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A lézercsipesz!
I1. rész

Az alabbiakban annak a megoldasnak a geo-
metriai optikai magyarazataval ismerkedhetiink
meg, amely attérést hozott a biolégiaban és az
orvostudomanyban. Olyan eredményekre veze-
tett, amelyeket mas modszerrel nem (vagy csak
nagyon nehezen) lehetett volna elérni, ugyanak- V
kor igen nagy a jelentéségiik a biologiai rendsze-
rek muikodésének megértésében, forradalmat A)
valtva ki e teriileten. Ashkin zsenialitisanak ko- ‘
szonhetSen lehet6vé valt mikron méret objek-
tumok manipulalasa kézvetlen kontaktus és ron- b a
csolas nélkil. Forradalminak szamitott az a tény,
hogy egyedi biolégiai részecskék kilon-kilon
vizsgalhatokka valtak. Ma mar tulajdonképpen
ezen eljarast nevezzik lézercsipesznek, bar ha-
sonl6 moédszert alkalmaztak atomok csapdaza-
sara is. A 1ézercsipesz elénye az optikai levitaci-
oval szemben az is, hogy mig ez utébbi a ré-
szecske sulyaval megegyez6 eré kifejtésére ké-
pes, addig az optikai csipesz erdkifejtése akar
ezerszerese is lehet a részecske sulyanak, melyet
csak a lézernyalab eréssége korlatoz. Kiléndsen
el6nyds olyan esetekben, amikor a gravitacios

Lézernyalab

- Lencse

hatds elhanyagolhaté, és a Brown-mozgas domi-
nal, példaul a vizben uszkal6 biolégiai mikroor-
ganizmusok manipuldlasakor. A néhdny 100 6. dbra
mW teljesitményd, jol fokuszalt lézernyalab pN
(1 pikonewton = 10-2N) nagysagrendi erék kifejtésére képes, és értelemszerien ugyan-
ilyen nagysaga er6k mérésére is alkalmas. Ezért optimalis a bioldgiai rendszerekben fel-
1ép6 er6k nagysaganak meghatarozasara is.

Az egyszerl lézercsipesz mikodésének elvét konnyen megérthetjiik a 6. abra alapjan,
ahol csak a refrakciobdl szarmazé erdket tintettiik fel egy O kézéppontu, atlatszo, gdmb
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alakd mikrorészecske esetében. A lencsére érkezé
a és b parhuzamos sugarparos fénytérésének ered-
ményeként megjelend F, és I erék olyan ereds I
eredd erét eredményeznek, amely az f fékuszpont
felé taszitja a részecskét a gobmb O kozéppontja-
nak kiilénb6z6 helyzeteiben.

A lézercsipesz megvaldsitasahoz olyan mikro-
szkép objektivet kell hasznalni, amely képes igen
nagy szogben fokuszalni a lézernyalab sugarait. Ez
azért sziikséges, hogy megfelel6 nagysagu refrak-
ciés erét lehessen létrehozni. Konnyen érthetd,
hogy a tengelyhez nagy hajlasszog alatt érkez su-
garak nagyobb mértékben jarulnak hozza a ten-
gelymenti intenzitas-gradiens noveléséhez, és igy
az ezen iranyu gradiens er6k nagysagahoz. A valo-
sagban azonban mas erék hatasat is figyelembe
kell venni. Nem tekinthetiink el a reflektalt suga-
rak altal létrehozott fénynyomas (7. abra), valamint a gravitaciés erék hatasatol. A mikro-
részecske stabil csapdazasa megkoveteli, hogy az axialis iranyu gradiens erk képesek le-
gyenek ellenstlyozni ezen kiilsé erék hatdsat.

