivont anyag fe-
hérjeként valé azonositdsa [11]

1969 A ,,zold fehérje” zold fluoreszkal fe-
hérjének elnevezése [12]

1974 Sephadex oszlopon valé egyiittes ad-
szorpcié sordn intermolekuldris energia-
dtadds aequorin és ZFF kozott a meduzé-
ban [13, 14]

1979 Shimomura meghatdrozza a ZFF kro-
mofort [15]

1985 Prasher kl6nozza és leirja az aequo-
rint [16]

1992 ZFF klénozdsa, nem fluoreszcens
apoZFF elddllitdsa [17]

1993 ZFF kromofor szerkezetének az iga-
zoldsa. Aminosav-maradékok korrigdldsa
Shimomura 1979-beli szerkezetében [18]
1994 ZFF beépitése E. coliba [19, 20] és C.
elegansba [21]. Kromofor képz&désének
mechanizmusa. Uj szin (kék) és oxigén-
fiiggés lefrdsa [22]

1995 Az S65T ZFF poszttranszldcids oxi-
déldsa gyorsabb, mint a wt-ZFF-¢ [23]. A
fokozott ZFF (FZFF) eredetének leirdsa
1996 ZFF kristdlyszerkezetének leirdsa [24,
25]. Tsien jellemzi a T203Y-t azS65T ZFF
alapjdn. Ez utébbi sdrgan fluoreszkdl [24]
1997 Két, kalmodulin-k6t§ doménnel kap-
csolt fluoreszcens fehérje kozott fellépd
FRET-jelenség (a Kaméleon nevd kalci-
umszenzor)

1999 Vorosen fluoreszkdl6 fehérjék (VEF)
felfedezése korallokban [26]

2000 Id6ben véltozé szind fehérje felfede-
zése [27]

2002 VFF monomer [28-30], fotokonver-
tibilis és fotoaktivdlhaté FA-ZFF [31] felfe-
dezése

2003 Fehérjék irreverzibilis fotokonverzié-
ja nem fluoreszcensrdl stabilis voros fluo-
reszkdldsra fotoaktivdcidval [32]

2004 Uj FF in vitro elddllitdsa [33] és in vi-
vo fejlédése [34]

2007 Tavoli voros FE FF-alapt molekuld-
ris h6méré [35]

2008 Voros kromoforhoz vezet§ Aequorea
victoria ZFF elGéllitdsa [36]

Kérdgjelek és elemzés

Egy tudomdnyos kutaté karrierjének tor-
ténetét természetesen szdmos szogbdl le-
het elemezni, ezek koziil csak egyike a le-
het§ségeknek a kutaté témdjdnak és az
ahhoz kotott mérfoldkovek kronoldgidja-
nak az dttekintése. Nem sziikséges kiilo-
nosebb analitikai véna annak észrevétel-
éhez, hogy a témdban az 1955 és 2008 ko-
zGtti tobb mint 40 év sordn keletkezett leg-
jelentgsebb publikdcidk koziil 6tnek Pra-
sher els§ szerzGje vagy tdrsszerzje volt,
kiilon hangsilyozva, hogy csak 1977-ben
kezdte meg tudoményos kutatéi munkds-
sdgat.

Douglas Prasher, a taxisof6r

Kozismert, hogy az Egyesiilt Allamok tu-
domadnyos kutatdsdnak dontd része az ugy-
nevezett grant (granting) rendszeren ala-
pul, azaz a kutatdshoz sziikséges anyagi t4-
mogatdshoz pélyazni kell az e célra létreho-
zott dllami vagy magdn intézményeknél. A
kutatdsi tdmogatds Gsszege legtibb esetben
(de nem mindig) magdban foglalja a kuta-
t6 létfenntartdsahoz sziikséges fizetést, va-
lamint a kutatdshoz sziikséges eszkozok
stb. koltségeit is.
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A kutatdsi tdmogatdsokat nyujté intéz-
ményekre kivétel nélkiil igaz a primitiven
hangzé, de feltétleniil valds a ,,tobb az esz-
kim6, mint a pingvin” kozhely, magyardn
a sok palydzé kozil a tdmogatdsra mél-
téknak tartottakat valamilyen eljrds sze-
rint ki kell valasztani. Ezt a feladatot dlta-
ldban az e célra kiszemelt és feldllitott tigy-
nevezett szakértdi bizottsdgok szoktdk el-
ldtni.

Ezeknek a bizottsdgoknak a dontési me-
chanizmusa, a dontéshozatal folyamatai és
részletei nemcsak az Egyesiilt Allamok-
ban, hanem mindeniitt a vildgon dltaldban
bizalmasak, sok esetben titkosak és csak-
nem mindig dttekinthetetlenek.

A fentiek ismeretében Prasher esetében
a ,Vajon ez hogyan torténhetett meg?”
kérdéssel — a helyes vdlasz reménytelensé-
ge miatt — egydltaldn nem szabadna fog-
lalkozni. A mindeniitt jelen levd kivdncsi-
sdg alapjdn azonban taldn ez esetben is
felvethet néhdny kérdés, amin érdemes
elgondolkodni. Példdul az, hogy az Ameri-
kai Rékkutaté Tdrsasdg megfeleld pdlyd-
zati bizottsdga vajon milyen kritérium- és
dontésmechanizmus szerint itélt meg 1988-
ban Prashernek hdrom évre egy 220 000
dolldros kutatdsi tdmogatdst, amikor még
csak egyetlen jelent§s publikdcidja [16]
volt a témdban. Ehhez persze rogton hoz-
z4 kell tenni, hogy az amerikai orvos-bio-
légidban fontosnak tartott témdkban ez a
tdmogatds nem szdmit igazdn nagynak.
Ahhoz azonban elégnek bizonyult, hogy a
négy év sordn végzett kutatdsairdl tdrs-
szerz8ként késébb djabb négy jelentds
koézleményt publikdljon. Ezek utdn teljesen
érthetetlen, hogy Prasher 1992-ben be-
nytjtott pdlydzata miért és mitdl taldlt el-
utasitdsra. Anndl is inkdbb, mert akkor
madr ismertek voltak Prasher alapvet§ és a
teljes ZFF-témdt megalapozé eredményei.
Valészind, hogy a fent emlitett bizottsdgi
dontések a homdlyban maradt dontési
mechanizmus kovetkeztében mdshol és
mdssal is el§fordultak, de csaknem biztos-
nak tekinthetd, hogy ez az itélet volt az el-
s 1épés Prasher tudomdnyos kutatéi kar-
rierjének a romba dontéséhez. Jelen szer-
z8 nem ismer a Nobel-dijak és kornyéké-
nek térténetében mds ilyen vagy hasonld
lefutdst esetet.
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