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Egerekben egy ketlepesés novekedesifaktor-kezeles
visszandveszti egy amputalt ujj elveszett csontjait —

tokeletlentil

Egy olyan egérujj-amputdciondl, amely normdlisan heggel gydgyul, az FGF2, majd BMP2 beiil-
tetése blastemdt hozott létre, ¢€s visszanovesztette az elveszett ujjpercet és egy kis iziiletet — az ere-
detihez hasonloan, de nem azonosan, és nagyon messze egy teljes végtagtol. Ez arra utal, hogy
a regenerdcidhoz sziikséges sejtek és lehetdségek ott lehetnek akkor is, ahol az emldsok dltaldban
kudarcot vallanak: proof of principle egerekben, nem emberi terdpia.

Written by Lucio Vaglio - Cross-checked by Laura Nesso - Edited by Michele Renda - Figures by Laura Nesso and
Nova Vela - Al-assisted, human-reviewed

Paper: Digit regeneration in mice is stimulated by sequential treatment with FGF2 and BMP2, Ling Yu et al.; Ken Muneoka
(corresponding author), Nature Communications 17, 5346 (2026) - DOI: 10.1038/s41467-026-72066-8


https://doi.org/10.1038/s41467-026-72066-8

regenerativ medicina

Arisztotelesz kerdese, egy eger labujjan feleeve

Miért képes egy szalamandra egy teljes amputdlt ldbat — csontot, izmot, ideget, bort, mindent —
visszanoveszteni, mik6zben egy egér vagy egy ember egyszerten begydgyitja a csonkot, és ott megall?
A kérdés régi: a tanulmany megjegyzi, hogy tobb mint kétezer évvel ezel6tt Arisztotelészig nyulik
vissza. Az erre képes dllatok a hianyzé részt egy kis halom differencidlatlan sejtb6l, az ugynevezett
blastemdbol épitik Gjra, amely a sebben 0sszegytilik és rekonstrudlja, ami elveszett. Az eml6sok tobb-
nyire egyaltalan nem hoznak létre ilyet. Mi heggel zarjuk a sebet.

Ezért egy ,ujjregeneracié egerekben” cimi tanulmdny a biolégia egyik legrégebbi nyitott kérdésének
kozepébe érkezik — és mostandban nagy zaj kozepébe is. Ha az internetet kérdezziik, azt hallhatjuk,
hogy az emberek hamarosan elveszett ujjakat és végtagokat novesztenek vissza. A cikk valami szlikeb-
bet, furcsdbbat és érdekesebbet mond: egerekben, egy olyan ujj-amputdcié utdn, amely normalisan
heggel gydgyulna, két megfelel6 sorrendben beadott névekedési faktor — el6szor FGF2, majd BMP2
— arra késztette a csonkot, hogy Ujraépitse az elvesztett csontot. Nem teljes végtagot. Nem emberben.
Nem tokéletesen. De egy olyan seb, amelyet az eml&sok dltalaban fibrézissal zarnak le, regenerdcidra
volt késztethet6 — és ezt az eredményt érdemes megérteni.

Mit tettek a szerzok?

Az egér ujja azon kevés helyek egyike, ahol egy emlds egyaltaldn képes valamiféle regenerdcidra. Haa
legvégén vagjuk le, visszand; ha lejjebb, az ujj masodik csontjan, a P2 ujjpercen keresztiil amputaljuk,
nem no6 vissza. A csonk hegszovettel zarodik és megdll. A szerzék szandékosan ezt a nem regeneralo
P2-amputaciot hasznaltak ujsziilott egerekben: olyan sebet, amelynél az eml6sok megbizhatéan nem
regeneralnak.

Erre kétjelatviteli fehérjét alkalmaztak egymds utan. Néhdny nappal az amputdcié utan, amikor a seb
mar bezarult, egy FGF2-t (fibroblast growth factort) kibocsété apré gyongyot iiltettek be. Ot nappal
kés6bb egy méasodik, BMP2-t (bone morphogenetic proteint) kibocsaté gyongy kovetkezett. Ezutdn
hetekig kovették az ujjakat mikro-CT-vel és szovettani festéssel, egyenként szekvenaltak a seb sejtjeit,
és genetikai jeloléssel kovették, hova keriilnek végiil az egyes sebsejtek.
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Two signals, two tracks
FGF?2 raises blastema-like tissue; BMP2 pushes regeneration, imperfectly
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Removed: distal P2, P3 A blastema-like cell mass forms, The second signal pushes tissue
and sesamoid-like joint unit but FGF2 alone is not enough. toward skeletal differentiation.

normally scars, no )
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Raster anatomy is illustrative; the editable SVG layer carries the claims, timing and boundaries.

Két jel, két ut: az FGF2 blastemaszer( szovetet hoz létre; a BMP2 regeneracio felé tolja a folyamatot, de az
ujjaépdlt ujj csak hasonlo az eredetihez, nem azonos vele.

Original hybrid diagram — The Clean Paper CC BY 4.0

Mit talalcak?

