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A Jéreménység fokdt, az afrikai kontinens déli cslicskén, Bartholomeo Diaz, portugdl hajés
fedezte fel 1486-ban. A hatalmas viharrdl, mely hajoit dél fel€ sodorta, a fokot Cabo de los
Tormentosnak, a Gyotrelmek fokdnak keresztelte el. A nevet I1. Jdnos, portugdl kirdly Cabo
de boa Esperanzara, a Joreménység fokdra médositotta.

A Kkirdly féktelen optimizmusa példa legyen mindazok szdmdra, kiknek haj6jat viharos
tenger korbécsolia.
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FEHER ES FEKETE

Meghivott eléad6 voltam a Dél-afrikai Biokémiai Térsasdg nemzetkézi részvétellel
megtartott 10. Kongresszusdn (University of Natal, Pietermaritzburg, 1991, janudr 27-30).
Eléaddsomat hazdnk €s a Dél-afrikai Koztdrsasdg foldrajzi €s politikai helyzete kozti
parhuzamok megvondsdval vezettem be. Utaltam arra, hogy Budapest és Fokvdros
ugyanazon a keleti hosszisdgi koron helyezkedik el, a két vdros megkapé természeti
szépségét egy-egy didval illusztrltam, majd megkockdztattam, hogy a két koztdrsasdg,
legaldbbis sulyossdgdt tekintve, hasonlatos tdrsadalmi és gazdasdgi nehézségekkel kiizd.
Nem hittem, hogy az 4rtatlan el6addi fogdsnak szdnt gondolatot vendégldtéim komolyan
veszik majd. Pedig {gy tortént. A kongresszust kdvetd kéthetes koritam sordn az afrikai és
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magyar tdrsadalom és tudomdny akut problémdinak sszevetése permanens beszédtéma lett.
Végiilis ténykérdés, hogy az afrikai kdztdrsasdg fehér lakossdgdnak lélekszdma (hat millid)
és tudomdnyos kutatdsdnak impaktja Osszevethetd hazdnkéval. A két koztdrsasdg felett
viharfelh6ként tornyosulé gazdasdgi gondok kdzott sem nehéz megtaldlni a hasonlésdgot.
Utam vége felé mdr-mdr hajlottam arra, hogy a demokratizdl6d4s tjdra Iépett két orszdg
kozott az a f6 kiilonbség, hogy mig Afrikdban a fekete, Magyarorszdgon a fehér tobbség
hatalomba val6 bevondsdt kell megoldani.

DEL CSILLAGA

Miéta csak Verne regényét olvastam, vagytam Afrikdba. Lehet, hogy Ryno Naudéhoz, a Port
Elizabeth-i Egyetem professzordhoz fiiz6dd, 1980 6ta tartd, €s levelezés 1itjan fenntartott
bardtsdgomat is az a remény tdpldlta, hogy egyszer eljuthatok Dél-Afrikdba? Nyilvdn nem
igy van, de az 4lom valdra vélt. Bardtom ajdnldsa €s a dél-afrikai Foundation for Research
Development (FRD) tdjékoz6ddsa nyomén, ez utébbi intézmény vendégeként jartam be az
afrikai orszdgot. A kis kdnyvecske forméjdban gondosan dsszedllitott program, melybol két
oldalt bemutatok, feszes temp6t diktélt. Orszdgjardsom £6 dllomdsai Johannesburg, Durban,
Pietermaritzburg, a Kruger Nemzeti Park, Potchefstroom, Fokvéros, Port Elizabeth €s
Oudsthoorn voltak. Utazdsom sordn megldtogattam Dél-Afrika hét f6 (fehér) egyetemét, €s
ezeken tiz el6addst, ill. szemindriumot tartottam. Nemcsak az orsz4g vezet6 biokémikusaival
taldlkoztam €s konzultdltam, de médom volt arra, hogy egy-egy tanszékldtogatdsom
alkalmdval elbeszélgessek a didkokkal is. Felemel$ élményem volt az a csaknem egydrds
vita, amely a Johannesburg-i Witwatersrand Egyetem Biokémiai és Farmakol6giai
Fakultdsai szdmdra tartott el6addsomat kovette. A diszkusszié folyamén a hozzdvetSlegesen
200 f6bol, nagyobbrészt didkokbdl 4116 hallgatdsdg mindvégig kitartott. A didksdg
érdekl6dése €s aktivitdsa mds egyetemeken is elragadd volt. Ugyan csoda-e, ha a kongé
eléad6termekhez és elfdsult didkokhoz szokott magyar professzor ezittal nem a Kruger
Park rinocéroszairdl, a 200 kilds zulu j6sn6 igazmond6 jévend6lésérdl, vagy a Fok szivet-
lelket megrendité szépségérdl dradozik a BIOKEMIA olvaséinak. Pedig a struccb6l késziilt
steak is felér egy csirkepaprikdssal.