< mikroszképlencse -

! F,
A refrakcios

7. dbra

A dipol approximaciés modell (Rayleigh-tartomany)

Ha a részecske mérete joval kisebb a fény hullimhosszanal (R<<)), az el6z6ekben
ismertetett targyalasmod érvényét vesziti. A részecske kis mérete miatt a fénytorés, visz-
szaver6dés helyett mas fizikai jelenségek eredményezik a csapdazashoz nélkilézhetetlen
er6hatasokat. A beesé fény szorédik a részecskén, melynek készénhetSen az impulzu-
satadas eredményeként a fény erével hat a részecskére. A kénnyebb és intuitivebb ké-
vethet&ség érdekében szokasos az eréhatast két részre bontani. Az egyik a szérasi erd
megjelenését okozza. A beesS fényt az atom, vagy molekula elnyeli, a kapott energidanak
készonhetSen gerjesztett allapotba kertil. A fényhez tartozé mechanikai impulzus a ré-
szecske bels6 allapotat nem tudja befolyasolni, hanem csak mozgasallapotat valtoztathatja
meg, a megvildgit6 fény terjedési iranyaba 16ki meg. Az atom a gerjesztett dllapotbdl révid
idé mulva spontan emissziéval kertilhet vissza alapallapotaba. A kibocsatott sugarzasnak
nincs kitiintetett iranya, az atom izotrop médon (minden iranyba egyenletesen) bocsat ki
sugarzast, ezért a hozzarendelt impulzusvaltozas térben kidtlagolodik. igy az atom eredeti
impulzusa az abszorpciéval jaré kitintetett iranyt 16kés miatt valtozik meg, hat ra a beesé
fény iranyaba erS. Ez az F,, szorasi erd, amely aranyos a beesé fény intenzitdsaval, vala-
mint a részecske un. szorasi hataskeresztmetszetével.

A misik er6 a gradiens er6. Mivel a részecske térbeli kiterjedése joval kisebb a fény
hullimhosszanal, ennek elektromdgneses tere egyenletesnek tekinthetd a részecske teljes
terjedelmére. Az elektromos tér hatisara a pozitiv és negativ toltések sulypontjai
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eltol6dnak, indukalt dipdlus? jon 1étre. Kis mérete miatt az indukalt dipSlus pontszertinek
tekinthetd. A fény harmonikusan rezgé elektromos tere erével hat az indukdlt dipélusra,
melynek nagysaga a szamitasok szerint aranyos az I intenzitds valtozasanak mértékével
(gradiens I), és annak névekedése iranyaba mutat, fokuszalt lézerfény esetén a fokusz felé.
Tehat a szérasi és gradiens erék az el6z6 esetekben targyaltakhoz hasonl6an hatarozzak
meg ezen esetben is a részecske viselkedését, csapdazasat.

Lézercsipesz a biotechnolégiaban

A lézercsipesz az elmult néhany évtizedben a biologiai kutatdsok elterjedt eszk6zévé
valt. Egyre nagyobb azon kézlemények szama, melyekben az optikai csapdazassal elért
eredményekrdl szamolnak be. A biofizika és bioldgia teriilletén olyan kisérletek elvégzé-
sérdl, illetve nagy fontossigu informaciok megszerzésérdl tuddsitanak, melyeket mas
modszerekkel nem lehetett volna megszerezni. A kévetkez6kben néhany példaval szeret-
nénk ezt érzékeltetni.

Amikor a lézercsipesszel biol6giai mintdkon akarunk dolgozni, olyan 1ézert kell va-
lasztanunk, amelynek fényét a biol6giai anyagok kevéssé nyelik el. Bar a 1ézercsipesz 6ssz-
teljesitménye kicsi (1 mW — 100 mW kézotti), a fokuszalas miatt a teljesitménystrdség
nagyon nagy — meghaladhatja akar a MW /cm? nagysagrendet —, és igy az elnyelt fény-
energia annyira felmelegitheti a sejteket, baktériumokat, hogy kart tehet benniik. Altala-
ban ezek a részecskék vizben talalhatéak, ezért olyan hullamhosszusaga lézerfényt kell
hasznalni, amely nem nyel6dik el sem a vizben’, sem a mintaban. Ennck a kovetelmény-
nek a kozeli infravords tartomanyban mikods 1ézerek fénye tesz eleget. Ezért a legelter-
jedtebbek a Nd:YAG (neodymimum: ittrium-aluminium-granat, folytonos tizemmaodban
mikodtethets, 1064 nm hullimhossza szilardetest 1ézer), infravoros didda 1ézerek, eset-
leg He-Ne, illetve titin-zafir 1ézerek. Az elkévetkez6kben néhany kénnyebben kévethet
kisérletet szeretnénk bemutatni.

