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Ez a megemlékezés Lengyel Péterrél, az MTA kiilsé tagjarol szol, aki 2020. aprilis 21-én hunyt el
91 éves koraban. Lengyel 1956-ban hagyta el Magyarorszagot, és a Nobel-dijas Severo Ochoa
intézetében dolgozva donté szerepet jatszott a genetikai kdd megfejtéséért folytatott tudoma-
nyos versenyben. Késébbi munkassdgdban az interferon szerepének kutatdsaban ért el jelentés
eredményeket.
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ABSTRACT

This obituary commemorates Peter Lengyel, external member of the Hungarian Academy of
Sciences who passed away on 215t April 2020 aged 91. He had left Hungary in 1956, and working
in the Institute of the Nobel-prize winner Severo Ochoa, played a decisive role in the scientific
competition for the deciphering of the genetic code. In his later research work, he made signifi-
cant discoveries in connection with the interferons.

Kulcsszavak: polinukleotid-foszforildz, genetikai kod, messenger-RNS, fehérjeszintézis, inter-
feron
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Néhany éve ndlunk is sikerrel jatszottak a Kodjatszma cimt életrajzi filmet a
zsenialis angol matematikusrol, Alan Turingrol, aki a német hadvezetés Enig-
ma-kodrendszerének megfejtésével nagyban hozzajarult az angol haditengerészet
sikereihez, és ezzel a masodik vilaghabortban a szovetségesek gydzelméhez.

Nos, az élovilag genetikai kodrendszerének megfejtése a huszadik szazad hat-
vanas éveiben ehhez hasonlo jelentdségili epizddja volt a tudomany torténetének,
amely paratlanul izgalmas versenyben dolt el. E verseny magyar hdse volt Len-
gyel Péter, a Magyar Tudomanyos Akadémia kiilsd tagja, a Yale Egyetem nyu-
galmazott professzora, aki aprilis 21-én hunyt el 91 évesen, woodbridge-i (Con-
necticut, USA) otthonaban.

Lengyel Péter 1929-ben sziiletett Budapesten. Eredetileg orvosi palyara ké-
sziilt, de éppen orvos nagyapja beszélte le errdl, aki nagyon elégedetlen volt az
orvostudomany allasaval, és ugy vélte nagyobb sziikség volna az azt megalapo-
z6 biologiai, biokémiai kutatasokra. Péter tehat a budapesti miszaki egyetemen
végzett vegyészmérnokként 1951-ben. Két év katonai szolgalat utan kezdett ku-
tatasi lehetdség utan érdeklddni, és a magyar biokémia ,,nagy oregjénél”, Straub
F. Brunonal jelentkezett aspiranturara. (A ,,nagy oreg” ekkor még negyvenéves
sem volt. A vele toltott két és fél évrol halas szeretettel és megbecsiiléssel ir on-
¢életrajzaban.) Az aspiranturat azonban soha nem fejezte be, mert kdzben kitort a
magyar forradalom, és annak leverése utdn — mint sok mas tehetséges fiatal kuta-
to — Lengyel Péter is elhagyta az orszagot. Menekiilésének iranyat kutatoi ambici-
01 hataroztak meg, errdl dnéletrajzi vazlataban igy ir: ,,Emlékszem, hogy milyen
izgalommal olvastam Budapesten, 1955-ben Grunberg-Manago és Ochoa cikkét
arrol, hogy a polinukleotid foszforilaz enzim (PNP) RNS-t képes szintetizalni
(Grunberg-Manago—Ochoa, 1955). [...] Ez az érdeklédésem a PNP irant készte-
tett arra, hogy minddssze egy nappal menekiiltként New Yorkba érkezésem utan
megkeressem a felfedezot, Severo Ochoat. [...] Valosziniileg a magyar tigyért ér-
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zett szimpatiaja és az én lelkesedésem birta ra, hogy elfogadja doktoranduszi je-
lentkezésemet intézetébe.” (Lengyel, 2014) A spanyol szarmazast Severo Ochoa
nagy tekintélytd, elismert biokémikus volt, els6sorban az oxidativ foszforilacio
mechanizmusanak kutatdsa teriiletén elért eredményei miatt. A polinukleotid
foszforilaz enzim felfedezése (ez vonzotta Lengyelt Ochodhoz) vezetett két évvel
késébb, 1959-ben Ochoa Nobel-dijahoz, amelyet Arthur Kornberggel egyiitt kap-
tak a ribonukleinsav és a dezoxiribonukleinsav bioldgiai szintézismechanizmu-
sanak felfedezéséért. A tudomanytorténet érdekes ténye, hogy noha Ochoa oridsi
korabbi teljesitménye révén kétségkiviil megérdemelte a dijat, a PNP jelentoségé-
nek értékelésében mind Ochoa, mind a Nobel-bizottsag tévedett, nem ez az enzim
felelds a DNS nukleotidsorrendjének lemasolasaért, azaz a genetikai informacio
tovabbitasaért. Ennek ellenére fontos eszkoznek bizonyult a kod megfejtéséhez.