FOUNDATION FOR RESEARCH DEVELOPMENT (FRD) ES SZELEKCIO

A dél-afrikai kormdny nem aprézza el a természettudomdnyos alapkutatdsokra és a
technolGgidk fejlesztésére szdnt pénzt. Ennek egységes elvek alapjdn torténd elosztdsdval az
FRD intézményét bizta meg. Az FRD nem tudoményos testiilet, hanem hivatal, mely
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f64114sban csak a tudomdny szervezésében jirtas adminisztratorokat foglalkoztat. Az afrikai
tudomdnyos kutatdsok finanszirozdsa nemzetkdzi standard alapjdn miikddS értékelési
rendszeren, lényegében véve a tudomdnyos eredmények Osszehasonlitd analizisén alapszik.
Az analizis része az egyes tudomdnyteriiletek relativ fontossdgdnak évrél-évre torténd
vizsgélata (az 1989-es fontossdgi sorrend: biotechnol6gia, gydrtasi technoldgia, elektronika,
informatika, 6koldgia, stb.), a kutaték munkassdgdnak folyamatos szcientometriai felmérése,
és a teljesiimények széles nemzetkozi szakértd gdrda bevondsdval torténd Ertékeiése.
Jellemz6 adat, hogy 1476 dél-afrikai kutaté tudomdnyos munkdssdgdnak ért€keléséhez
7000 (') magasan kvalifikdlt kiilf6ldi szakember véleményét kérték ki. Az 1989-es felmérés
(FRD Peer Evaluation) A, B, C, P és Y kategdridkba osztja a tdimogatdsra feltétleniil érdemes
kutatékat. Az osztdlyok elnevezése, s az azokba sorolt kutaték szdma 1989-ben a kovetkezd
volt:

A) Nemzetkozileg elismert kivdlésdgok 50
B) Nemzetkozileg elismert kutatdk 190
C) Aktiv kutatdk 440
P) Kiemelked6 fiatal kutaték 10
Y) Reményt keltd fiatal kutaték 120

A fenti osztdlyokba keriilt tudomdnyos kutat6k anyagi tdmogatdsa garantilt, pdlydzatirdsra
nem kell sok energidt pazarolniuk. Feltinhet, hogy a feltétleniil - ugyan kiilonb&zd
mértékben - dotdlt kutaték szdma a népességhez viszonyitva rendkiviil alacsony. Ne
felejtsiik, az FRD elvben minden természettudomanyos kutatdst tdmogat. A kérdést, hogy
ugyan milyen esélyiik van azoknak, akik valamely ckndl fogva nem keriiltek be a fels6 6t
kivéltsdgos kaszt valamelyikébe, tobb izben feltettem vendégldtéimnak. A vilasz mindig
ugyanaz volt: 1) pdlydzni minden kutat6nak joga van, 2) a kevésbé eredményes kutatéknak, a
kezd6knek feltétleniil, célszeri egyiittmikodnilik azokkal, akik mdr megalapoztdk
tekintélyiiket, €s tdmogatdsban részesiilnek. Ez a kvetencd Gt 2 fels6bb osztdlyba lépéshez.

Az FRD a "peer evaluation” rendszert6l némileg eltéré elvek alapjdn, elkiilonitett anyagi
forrdsbdl tdmogatja az u.n. nemzeti tudomdnyokat, ideértve az 6kolGgiai és foldtudoményok
egy részét, az oceanografidt €s a hulladék-feldolgoz4st.

A Dél-afrikai Koztdrsasdgban mikddnek ugyan sziikebb szakteriiletekre koncentrdl6 grant-
adomédnyozd intézmények is, mint pl. a Medical Research Council (MRC), az orszidg
természettudoményos kutatdsdt meghatdrozéan az FRD koordindlja. A magyar biokémikus
ezt a szisztém4t els6 olvasdsra taldn diszkriminativnak fogja taldlni, s bizonyéra lesznek
olyanok is, akik abban egyfajta apartheid beidegz6dést vélnek majd felismerni. Mégis
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szeretném vezetd tudomdnypolitikusaink figyelmébe ajdnlani az afrikai rendszer néhdny
nyilvdnval6 erényét. Az FRD finanszirozza, igy egymads mell€ rendeli az alapkutatdst és a
technolégiai fejlesztést, ezek kozt 6sszhangot teremt. Nem vdlasztja kiilon a tudoményos
mindsitést €s anyagi tdmogatdst, a mindsités a tdmogatds alapja. Ezzel megoldja a cimek
adoményoz4sdnak kérdését is, mert ugyan kell-e anndl magasabb kitiintetés, mint - akdrcsak
két évre is - "nemzetkézileg elismert kivdlGsdgnak” lenni?

Kisérletet teszek ezekutdn arra, hogy felsoroljam azokat a szervezeteket és intézményeket,
melyek a teljes dlldsban 25-30 menedzsert foglalkoztaté FRD funkcidit 14t jdk el hazdnkban:
Magyar Tudoményos Akadémia, Tudomdnyos Minésit6 Bizottsdg, Orszdgos Tudomdnyos
Kutatdsi Alap, Orszdgos Miszaki Fejlesztési Bizottsdg, Magyar Természettudoményos
Egyesiiletek Szovetsége, stb. Igaz, ndlunk tiz €s nem hat millié fehérember €I, s feketékkel
csak a metrd mozgo6lépcsdin taldlkozunk. Elvétve.