A legegyszerGibb alkalmazas soran a lézercsipeszt mikromanipulatorként hasznaljak.
Segitségével mikroszkopikus testek elhelyezkedését, elrendez6dését valtoztatjiak meg. A
csapdazott részecskéket elbre eltervezett helyzetekbe lehet elrendezni, olyan részecske
illetve sejt egytittest lehet 1étrehozni, amely el6re megtervezett szerepnek tesz eleget. Mi-
vel a lézeres mikromanipulacié nonkontakt eljaras, akar egy sejten belili sejtalkotok is
megragadhatok, dtrendezhetSk anélkil, hogy a sejtmembranban, vagy a sejt egyéb része-
iben kart tennének.

Optikai csipesszel t6rténd er6mérés

Amennyiben egy csapdazott golyéra (pl. mianyag gyongy) nem hat kiilsé erd, egyen-
sulyban van, kézéppontja az optikai tengelyen helyezkedik el. Ha a fékuszponttol x  kis
tavolsagra kimozditjuk, rd olyan F er6 hat, amely j6 kozelitéssel egyenesen aranyos a £6-
kuszpont és a gomb kozéppontja kézotti tavolsaggal (I = Ax). Ennek alapjan a

2 Elektromos dipdlus: két azonos nagysagu, de ellentétes eljeli ponttdltésbdl all, amelyek meg-
hatarozott, allandé tavolsagra vannak egymastol
3 A viz abszorpcidés minimuma 1090 nm kérnyékén van.
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fénycsipesz mikodését ugy képzelhetjik el, mintha a csapdazott testet egy lathatatlan
rugd kotné Ossze a fokuszponttal, melynek rugalmassagi allanddja a £ aranyossagi té-
nyez6. Ha a golyora az optikai tengelyre meréleges iranyu kiilsé er6 hat, elmozdul az
optika tengely és a kiilsé erd altal meghatarozott sikban. Uj egyensulyi helyzetbe akkor
jut, ha a kiils6 erd és az optikai csapda dltal kifejtett er$ egyensulyban van egymassal. A £
aranyossagi tényezé és a golyé elmozdulasa ismeretében a csapda dltal kifejtett eré nagy-
saga kiszamithat6. A modern képanalizises technikakkal a goly6 helyzetét 10 nm-es pon-
tossaggal lehet meghatarozni.

A csapdat jellemz6 eréallandé kisérleti meghatarozasa tobbféleképpen lehetséges. A
legegyszertibb eljaras, ha erre a mozgd gémbre haté viszkézus ellenalldst haszndljuk. A
goly6 csapdazasa utan a mikroszkopasztalt ismert sebességgel mozgatva, a golyora hat a
kozegellenallasi er6. Ez az erd Stokes F = 6mnrv térvénye alapjan kiszamithato, ahol
7 a kézeg viszkozitasa, r a csapdazott gdmb sugara, » pedig az aramlds sebessége. Meg-
mérve az egyes kozegellendllasi erSkre az elmozduldst, ezekbdl £ értéke kiszamithato.