A genetikai kod fogalmat el6szor minden bizonnyal a Nobel-dijas elméle-
ti fizikus Erwin Schrodinger vetette fel Mi az ¢let cimii konyvében (Szegedi,
2014) arrol spekulélva, hogy milyen formédban raktarozoédhat az 6rokletes infor-
macio a génekben. Ez az eleinte elvont kodfogalom akkor kezdett testet dlteni,
1953-ban, amikor James Watson és Francis Crick javaslatot tettek az oroklési
anyag, a DNS szerkezetére, és felvetették azt a lehetdséget, hogy a DNS-t alkotd
négyféle nukleotid sorrendje hordozza ezt az informaciot, amely valamilyen
kédrendszer szerint meghatarozza az aminosavak sorrendjét a fehérjelancokban
(Watson—Crick, 1953).

Crick Nobel-el6adasaban (Crick, 1962) kizarolag a kodolas problémajaval
foglalkozott, mert a megel6zo kilenc évben szamos alapvetden fontos és késobb
igaznak bizonyuld (és néhany téves) hipotézist fogalmazott meg errdl a kérdés-
r6l. Mi lehet a kdzvetitd a DNS és a fehérjeszintetizald apparatus kozott? Hany
nukleotid hatdroz meg egy aminosavat? Van-e valami jel (vessz0), ami az egyes
informacios egységeket elvalasztja egymastol (mint a sziinet a Morse-abc egyes
pont-vonas jelcsoportjai kdzott)? Mi szabja meg a folyamatos DNS-o6ridsmole-
kulaban az egyes fehérjéket kodolod informacidsor kezdetét és végét? Mindezek
a kérdések sokaig kisérletileg még nem voltak megragadhatok. A nagy attorés
egy, a szakmaban még elég ismeretlen fiatal kutato, Marshall Nirenberg és német
doktorandusza, Heinrich Matthéi nevéhez fiizédik, akik az USA Nemzeti Egész-
ségiigyi Intézeteiben (NIH) dolgoztak. Ok egy ismert, baktériumokbol izolalt, ép
sejtet nem tartalmazo kisérleti rendszert hasznaltak, amely rovid ideig kémcs6-
ben képes volt fehérjét szintetizalni (azaz radioaktivan jelzett aminosavakat be-
¢épiteni valami nagyobb molekulaba, feltehetden fehérjébe). 1961-ben jelent meg
a Nature-ben az a két kozlemény, amely bizonyitotta, hogy a Frangois Jacob ¢s
Jacques Monod altal megfogalmazott messenger-RNS-koncepcio igaz, hogy léte-
zik az az informacidkdzvetitd molekula, a rovid életli messenger-RNS, amely a
DNS egy szakaszanak a masolata, és amely meghatarozza az adott szakasz altal
kodolt fehérje aminosavsorrendjét. Nirenberg és Matthéi tehat, feltételezve, hogy
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a kisérleti rendszeriikben a fehérjeszintézist az ott jelen 1évé kis mennyiségi és
bomlékony messenger-RNS determindlja, szandékosan kimeritették a rendszert
(azaz a messenger-RNS lebomlasaval megsziint annak szintetizald képessége),
majd hozzaadtak egy mesterségesen eldallitott, ismert szerkezetli RNS-t, egy
monoton, csak U-t (uridilsav, az RNS-t alkot6é négy nukleotid egyike) tartal-
mazé polinukleotidot. Es ime, a rendszer miikodni kezdett, szintetizalt egy mo-
noton, csak fenilalanint (a fehérjéket alkotdé husz aminosav egyike) tartalmazo
polipeptidet (Nirenberg—Matthéi, 1961). A kisérletet 1961. majus 27-én végezték
el. Ez az eredmény annyit jelentett, hogy megfejtették a kod-abc elsd betijét: a