POTCHEFSTROOM ES A DEL-AFRIKAI UNIVERSITAS SZELLEME

Dél-Afrikdban az egyetemek a tudomdnyos €let fellegvdrai, kutatdintézetet alig taldlni. Ez
utébbiak, mint amilyen a Roche Products is, amerikai és nyugat-eurdpai tékével miksds
kisvallalatoknalk tekinthetok.

Potchefstroom egyeteme, egy azok koziil, melyeket megldtogattam. Nem véletleniil
vélasztottam mintdnak tanulmédnyomhoz. A Potchefstroom University of Christian Higher
Education egyike az orszdg legrégibb, legkonzervativabb €s legkorszerlibb egyetemeinek. A
helységnév furcsa hangzdsa a dél-afrikaiakat is mosolyra fakasztja. Potchefstroom 4lmos,
sivatagi kisvéros a Transvaal és Orange Free State dllamok hatdrdn. Alig egy 6rdnyi hajtdsra
esik Johannesburgtdl, az afrikaiak (megfigyeltem, féleg a fokvarosiak) mégis hajlamosak
olyan lekezel8en nyilatkozni réla, mint mi M4tészalkédrdl. Tudni kell, hogy Cape Town angol
teleptiilés, kozmopolita nagyvdros, Potchefstroom - ugyan mit sejtet a név? - fehérafrikai
mértékkel mérve Gsi, burlakta nagykdzség. Mitagadds, Potchefstroom a metropoliszok
liktetés€hez szokott vildgfi szdmdra dogunalmas hely, egyetlen hotellel, amelyben 1991
februdr jadban én voltam a tengerentili vendég.

Vendégldtém, Wouter de Wet professzor lelkesedése €s az universitas azonban
lenylGgoznek. Ez utébbi a Salt Lake City-i kampuszra emiékeziet: idez6ld park a
homokpusztéban, viktoridnus stilusi és modern épiiletek egylittese. A Biokémiai Intézetet
W. de Wet professzor vezeti, 6 egyike az FRD 4ltal mindsitett 50 kivdidsdgnak. Intézetét,
kb. 3000 m?2 alapteriilet hdrom emeleten, hat év alatt szerelte fel a legkorszeriibb nyugati
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berendezésekkel. Anyagi forrdsai Idtogatdsom idején kimerithetetlennek tlintek. Egy
tetemes FRD és egy kisebb MRC grant (hadd ne emlitsek Osszegeket) szolgéltak a
hagyomdnyos tanszéki téma, a kollagén bioszintézis molekuldris defektusainak
tanulmédnyoz4sdra. Tovdbbi MRC és az egyiittes dllami doticidt megkdzelité volumeni
privat adomény teszik lehet6vé a kiilonbozé anyagcserezavarok molekuldris alapjainak
kutatds4t.

Mivel helysziike miatt mdsutt nem lesz médom arra, hogy a dél-afrikai biokémidrdl globdlis
attekintést adjak, kozbevetlleg itt szeretném megjegyezni, hogy az 0Ossz-dél-afrikai
biokémiai kutatés - ki tudja, taldn a célorientdlt tdmogatdsi rendszer ok4bdl - meglehetsen
egységes képet, koherencidt mutat. Szemben a magyar biokémikusok elaprézott
tevékenységével. A Pietermaritzburg-i seregszemlén elhangzott afrikai el6addsok 60-65 %o-
a az Orokletes betegségek, kivalt az afrikai varidnsok molekuldris biol6gid javal foglalkozott.
Tov4bbi 10-15 %-ot tettek ki az afrikai trépum betegségekkel €s a strucc hipofizisébdl és
hasnydlmirigyébll izoldlt pepti idhormonok €és enzimek karakterizdldsdval foglalkoz6
eléadédsok €s poszterek. Ez ut6bbi témdn dolgozik Ryno Naudé Port Elizabeth-i csoportja is.
Vitathatatlan, hogy a dél-afrikai biokémidnak erfs nemzeti szfnezete van. Olyasmi ez,
mintha a magyar biokémikusok az alkoholizmus, a m4nids depresszi6 €s a szuicid hajlam
mogott meghtizédé molekuldris mechanizmusok felderitésére koncentrdlndk erdfeszitéseik
egy részét. Nem mulaszthatom el, hogy emlitést ne tegyek D.R. van der Westhuizenr6l
(University of Cape Town) €és Valerie Mizrahirdl (University of Witwatersrand,
Johannesburg), akik az LDL receptor afrikai mutdnsainak, ill. az HIV-I virus “reverse
transcriptase” kutatdsdval szereztek maguknak nemzetk6zi elismerést.