Az FGF2 6nmagaban létrehozta a nyersanyagot, de ritkan a végeredményt. Arra késztette a sebet,
hogy oszt6dé sejtek tomegét halmozza fel, amely egy blastemdra emlékeztet — arra a sejtcsoporto-
suldsra, amely a valddi regeneraciét hajtja példaul szalamandrdkban —, és bekapcsolta a blastemara
jellemzé géneket. Onmagéban azonban tébbnyire itt megéllt: a kezelt ujjak nagyjabdl 70%-4dban nem
nétt Uj csont, koriilbeliil 30%-ban pedig csak egyetlen, rossz helyen kialakult csontdarab jelent meg.

FGF2 majd BMP2 befejezte a munkat — tokéletleniil. Amikor az FGF2-gyongyot BMP2-gyongy
kovette, minden kezelt ujj Uj csontot novesztett. A legtobb visszandvesztette az elveszett distalis
ujjpercet (P3) felismerhet6 csontként, az alapjanal novekedési porccal — ugyanazzal a strukturaval,
amelyet az ujjcsont fejlédés kozben haszndl —, és sok esetben egy kis iziilet is regenerdlédott:
szezamcsonthoz hasonld csont, valamint a csonkhoz visszakapcsol6dd in és szalag. Gondos méréssel
aregeneralt részek hasonlitottak az eredetiekre, de nem voltak azonosak veliik, és a csonk megmaradt
csontja, bar n6tt, soha nem érte el normalis méretét. A szerzok ,teljes, de tokéletlen ujjnak” nevezik
az eredményt — teljesnek abban az értelemben, hogy minden amputalt struktiranak volt valamilyen
megfelel6je, és tokéletlennek, mert egyik sem volt pontos mésolat.

A seb sejtjei valoban atprogramozddtak. Az egysejt-szekvendlds megmutatta, hogy az FGF2 egy
napon beliil atalakitotta a seb fibroblasztjait, és bekapcsolta az embrionalisabb, fejlédési dllapothoz
vald visszatéréssel Osszefliggé géneket (Hmgal, Hmga2). A genetikai jelolés pedig azt mutatta,



regenerativ medicina

hogy a kozonséges csonksejtek uj specifikdcidt kaptak — arra irdnyitottak Oket, hogy az ujj eredeti
helyzetiiknél distalisabb részeihez tartozé strukturakat épitsenek —, és hozzajarultak mind a
visszan6tt ujjperchez, mind az Uj iziilet synovialis és kotészoveteihez (a kis szezdmcsontszer(
csont nagyrészt mas sejtekbdl alakult ki).

Mit jelent ez Valészfnﬁleg?

A szerzdk két, 6vatosan megfogalmazott értelmezést emelnek ki.

El6szor: az eml6sok regeneracids kudarca itt nem abbdl fakad, hogy hidnyoznak a megfelel6 sejtek. A
regeneraciora képes sejtek jelen vannak a sebben; a hidnyzé elem a megfeleld jel, amely bekapcsolja
Gket. Ha FGF- és BMP-jelatvitelt biztositunk a megfeleld sorrendben, egy olyan seb, amely egyébként
hegesedne, ehelyett regeneral. A szerzék megfogalmazasaban ez a jeldtvitel elegendé ahhoz, hogy
regenerativ kimenetet inditson el egy normalisan fibrézissal gyogyuld sebben.

M4dsodszor: a kivaltott regeneracié két palydn halad — egy blastemafiiggo titon, amely az embriondlis
fejlédés ujrajatszasaval épiti Gjra az ujjpercet (innen a ndvekedési porc), és egy blastematol fiiggetlen
uton, amely az iziileti komplexet épiti vissza. Egyiitt nagyjabdl pdtolni tudjak azt, amit az amputacio
eltavolitott.

Mit nem bizonyl't ez?

Egerekben tortént — Ujsziilott egerek ujjaiban, rdaddsul olyan modellben, amelyet éppen azért
vélasztottak, mert normélisan nem regenerdl. Emberben semmit nem vizsgaltak.

Ujjcsont, nem végtag. Az amputacid egyetlen ujj megfeleldjének végét tavolitja el (a distalis P2-
részt, a P3-at és egy kis szezdmcsontot); az eredmény ezeknek a kis részeknek a visszanovése.
»Végtagok visszanovesztése” nincs ebben a tanulmanyban.

Tokéletlen. A regeneralt csontok hasonldak, de nem azonosak az eredetiekkel, a csonk csontja
nem éri el teljes normalis méretét, és az FGF2 6nmagaban tobbnyire kudarcot vall.

Két novekedési faktoros gyongy egymas utan — nem gyogyszer, szérum, krém vagy egyszeri
kezelés. Az id6zités szamitott: elébb FGF2, 6t nappal kés6bb BMP2.

Nem mutatja, hogy ez feln6tt vagy nagyobb emlésokben miikddik-e, és azt sem, hogy biztonsagos.
Ezek ujsziilott egerek voltak, szigortian kontrollalt kisérletben.

Mennyire erds a bizony{ték?

