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Nem öregedő sejtek (korlátlan osztódási 
kapacitás):

• csíravonal őssejtek

• rák őssejtek

• medúzák/hidrák/planáriák testi sejtjei

PIWI fehérjék: genetikai stabilitás fenntartása nem öregedő 
sejtekben

Közös tulajdonság: a PIWI-piRNS
útvonal működése

Funkció: genetikai stabilitás fenntartása
a mobilis genetikai elemek gátlásán 
keresztül



PIWI-piRNS
útvonal 
Caenorhabditis
elegans-ban



Drosophila tesztisz

PIWI fehérjék csíravonalban és szómában egyaránt

HeLa

Piwi, DAPI



Modell: Caenorhabditis elegans

Piwi ektopikus expressziója a szómában élettartamot növel
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Modell: Drosophila melanogaster

Tub-GAL4; GFP-AubTub-GAL4; HA-Piwi

Piwi szomatikus expressziója 
tumornövekedést indukál

Piwi gátlása tumormodellben megnöveli 
az életképességet

kontroll

GMR-GAL4; UAS-ykiCA GMR-GAL4, piwi2/
piwi2; UAS-ykiCA

tumor

GMR,yki
A 10 -

GMR/piwi2,yki

A2 -
GMR/piwi2, 

yki
Hosszú báb 48 36 44

Kikelt 16 24 35
Nem kelt ki 32 12 9

Kikeltek aránya 
(%) 33,33    66,67    79,55    



Modell: emlős – PIWI gátló gyógyszerjelöltek keresése

3D szerkezet

in silico analízis: molekuláris dokkolás
(Grolmusz Vince)

…

Jelöltek (potenciális tumorgátló ágensek)



PIWI-piRNS útvonal és a placenta
PIWI-piRNS útvonal sajátosságai:
• RNS interferencia alapú
• Fő komponensei:

• 4 db humán PIWI fehérje
• Rövid szabályozó piRNS-ek

• Génexpressziót szabályozza:
• Transzkripcionálisan
• Poszt-transzkripcionálisan

Deniz M. Ozata et al. 2018 nyomán

Pre-eklampszia:
• Anyai magas vérnyomás és szervkárosodás
• Vezető anyai és magzati elhalálozási ok
• Oka: elégtelen placentáció
Placenta fejlődés:
• Nagy osztódási potenciál és inváziós viselkedés
• Transzkripcionálisan nagyon aktív
• Placenta genom metilációs szintje alacsony

Vlahos A. et al. 2019 nyomán



A négy humán PIWIL gén mRNS szintje 
placenta eredetű sejtvonalakban

EVT: extravillózus trofoblaszt – ”model”: HTR-8

ST: szincíció trofoblaszt – ”model”: JAR

EVT

ST
Nandi P, Siddiqui MF, Lala PK. Et al 2016. nyomán



PIWIL gének egészséges placentában

PIWIL génexpresszió Pol2A referenciagénhez képest

Sneddon S.F. et al. (2019) Clinical Embryology nyomán



PIWIL génexpressziós különbségek
a korai és késői pre-eklampszia során

EOPE (early onset PE)
• Korai PE
• Terhesség 34. hete 

előtt alakul ki

LOPE (late onset PE)
• Késői PE
• Terhesség 34. hete 

után alakul ki



PIWIL4 fehérjeszintű expressziója 
a HTR-8 sejtvonalban

MS analízis: 

sajnos nem a humán PIWIL4…



Egy másik RNAi útvonal –
mikroRNS klaszterek regulációja 

Morales-Prieto DM et al. 2013 nyomán
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