Visszatérve a Potchefstroom-i Egyetem Bioldgiai Fakultdsdn szerzett tapasztalataimra, W.
de Wet professzor, intézete hallgat6i laborjain végigvezetve megjegyezte, hogy
tudomdnyos kutatdsai csak egyetemi mili6ben, didkjai korében €s kozremiikodésével
lehetnek sikeresek. Az oktat6i €s kutat6 munka egymdsra utaltsigdt és harmdnidjat
példédzandé felvdzolta a bioldgiai fakultds mikddésének folyamatdbrdjat. Mdsodik évben a
fakultdsnak 90-100 hallgat6ja van, ebb6l 30 (zdrjelben) a Biokémiai Intézet felé
orientdl6dik. Igen, a mdsodéves bioldgus didknak mdr vélasztdsi lehet6sége van.
Tovéabbjutdsra vald esélye is. A harmadik és negyedik év a nagy lemorzsol6dds id6szaka, a
potencidlis “master”-ek szdma 30-ra, majd 10-re csokken. Ez utébbiak, az u.n. “kitiintetett”
hallgaték, koziiliik m4r csak hdrom dolgozik a Biokémiai Intézetben. Végiil, 100-150
biolégus hallgaté koziil 5 szerez Ph.D. fokozatot, koziilik egy biokémikus. Radikdlis
szelekci6, nyilvdnvaléan a mindség javara. S mikdzben folyik a rostdlds, a didkok, masodéves
koruktdl, aktivan résztvesznek az egyes int€zetek kutatdsi programjaiban.



(1 =
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Az ELTE Biokémiai Tansz€kén 1991 februdrjéban két hallgats foglalkozik kutatdssal. Igaz,
tobbet fogadni sem igen tudnédnk.

"APARTHEID IS A PIGMENT OF THE IMAGINATION"

Az aforizmdt (?) a Port Elizabeth-i didkok stUPEdof cimi képes/humoros magazinjinak
1991-es szdmdbdl vettem (@ UPE a University of Port Elizabeth roviditése). A fehér
tdrsadalom (btn)tudatdn megtelepedett anyajegy 6ridsi, minden képzeletet feliilmil. A Dél-
afrikai Koztdrsasdgban 6-6 milli6 zulu és xhosa térzsbeli, 6sszesen 12 millié fekete €l,
ezenfeliil 3 millidra tehetd a fél-negyed-nyolcad-stb.-vér, u.n. “coloured” lakossdg szdma. A
feketék tilnyomo része a fehér telepiiléseken kiviili nyomortanydkon (ezek a “township”-ek)
tengddik, de a tilalmak felold4sa nyomdn m4r megindult az exodus a nagyvarosokba. Mi lesz
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ahajdan virdgzd dél-afrikai gazdasdg, az eurdpai kultira, a mintaszer( egyetemek, a pezsgé
tudomdnyos €élet sorsa? Ez a kérdés foglalkoztat ma minden dél-afrikai fehérembert.

A probléma siilyossdgét, valamennyi elképzelheté megoldds kock4zatat taldn csak az értheti
meg, aki legaldbb két hetet elt6ltott DEl-Afrikdban. Megszerettem ezt a csoddlatos orszdgot,
a derisen is gondterhelt embereket, s a j6v6 miatti aggodalmukban osztozom. Fennmarad-e
Afrikdban a "fehér torzs” - egy 70-es években vetitett amerikai film nevezte igy a telepeseket
-, akdrcsak j6tékony fehér anyajegyként a fekete 6rids testén? Ebben nem segithet m4s, mint
ahit ésa JOREMENYSEG.

Gréf L4szl6

Ujsdghir
1992 februidr

‘ A dél-afrikai elnbk Magyarorszagon
Kiszamithaté kapcsolatok

riilvevé térség helyzetérdl. At-

szag kuligyminisztere kiilon
‘tekintették 4allamaik nemzet-

négyszemkozti beszélgetést

Frederik Willem de Klerk, a
Dél-afrikai Koztarsasig elnoke

tegnap Goncz Arpid koztar-
sasdgi elndk és Antall Jozsef
miniszterelnok meghividsira
hazinkba érkezett. Kiséreté-
ben volt tébbek kozdtt Roelof
Frederik Botha kiiliigyminisz-
ter.

A dél-afrikai elndkot a Par-
lament elGtt katonai tisztelet-
adassal fogadtik. Ezutan a
Parlament épiiletében meg-
kezdédtek a magyar—dél-afri-
kai targyaldsok. Géncz Arpdd
és de Klerk megbeszélésein
attekintették a két orszdg nem
hosszi multu kapcsalatait, va-
 lamint az egyilittmidkodés to-
' vabbi lehetdségeit. A két or-

folytatott egymdssal.

A délelstt folyaman a dél-
afrikai &4llamfét fogadta An-
tall Jézsef miniszterelnok. A
két vezetd politikus nagyon jé
hangulatban, a megértés 1lég-
korében folytatott egymassal
targyaldsokat. Mindketten
hangsulyoztdk, hogy lehetdsé-
gét latjak a kétoldaltt kapcso-
latok lendiiletes, sokoldalu és
sokirdnyu fejlesztésének. Mi-
utdn két olyan orszagrél van
sz6, amely foldrajzilag is ta-
vol esik egymastél és problé-
maik is kilonbozdek, elég
részletesen és behatdan szol-
tak orszagaik és az azokat ko-

kozi, politikai-térekvéseit.