fenilalanint csak U-kbol allo jel kodolja. Akkor még csak sejtették, amit annak
az évnek a végén Crick és Sydney Brenner bebizonyitottak (Crick et al., 1961),
hogy a kod triplet természetii, harom nukleotid kédol egy aminosavat, vagyis
a fenilalanin kodja UUU. A kisérlethez hasznalt poliU akkor kereskedelemben
még nem létezett, laboratdriumi eldallitdsahoz PNP-enzimre volt sziikség, amivel
csak Ochoaék laboratoriuma rendelkezett. A poliU-t személyes kapcsolat révén
onnan kaptak Nirenbergék. Nem meglepo tehat, hogy Ochoa munkatarsanak, a
PNP-vel foglalkozo Lengyel Péternek, amikor a Cold Spring Harbor Laboratory
nyari szimpo6ziuman meghallotta Brenner eldadasat a messenger 1étének bizo-
nyitasarol (1961. junius 6-an) (Brenner, 1961), szintén az az dtlete tamadt, hogy
,,homopoliribonukleotidokat lehetne kiprébalni messengerként. Ha ezek miikod-
nének, akkor arra késztetnék a riboszomakat, hogy homopolipeptideket szinteti-
zaljanak (példaul talan a poli-C indukalhatna a polileucin szintézisét)” (Lengyel,
2012). Otletét elmondta t&bb kollégajanak is. Julius 31-én egy barétja telefonalt a
Rockefeller Egyetemrol, mondvan, hogy szenzacios attorés tortént. Lengyel elsd
szava az volt: ,,csak azt ne mondd, hogy megfejtették a kodot!” A valasz: ,,De
igen, valaki az MIT-rdl [ez tévedés volt, a valosag NIH, V. P] azt allitja, hogy
a poliU polifenilalanint kdédol.” A hir 6riasi csalodas volt Lengyel szamara, hi-
szen azt jelentette, hogy eltervezett kisérleti projektjét valaki mas megvaldsitotta.
Az informaci6 ekkor még csak pletyka volt, mert Nirenbergék felfedezése csak
az amerikai akadémia kozleményeinek (Proceedings of the National Academy
of Sciences of the United States of America, PNAS) oktoberi szamaban keriilt
kozlésre (bar eléadas formajaban — orisi szenzaciot keltve — mar augusztusban
elhangzott a moszkvai biokémiai vildgkongresszuson). Lengyel augusztus elején
megirta Otletét a kiilfoldon tartdozkodd Ochodnak, és elhataroztak, hogy mégis
belekezdenek a tervezett projektbe, mert van elképzelésiik és eszkoziik arra, hogy
nem csak monoton polinukleotidokkal lehet dolgozni. Meghatarozott szekven-
cidju polinukleotidokat ugyan nem tudtak eléallitani, de a PNP altal kémcsoben
szintetizalt polinukleotidok bruttd dsszetétele tiikrozte a szintézishez felhasznalt
eléanyagok (nukleotidok) mennyiségi aranyat. Tehat ha az U aranya a C-hez 5:1
volt, akkor kiszamithatd volt, hogy a polinukleotidban a 3U tripletek aranya a
2U1C-hez 5:1 és az 1U2C-hez 25:1. Mivel a tényleges kisérletben a beépiilt fenila-
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lanin és szerin aranya megkdzelitette az 5:1-et, arra kovetkeztettek, hogy a szerint
2U1C osszetételt triplet kodolja. Ilyen tipusu kisérletek alapjan az Ochoa-csoport
els6 kdzleménye a PNAS decemberi szamaban jelent meg Lengyel els6 szerzdsé-
gével (két honappal Nirenbergék utan) (Lengyel et al., 1961), amelyben mar tobb
kodtriplet dsszetételét kozoltek.