DNS molekula tulajdonsagainak vizsgalata

A dezoxiribonukleinsav (DNS) a nukleinsavak csoportjaba tartozd Gsszetett mole-
kula, amely a genetikai informaciot tarolja magaban. Annyiféle 1étezik bel6le, ahany egyed
¢l a vilagon. Minden sejtben t6bbféle molekula van, amely kapcsolatba keriil a DNS-sel,
kiloénféle feladatot latva el. Van olyan, amely kiolvassa és szallitja a DNS-ben tarolt kodolt
informaciét, masok kijavitjak az esetleges hibakat, mig vannak olyanok, amelyek felhasit-
jak a kettSs hélixet, lehet6vé téve egy masik molekula szamara a DNS masolasat. Ezek
soran a DNS molekula nydjtasnak, hajlitisnak, csavarasnak van kitéve. E folyamatokban
nagyon fontos, hogy milyenek a DNS mechanikai tulajdonsagai. Ezek tanulmanyozasat
teszi lehet6vé a lézercsipesz azzal, hogy segitségével ezeket a molekulakat egyenként is
vizsgalhatjuk, elszigetelve a kérnyezetiikben talalhaté molekulak hatisatol. Természete-
sen echhez erémérés szitkséges, amely elvégezhetS a fentebb ismertetettek alapjan. Azon-
ban méretei miatt, az egész molekula nem csapdazhat6. Az erémérés mikrométer atmé-
r6ji mianyag gyongyok felhasznaldsaval végezhetS el. Ezek a gyongyok kémiai uton be-
vonhaték olyan anyagokkal, amelyek lehet6vé teszik, hogy tapadjanak a molekula végei-
hez. A molekula egyik végéhez ragasztott gyongyot csapdazza a 1ézercsipesz, a masik vé-
gén talalhaté mikrogyongy6t a mikroszkop targylemezéhez erésitik, vagy mikropipettaval
tartjak. Elmozditva a targylemezt, vagy a mikropipettat, a DNS-szal megnyulik, és a gdm-
b6t egy kissé kihtizza a csapda kézéppontjabol. (8. dbra). A tavolsag megmérésével meg-
hatarozhatd, hogy a molekula kiilénb6z6 nagysagd megnyujtasahoz mekkora erd sziiksé-

ges.
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8. dbra

Motorfehérjék vizsgalata (Molekularis motorok)

Ma mar t6bb olyan fehérje ismert, amelyek bioldgiai szerepe valamilyen mechanikai
hatas gyakorlasa. Az ilyen fehérjék képesek mechanikai erét kifejteni, és iranyitott elmoz-
dulast létrehozni. Ebbe a csaladba tartoznak a motorfehérjék, amelyek az izommukodés-
ben, valamint a sejten belili anyagtranszportban jatszanak kulcsszerepet. Olyan kilonle-
ges fehérjemolekulak, amelyek kémiai energiat képesek atalakitani mechanikai munkava,
igy hoznak létre elmozdulast és erdkifejtést molekularis szinten. Az izmokban ezt a sze-
repet az aktin és miozin tolti be.

Az aktin az izomszévetekben el6fordulé vékony filamentumnak nevezett fonalas
szerkezetl fehérjéknek a legfontosabb alkot6 eleme. Ezeket a fonalakat két, egymasra
csavarodo aktin rost épiti fel, amelyek mindegyike kis, gébmb alakd aktinegységekbdl ra-
kodik Gssze (9. dbra). A rostok el vannak csuszva egymashoz képest, igy a fonalak két
vége killonbozik egymastol, az egyik a ,,minusz”, mig a masik a ,,plusz” vég.

N N N

—-vé .
g Aktinfilamentum +veg

9. dbra

A miozin olyan fehérje, amely kéles6nhatasba tud 1épni az aktinnal, és el tud mozdulni
ehhez képest, létrehozva a sejtek mozgasat és az izom Osszehizédasat. A miozin mole-
kula egy hosszt ,,farokbdl” és egy ,,fej” részbdl all (10. abra).
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10. dbra

Az izomban a hosszd miozin farkak egymassal kétegekbe rendezédnek, 1étrehozva a
vastag miozin filamentumot, amelybdl oldal iranyban allnak ki a miozin molekuldk glo-
bularis fejei. Ezek a fejek képesek a vékony filamentum aktinegységeihez kapcsolédni, de
ugyanakkor le is valni ezekr6l. Levalas utdn, szerkezeti valtozas eredményeként, egy masik
helyen ismét hozzakétédnek egy szomszédos aktinegységhez, s mintegy 1épegetve halad-
nak el6re az aktin szalon, mint egy sin mentén. A miozin fejek mozgasa, alakvaltozasa
energiaigényes. A szlikséges energia az adenozin-trifoszfat (ATP) hidrolizisébdl szarma-
zik, amely az €16 sejtek legfontosabb energiaforrasa.