A magyar miniszterelnék
kiemelte, hogy sokra. becsiil-
juk azt az utat, amelyet a.dél-
afrikai dllam sajat tarsadal-
manak &talakitdsdban megtett.
Antall Jézsef hangsilyozta,
hogy Magyarorszig szerény
sulyaval és eszkdzeivel szeret-
ne biztatdst adni a Dél-Afri-
kdban zajlé folyamatokhoz,
hogy Afrika déli része siker-
rel tegye meg a mar megkez-
dett utat. °
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HARMADIK TiPUsU ATPAazok

(Beszdmold tanulmdnyidtrsl)

1990 szeptemberétl 14 hénapot toltdttem egy bardtsdgos amerikai kisvdrosban
(Chapel Hill, North Carolina), egy szakmailag rendkiviil izgalmas tanulménytton
"4taludva" a hazai rendszervaltis remélhetGleg (?) legkavarg6bb viharait. Nevét
meghazudtolva North Carolina 4llam a hagyoményos amerikai Dél egyik jellemz8
képviselGje, csaknem szubtrépusi éghajlattal, rengeteg erdgvel, fantasztikusan szines
madarakkal (beleértve a ziimmégd kolibrikat is), keményfejii farmerekkel, az
egykori déli elegancidit még magdban hordoz6 polgarokkal és egyre fejl6do,
gyarapod6 oktat6 - kutaté centrumokkal. Chapel Hillben a University of North
Carolina, a t6le kb. 20 km-re fekv6 Durhamben a nagyhirti Duke magénegyetem,
mig a kozeli Raleigh-ben a North Carolina State University képezi egyiittesen azt a
haromszdget, amelyben az §slakosokat szinte kiszoritja az a tobb mint szdzezer didk
és egyetemi oktat6, aki az Egyesiilt Allamok és az egész vildg szinte valamennyi
t4jar6l verbivalodva éli itt a tanuldsnak - tanitdsnak és kutatdsnak szentelt életét.
Réadésul, ennek a hdromszdgnek a kozepére telepiilt az un. Research Triangle
Park, az amerikai kutatés-fejlesztés egyik remek oOtlete és biiszkesége: az egyetemek
kozelségét kihasznalva nagy gy6gyszergyarak, komputerfejlesztd és informatikai, stb.
cégek telepitették az erdfs-lankés, igazi parkszerii kornyezetbe hatalmas kutaté
intézeteiket. A nemzetkdzi repiil6tér kozelsége, a szinte ingyen kapott teriilet és
infrastruktiira (az Allam beruhdzésa!) és a magas fizetésekkel 4tcsabithat6,
kiemelkedd képességli egyetemi oktat6k és didkok vonzzdk az ipari kutaté
intézeteket, mig az egyetemek szdmara jéonéhdny biokémiai, molekuléris biol6giai
vagy ipari-technikai probléma megold4sédhoz biztositanak nélkiilzhetetlen hatteret
a gazdag "s6gorok". Nem elhanyagolhat6, hogy itt adjdk azokat a tejjel-mézzel foly6é
fogadédsokat egy-egy tudomdnyos eladds vagy bemutaté kisérGjeként, amelynek
rendszeres lelkes vendégei az "academic community" tagjai. Végiil is, csalddunk
szinte egybehangz6 véleménye szerint, ezen a tdjon idedlis szintézise val6sulhat meg
a célrators, informdci6- és eszkézgazdag kutaté munkdnak és a kellemes,
természethez kozeli emberi életnek.

De hogy a sziikebb szakméra térjek, a tanulméanyit otletét az adta, hogy az
utébbi években a membrédn transzport enzimek kutatisi teriiletén egy dj fehérje-
csoport latszott megjelenni. Ezek az integrans membran enzimek, t6bbé-kevésbé
elfogadott neviikkbn az "ABC transzporterek", feltehet6en az ATP energidjat
felhaszndlva juttatnak 4t igencsak kiilénboz6 anyagokat a membranokon. Altaldnos
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jellemzGjiik, hogy egy vagy két rendkiviil konzervativ felépitésti ATP-k6t6 régiot
(innen szdrmazik neviik, ATP Binding Casette, ABC), és 6, vagy kétszer 6 hidroféb,
feltehetSen a membranon 4tivel§ (transzmembrédn) szakaszt tartalmaznak. Az els§
dbra néhény péld4jan lathat6, hogy ennek a csalddnak a baktériumok hemolizin
(Hly B) és cisztein (Cys B) transzporterét6l kezdve az éleszt§ feromon-
transzporterén (Ste 6), vagy az emldsokben az MHC-I-hez kapcsol6dé peptid
transzportjit végzd molekuldkon (Ham1, Ham?2, stb) keresztiil egészen a multidrog
rezisztencidt okoz6 (MDR1) vagy a cisztikus fibrézisban meghibasodé (CFTR)
fehérjéig rendkiviil valtozatos funkci6ji, de hasonlé felépitésti tagjai vannak (14sd 1-
4 irod.).