Sajat keretein beliil a kozponti eredmény szilard. Minden FGF2—BMP2-vel kezelt ujj 4j csontot
novesztett, mikozben egyetlen kontrollujj sem, és 6t fiiggetlen bizonyitéktipus — 3D csontképalkotds,
szovettan, alakstatisztika, egysejt-szekvenalas és sejtvonal-kovetés — ugyanabba az irdnyba mutat.
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A becstiletes korlatok a hatokorre, nem az eredmény megbizhatésagara vonatkoznak. A valasz valtozo
és tokéletlen; Ujsziilott egerekben tortént; az erds ,elegendd” szé pedig erre a modellsebre érvényes,
nem emberekre. A tanulmany azt demonstralja, hogy az eml6s regeneraciés kudarca a megfelel6
jelek biztositasaval legyézhet6 egy egérujjban. Nem demonstral utat emberi végtag — vagy akar em-
beri ujj — visszanovesztéséhez.

Mieért fontos?

Sokaig az volt a nyitott kérdés, hogy az eml6sokbol hidnyoznak-e a regeneracidhoz sziikséges sejtek,
vagy egyszerien nem haszndljdk 6ket. Ez a munka konkrét érv a masodik mellett: a kompetens sejtek
ott vannak a sebben, és a megfelel6 jelek megfelelé sorrendben felébreszthetik 6ket. Ez valéban
reményt kelt6 gondolat — és lasst. Hosszu Ut vezet attdl, hogy ,elegendé egy Ujsziilott egér ujjaban”
addig, hogy ebbdl barmi ember szamdra érzékelhetd legyen, és a tanulmédny nem allit mast. Az érték
az elvi bizonyitdsban van, nem az igéretben.

Roviden

Ujsziil6tt egerekben a mdsodik ujjcsonton (P2) keresztiili amputdcié normdlisan heggel és Gjranovés
nélkiil gyégyul. Egy FGF2-t kibocsaté gyongy beiiltetése, majd 6t nappal késébb egy BMP2-
gyongy megvaltoztatta ezt: az FGF2 oszt6do sejtek blastemaszerd tomegét hozta létre, a BMP2
differencialédasra késztette, és az ujj visszanovesztette elveszett ujjpercét — fejlodési novekedési
porccal egyiitt —, valamint gyakran egy kis izliletet, int, szalagot és szezamcsontot is. A regeneralt
részek hasonlitottak az eredetiekre, de nem voltak azonosak, az eredmény pedig tokéletlen maradt.
A sejtkovetés azt mutatta, hogy kozonséges sebsejtek atprogramozddtak és 4j specifikdciét kaptak
a hianyz6 strukturak felépitésére. A lényeg: ebben a helyzetben az emlés regeneraciés kudarcat
hidnyzé jelek, nem hidnyzo sejtek okozzak, és az FGF + BMP jelatvitel elegendd ennek legy6zéséhez
ebben a modellben. Ez egereken végzett proof of principle — nem emberi terapia, és nem ,végtag-
visszanovesztés”.

Targyilagos merleg

Amit a tanulminy megmutat: Ujsziilott egerekben egy normélisan nem regenerald P2-ujjamputdcié
egymast koveté FGF2-, majd BMP2-kezelése kivaltja az amputalt distalis ujjperc visszanovését (egy
novekedési porcot létrehozé blasteman keresztiil), és gyakran egy kapcsol6dé iziileti komplexet is
(szezdmcsontszerd csont, in, szalag). Ot bizonyitékvonal — mikro-CT, szovettan, alakmorfometria,
egysejt-szekvenalas és sejtvonal-kdvetés — tamogatja ezt. A 1étrejott strukturak hasonléak az erede-
tiekhez, de nem azonosak veliik.

Ami valészinii, de nem bizonyitott: Hogy az FGF2 6nmagaban mas idézitéssel vagy dézissal teljes
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regeneraciot valthatna ki; az atprogramozott sejtek pontos fejlédési programja.

Amit nem mutat meg: Semmit emberben, feln6tt vagy nagy emldsokben; teljes végtag vagy teljes
ujj visszanovését; gydgyszert, szérumot vagy egylépéses kezelést; biztonsagossagot; tokéletes vagy
megbizhatdan teljes eredményt.

Fé korlatok: Ujsziilott egerek; ujjcsontmodell, nem végtag; tokéletlen, véltozé valasz (az FGF2 on-
magaban tébbnyire nem miikodik); az ,elegend6” erre a modellsebre vonatkozik, nem emberekre;
nincs emberi vagy feln6tt emlds adat.

Mennyi bizalma legyen egy altalanos olvasonak? Magas abban, hogy ebben az egérmodellben az
FGF2—BMP2 valdban részleges ujjregeneraciot valtott ki, és hogy a kompetens sejtek jelen voltak,
csak nem kaptak meg a megfelel6 jelet. Magas abban, hogy ez nem emberi végtag-visszanovesztés és
nem terapia. Alacsony-kozepes abban, hogy az elv milyen messzire vihet6 at. A megfelel6 hozz44llds:
valddi, elegans proof of principle arrél, miért nem regeneralnak az eml6sok — és nagyon messze a
cimlapsztoritol.

Forrasok

Nature Communications 17, 5346 (2026), open access
https://doi.org/10.1038/s41467-026-72066-8
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