A mozgasi folyamatok részletes tanulmanyozasat a lézercsipeszek hasznalata tette le-
hetévé. Erre altalaban az un. ,,haromgémbds vizsgalat” médszerét hasznaljak (11. abra).
Az eljaras soran az aktinszal két végét egy-egy mikrogyongyhoz r6gzitik, majd ezeket op-
tikai csipesszel ragadjak meg, és kifeszitik. Az aktinszdl ala egy harmadik, nagyobb, t6g-
zitett mikrogyongyot helyeznek el, amelynek feltletére miozin molekuldkat adszorbedl-
nak olyan felileti sirdséggel, hogy az aktinszalat kozelitve, az csak egyetlen miozin mo-
lekulaval keriiljén kélesonhatasba. Amint a miozin ,,Iép” egyet, megrantja a filamentu-
mot, és a filamentum végén levé csapdazott mikrogyongy elmozdul az er6 iranyaba. Az
elmozdulds nagysaga megfelelé detektorok segitségével mérhetd, és ebbdl kiszamithatd
az egyedi motorfehérjék altal kifejtett erd. A modszerrel sikertilt meghatarozni a miozin
lépéshosszat és a huzéerét. Az egyes kutatesoportok killonb6zé eredményeket kaptak,
kevés eltéréssel, végiil az 5 nm-es 1épés valt elfogadottd, mig a hizéerékre 1-10 pN érté-
keket mértek.

7— Llézercsipesz —r—

aktin
WWC‘?“«WW
N 3 miozin
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11. dbra

e o~ |
2020-2021/3 9




Mesterséges megtermékenyités

A lézercsipesz egy valtozatanak tekinthetd a 1ézerszike. Felépitése lényegében meg-
egyezik az optikai csipeszével. A kiillonbség csak az, hogy ehhez ultraibolya 1ézert hasz-
nalnak, melynek fényét a biol6giai anyagok nagymértékben elnyelik.

Az ultraibolya sugarakat a mikroszkép objektivje a kivalasztott mintaba fokuszalja.
Mivel a fényenergia a fokuszpont kbzvetlen kérnyezetében koncentralodik, csak itt ron-
csolja szét a sejteket alkot6 elemeket. Ezzel lehet6ség van arra, hogy apré lyukakat, vagy
vagasokat ejtsiink a kivédlasztott sejten.

A fénycsipesz és a lézerszike egyiittes alkalmazasa megnyitotta az utat a mesterséges
megtermékenyités Gj modszerének kidolgozasara. A szikével el6bb lyukat furnak a pe-
tesejt kiilsé burkaba, azutin a 1ézercsipesszel megragadnak egyetlen kivalasztott spet-
miumot, amelyet bejuttatnak a vagason keresztiil a petesejtbe. Ezzel az eljarassal tobb
olyan esetben is eredményt értek el, amikor mas mesterséges megtermékenyitési mod-
szerek nem jartak sikerrel, illetve a korabbiak soran alkalmazott, tivel térténé megter-
mékenyités helyett, a fénycsapda segitségével a himivarsejt és a petesejt a sérilés kisebb
kockazata mellett valik egyesithet6vé. A klinikai gyakorlatban térténd alkalmazashoz
azonban tovabbi kutatasokra van szitkség. Meg kell gy6z6dni arrdl, hogy a 1ézerek hasz-
nalata nem befolyasolja a sziiletend$ gyermek egészségét, fejlédését.

Az el6z6ekben csak néhany lézercsipesszel végzett kisérletet mutattunk be vazlato-
san. Az ismertetett példak messze nem meritik ki az Askhin 4ltal feltalalt 1ézercsipesz
felhasznalasi lehetSségeit és a tudomanyos kutatasok teriiletén betoltétt forradalmi sze-
repét, de taldn elégséges, hogy meggy6zédjunk arrél mennyire megérdemelte Ashkin a
Nobel-djjat.
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