Erdekldésem kiindulépontja a rdkos daganatokban széleskordi (multidrog)
rezisztencidt okoz6 transzporter kimutatasi, ill. médositasi lehetGségeinek itthon
megkezdett vizsgalata volt. Ahogy erre majd késGbb visszatérek, ez a mintegy 170-
180 kDa latszélagos molekulatomegii glikoprotein (MDR, vagy mésnéven P-
glikoprotein) az &t expressz4lé tumorsejtekb8l mintegy kipumpélja, eltdvolitja a
citosztatikus drogokat és igy megvédi a tumorsejteket a kezelés hatdsat6l.
Ugyanakkor, éppen 1989 szeptemberében lattak napvildgot azok a kozlemények
(5,7), amelyek tisztdin molekuldris biol6giai kiinduldssal azt nyomoztdk ki, hogy a
viszonylag gyakori, tobbségében halédlos kimenetelii, 6rokl6d6 betegségben, a
cisztikus fibrézisban (CF - a ndlunk gyakrabban hasznilt orvosi neve
mucoviscidosis) egy, az MDR-rel szerkezetileg rokon fehérje egy aminosavénak
kiesése (az S08-as fenilalanin hidnya) okozza a megbetegedések nagy tobbségét. Az
aminosavsorrend alapjan kirajzolt komputeres modell szerint ez a fehérje is két
ATP kotd régiot és 12 transzmembran hélixet tartmaz, és a kérélettani elvaltozdsok
szerint valamilyen médon a sejtmembrén klorid ion transzportjit szabélyozza. A
megfeleld klorid (és viz) transzport hidnydban besfirlisodd valadék az alapja a
1égzési elégtelenséghez vezetd silyos fertdzések kialakuldsanak. Igy kapta a CF-ben
meghibédsodé6 fehérje a "cystic fibrosis transmembrane conductance regulator”, azaz
a CFTR nevet.

A plazma membrén kalcium pumpa fehérjekémidjaban, a szabdlyozéds és a
transzportfunkci6é kapcsolatdnak vizsgilatdban szerzett gyakorlatunk (8-11) volt
annak a Chapel Hillbe sz616 meghivasnak az alapja, amelyben arra invitaltak, hogy
vegyek részt a CFTR szerkezetének és miikodésének a kutatdsdban. Amikor révid
feltérképez8 latogatdsom sordn kideriilt, hogy a dr. Richard Boucher, alias "Ric",
altal vezetett munkacsoport a téman dolgoz6 5-6 "nagy" (azaz 15-20 kutat6t és tobb
milli6 dolldrt mozgat6) team egyike, tigy éreztem, hogy nem szabad kihagynom,
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hogy egy ilyen tudoményos kaland részese lehessek.

Hogy miért is nevezem ezt kalandnak? Részben a feladat furcsasdga miatt,
hiszen egy olyan membrén fehérjét kellett vizsgélni, ami még csak "papiron” 1étezett:
azaz csakis a feltételezett gén alapjan leolvasott feltételezett aminosav sorrend szerint
alkotott hipotetikus modellje (2. 4bra) 4llt rendelkezésre. E modell szerint a 12
transzmembran hélixnek megfelelden mind az N termindlis, mind a C terminélis
aminosavak, mind a két nukleotid-kotd régi6 (NBD) a membran citoplazmikus
oldaldn helyezkedik el. E két nukleotid-k6t8 rész kozott egy nagyméretti, hidrofil,
igen sok nett6 toltéssel bir6 aminosavat magédbafoglal6, szdmos protein kindz A
(PKA) és protein kindz C (PKC) foszforildci6s konszenzus helyet tartalmazé régié
helyezkedik el, amely mindezek alapjin az R (reguldtoros) domén elnevezést kapta.

Stratégidnk az volt, hogy a CFTR molekula egyes, feltehetGen a felszinére
"kil6g6" szakaszaib6l 20-25 tagh peptid-lancokat szintetizltattunk, majd ezeket nagy
hordoz6 molekuldkhoz konjugilva, elleniik antitesteket termeltettiink. A dr. Shelton
Earp-pel val6 egyiittmiikddésben peptid affinit4s-kromatogréfidval izoldlt
antitesteket ezutdn olyan membrdn prepardtumokon - (epitelidlis sejtek
membrénjain) teszteltiik, amelyek feltehetden tartalmazzdk a CFTR fehérjét. Tudva
azt, hogy a messenger RNS vizsgilatok szerint egy-egy epitél sejt valésziniileg igen
kevés CFTR-t tartalmaz (a tiid6ben 1/2 (!) mRNS/sejt volt a kapott érték), és igy az
immunol6giai kimutatds megannyi kelepcét rejthet, alapvetd feladat volt olyan
CFTR expresszi6s rendszerek kifejlesztése is, amelyek ezt a tesztelést lehet&vé
tették. Végiil is dr. John Olsen munkija nyomén retrovirus vektorokkal emlds
sejtekben, bakulovirus vektorral pedig rovarsejtekben (lidsd késgbb) sikeriilt a
CFTR-t és mutansait expresszéltatni.