Ennek a cikknek nem volt egyértelmiien kedvezd visszhangja a tudomanyos
kozvéleményben. Sokan gondoltak tigy, hogy a maganyos ifji zseni versenytarsa-
ként egy Nobel-dijas vezeto kutatd hatalmas eréforrasaival vetélkedni nem sport-
szerll dolog. Lengyel visszaemlékezésében idézi Robert G. Martint, Nirenberg
munkatarsat. ,,Mi az NIH-ben rettent6 diihosek voltunk Ochodara és kollégaira,
hogy igy raugrottak Marshall (Nirenberg) és Heinrich (Matthii) felfedezésére.
Persze tény, hogy 6k is a fehérjeszintézis témajan dolgoztak addig is. Lengyel
Péter, az Ochoa-csapat vezetd kutatoja azt allitja, hogy 6k eltervezték ezeket a ki-
sérleteket, mieldtt hallottak volna Marshall eredményeirdl. Biztos vagyok benne,
hogy igazat mond.” (Lengyel, 2012) Nos, Lengyel Péter igazsaga dokumentéalhato
az Ochoanak irt augusztusi levéllel.

Ekkor méar nyilvanval6 volt a tudomanyos kozvélemény szamara, hogy két la-
boratorium versenyez a kod megfejtéséért. Rollin Hotchkiss a Rockefeller Egye-
tem kivald tudosa (mellesleg a magyar bioldgusok nagy baratja, a Szegedi Biolo-
giai Kozpont tandcsadoja az alapitas utani idészakban) szerint: ,,Az U2-incidens
inditotta el a hideghabortt, az U3-incidens a kodhaborut” [A magyar forditas
nem adja vissza a szojatékot: ’cold war’ és ’code war’. A mai olvaso talan azt
sem tudja, hogy az amerikai U2 felderit6 repiilégép lelovése a szovjetek altal,
uj fejezetet inditott el a hideghaboruban. V. P.] (Lengyel, 2012). Ebben a kodha-
boruban 1961 végén Lengyel Péterék alltak nyerésre. Karacsonykor a The New
York Times mar arrol tudositott, hogy Ochoa és csapata megfejtette a kodot. Ez a
hir mindenképpen korai volt még, de tény, hogy ekkor és a kdvetkezd év soran a
husz aminosav koziil tizennyolcra vonatkozéan mar megismerték a kodtripletek
bruttd Osszetételét, bar a tripleten beliili sorrendet nem (a mddszer nem tudott
kiilonbséget tenni a CAA-, ACA- és AAC-tripletek kdzott). A célszalagot azonban
végiil mégis Nirenberg szakitotta at, aki egy teljesen mas modszerrel, doktoran-
dusza, Philip Leder (aki szintén az idén, februarban hunyt el) segitségével mind
a hatvannégy lehetséges kodtriplet valoszinli jelentését meghatarozta 1964-ben
(Nirenberg—Leder, 1964). A biologiai tudomany torténetének eme izgalmas és
dicséséges fejezetére a koronat az indiai—amerikai Har Gobind Khorana tette fel,
aki ismert nukleotidsorrendli szintetikus DNS-molekulak segitségével pozitivan
bizonyitotta annak a genetikai kodnak az igaz voltat, amely az altala véglegesitett
formaban ma minden elemi biologia tankényvben olvashaté (Khorana, 1968). igy
a Nobel-dijat 1968-ban Nirenberg, Khorana és Robert William Holley nyerték el
,»a genetikai kod megfejtéséért és a fehérjeszintézisben jatszott szerepének tisz-
tazasaért”. (Holley némileg kakukktojas ebben a trioban, mert ugyan megérde-
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melte a dijat az els6 szallito-RNS molekula szerkezetének meghatarozasaért, de
munkdja csak kozvetetten kapcsolodott a kod megfejtéséhez.)

Lengyel Péter 1962-ben megirta és sikerrel védte meg a Szintetikus polinukleo-
Ezutan egy évet toltott egy masik késobbi Nobel-dijasnal, Jacques Monod-nal a
parizsi Pasteur Intézetben. Az USA-ba visszatérve még egy évig maradt a New
York Egyetemen (NYU), majd 1965-ben elfoglalta els6 végleges allasat a Yale
Egyetemen, onnan ment nyugdijba csaknem egy fél évszazaddal késoébb.

Természetesen az évtizedek soran még szamos fontos felfedezést tettek Len-
gyel és munkatarsai, ezek felsoroldsara itt nincs mod. Néhany évig a fehérjeszin-
tézis biokémiai mechanizmusaval foglalkozott, e munkassaga elismeréseként 6
foglalta Ossze a fehérjeszintézissel foglalkozd nagy Cold Spring Harbor Szimpd-
zium tanulsagait 1969-ben (Lengyel, 1969). A hetvenes évektdl kutatasai kdzép-
pontjaba az interferon kertiilt. O és csoportja allitottak el elészor haromféle inter-
feront tisztan. Charles Weissmannal egyiittmiikodve klonoztak az elsd interferon
géneket. Sokat foglalkoztak az interferon hatdsmechanizmusaval, felfedezték és
jellemezték az iigynevezett p200-géncsoportot, elsésorban a p204-géneket mint a
sejtosztodas és differenciacio tobbfunkcids szabalyozoit.

A tudomanyos versenyek annyiban hasonlitanak a sporthoz, hogy a szélesebb
kozvélemény és az utdkor emlékezete megorzi az aranyérmes, a gyoztes nevét és
teljesitményének értékét, de a tole csak szazadmasodpercekkel elmaradé eziistér-
mesét elfelejti. Lengyel Péter és munkatarsainak gyonyori kisérleti eredményei
egy-két honappal maradtak le a Nobel-dijas gy6ztesétol. Nekiink, magyar kuta-
toknak azonban megtiszteld kotelességiink, hogy méltoképpen megemlékezziink
errdl a nagy tudosrol, akadémikus tarsunkrol, akirdl a Yale Egyetem nekrologja
azt irta: ,,Hires volt a Yale-en kivételes memoriajarol, hatalmas tudasarol a tudo-
many ¢és a kultiira minden teriiletén, valamint hihetetleniil gondosan eldkészitett,
preciz ¢s foly¢kony eldadasairdl, amelyekhez sohasem hasznalt jegyzeteket, csak
krétaval és a tablaval kozvetitette a legbonyolultabb targyakat is.” Egy régi tanit-
vanya szerint: ,,Egyike volt a legnagyobb tudasu biokémikusoknak, akit valaha
ismertem. Es nagyszerii mentor volt.”
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