A kozel egy éves team-munka eredményei alapjan, "kurz und gut", azt talaltuk,
hogy az eredeti modell szinte minden tekintetben helyes volt. Az R domén és a C
termindlis régi6 ellen termelt ellenanyagokkal (l4sd 2. dbra), specidlis immunoblot
és jelolési technikdk alkalmazdsdval sikeriilt kimutatnunk, hogy mind a normél,
mind a A F 508 mutdns CFTR az epitelidlis sejtek plazma membranjédban taldlhat6
(14sd 12,13). A fehérje a tiidS epitél sejtekben igen kis szdmban (10-100 képia/sejt)
fordul eld, mig egyes epitelidlis eredetli tumorokban, ill. az in vitro expresszi6s
rendszerekben ennek akar tobbszdzszorosa is termeldik. A retrovirus expressziés
rendszer alkalmazésédval azt is kimutattuk, hogy a norm4l fehérje kéros sejtekben
torténd expresszibja egyiitt jar a sejtszintli defektus tart6s korrekci6jdval, a sejtek
"gy6gyuldsdval" (14,15).

A feladat "kalandossigdnak" masik oldala a témédban foly6 elképeszt8
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tudoményos versenyben valé részvétel Osszes furcsasdginak, szépségének é&s
drnyoldaldnak megtapasztaldsa volt. A gén felfedezdi az alapvetd informaciékat és
néhany nélkiilozhetetlen anyagot ugyan azonnal megosztottak a mnagyobb
egyiittm{ikodd és vetélkedd (!) csoportokkal (“"kiilsésoknek" gyakorlatilag nem
osztottak lapot e jatszmédban), de a csoportok kozotti kommunikécié sordn igen
gyakori volt a tobbé-kevésbé tudatos elhallgatds, a kis-hibas anyagok atadasa, sot,
éppen a szemérmetlen "dtverés" is.

A nagy capék szinte minden tjabb eredményiikkel a Nature-hoz, a Cell-hez vagy
a Science-hez rohantak, ahol igazi metodikai részletek nélkiil, gyakran erfsen
feliiletes, elnagyolt lefrdsokkal csakis az 4tt6rd, Gj eredmények jelenhettek meg;
azok viszont, a tudoményos kozlésben szinte példa nélkiil 4li6, akar néhdny hetesre
révidiilt dtfutdsi idovel! Ezek azutdn akar igazi, akar - mint késdbb t6bb esetben
kideriilt - 4lhirek voltak, mar gyakorlatilag lehetetlenné tették hogy egy-egy kisérleti
eredmény lefrdsa lassabban ko6zl6, de a részletekre jobban figyels, igazi szakmai
biralast végz8 foly6iratban jelenjék meg. Bevallom, hogy viszonylag konzervativ
izlésli csoportunk gyakran rajtavesztett a szolidabb kozlést el6térbe helyezd
munkamé6dszerén, és bar megbizhat6 és mésok szdmdra is megismételhetd
mbédszereket és felismeréseket adé munkédnkkal a teamek ko6zéit a megfeleld
elismerést megkaptuk, ez nem annyira jelent meg a "vildgot jelentd deszkdkon".

Az eltelt mésfél év alatt viszont, taldn éppen e hatalmas verseny és a befektetett
sok-sok milli6 dollir eredményeként jelentds elSrelépések sziilettek. Az
eredményeket tomoéren Osszefoglalva elmondhat6, hogy a CF betegség okoz6ja
egyértelmtien a CFTR gén valamilyen mutéci6ja (legyakrabban az 508-as fenilalanin
hidnya) és ennek alapjidn a megfeleld fehérje hibds mikodése. Igy elvégezhetd a
betegség genetikai, akar prenatélis diagnosztik4ja is, és ez a munka ma maér az egész
vildgon (néhény lelkes ember munk4ja nyomén hazinkban is) eredményesen folyik.
A CFTR funkci6jat tekintve felteheten onmaga alkot az epitél sejtek apikélis
membréanjdban PKA-val szabilyozhat6 klorid ion csatornédkat, hiszen expresszi6ja
olyan sejtekben is létrehozza ezt a miik6dést, ahol az nem volt jelen (16-20),
valamint a CFTR transzmembran régiéinak célzott mutéciéi a transzport amnion-
szelektivitdsdnak megvéltozdsdhoz vezetnek (21-23). Részben retrovirus, részben
adenovirus vektorokkal a norm4l fehérje a kéros sejtekben is termeltethetd és ez a
sejtek funkciondlis gy6gyuldsdt eredményezi (16-20). A legjabb hirek mar arrél
adnak szdmot, hogy in vivo 4llatkisérletekben is megkezdddott a CFTR gén
bejuttatdsa tiid6 epitél sejtekbe, igy kozelinek létszik tehdt a hatékony terédpiéds
beavatkozés lehet3sége.
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1. Abra. Az un. ABC transzporterek néhény jellemz6 példéja vazlatos dbrazoldsban.
Prokari6tak

brd
membran hly B (hemolizin transzport)

Eukari6tdk

HAM1, HAM2, PSF1, PSF2

(MHC-I peptid transzport)

STES (élesztd feromon transzport)

MDR1 (multidrog rezisztencia)

CFTR (cisztikus fibrézis)
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A Chapel Hillben végzett munkam taldn legérdekesebb eredménye azonban -
szinte természetesen - nem a joeldre megtervezett kisérletsorban, hanem annak
mintegy melléktermékeként sziiletett. A CFTR fehérjének laboratériumunkban dr.
Elmer Price 4ltal kifejlesztett in vitro expressziés rendszere gy miikddik, hogy
tenyésztett rovarsejteket (a Spodoptera frugiperda nevili paradicsomlérva ovaridlis
eredetfi, Sf9-nek nevezett sejtjeit) sajat virusukkal, az u.n. bakulovirussal fert8zziik,
amelybe az expresszdlni kivdnt fehérje cDNS-ét elGzetesen beépitjik. A
bakulovirusnak az a természete, hogy sajit védd fehérjéjét (polihedron) a
megfert6zott sejttel hatalmas mennyiségben készitteti el, akar az eredeti sejtfehérjék
50%-4t kitevé mértékig is. Ha e polihedron gén helyébe illesztjiik a megfelel
c¢DNS-t, az Sf9 sejtek most méar a kivant fehérjét fogjdk hatalmas mennyiségben
legydrtani. Mivel az eukari6ta rovarsejtek vérhat6éan az expresszilt emberi
fehérjéket is megfeleld médon "6sszehajtogatjak”, ill. processzéljdk, ezt a rendszert
felhaszndlva prébaltuk a CFTR fehérjét nagyobb mennyiségben izoldlni, ill.
esetleges ATP4z aktivitdsdt megvizsgilni. Kontrollként egyrészt egy irrelevans
fehérjét ( B galaktoziddzt), masrészt a CFTR-hez hasonl6 felépitési MDR1 fehérjét,
az emberi multidrog rezisztencia okoz6jit expresszéltattuk az Sf9-bakulovirus
rendszerben. Bar a CFTR izoldldsdval egyeldre technikai okokbél elekadtunk és a
CFTR-t expressz4l6 sejtek membranjidnak nem volt jelentds ATP4z aktivitdsa, nem
dllhattam meg, hogy eredeti érdekl6désemnek megfelelden ne vizsgdlgassam meg
alaposan az MDR 1-et expresszal6 sejtmembrédnok ATP4z4at is. Ismert, hogy melyek
azok a citosztatikumok és egyéb drogok, amelyeket az MDR fehérje transzportél
(pl. vinblasztin, doxorubicin, kinin, verapamil, stb. - l4sd 2), igy megvizsgéltuk ezek
hatésat az in vitro expresszalt MDR1-re is.

A rendszer gy6nyor(ien miikodott: mig az egyéb fehérjéket expresszdlé Sf9
sejtek membranjdban az ATPaz aktivitds a megfelel6en kivalasztott mérési
koriilmények kozott elhanyagolhaté volt, addig az MDR1 jelenlétében az ATP
hasitds sebességét az MDRI1-el reagilé drogok a t&bbszorosére fokoztik.
Ugyanakkor az MDR1-el ismerten nem reagdl6k hatéstalanok voltak. A fehérje
immunol6giai kimutatdsdval és az ATP kotéses jelolési modszerekkel egyiitt j6l
igazolhat6 wvolt, hogy ebben a rendszerben a drog-stimuldlt ATP4z aktivitds
egyértelmtien az MDR1 fehérje funkci6jahoz kotddik, és igy eldszor sikeriilt direkt
bizonyitékot szolgiltatni az ilyen tipust fehérjék specifikus ATP4z aktivitdsira (24).
Ma tehat egyre val6szin{ibb, hogy az MDR, valamint feltehet6en a CFTR és rokonai
egy j, "harmadik" tipustt ATP4z csoportot alkotnak, amelyek mind a mitokondridlis
és bakteriélis F,-F1, mind pedig az un. P-tipust (mint pl. a Na* K*, vagy a Ca2*
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2. Abra. A CFTR fehérje modellje
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Peptid szakaszok, amelyek ellen sikeriilt antitesteket termeltetni

pumpa) ATPazoktdl eltérd szerkezetliek és miikodéstiek.

Az MDR ATPaz aktivitisit mér§ moédszer lehetdséget adhat a klinikai
kipr6bélas el6tt a citosztatikus, ill. az MDR-rel reagilé drogok farmakolégiai
tesztelésére, ill. tovdbbfejlesztve lehet6vé teheti az esetleges MDR1 mutdnsok
funkciondlis vizsglatat. fgy egyben olyan rendszert is sikeriilt kifejleszteni és
hazahozni, amely az itthoni, elsdsorban az MDR-re koncentrdl6 munka folytat4sédra
is j6 alapot ad(hat).

Jaj, csak az a hazajovés ... H4t az még nem sokat "rendszervaltott”. Most is
ugyanazt jelenti, mint kordbban: taldlkozést az agresszivitdssal, a kiterjedt és
elkeriilhetelen korrupciéval, a nem miikodsé bankokkal, szolgaltatdsokkal és
kozhivatalokkal, a lehetetleniil alacsony kutatéi fizetéssel... Es hogy el ne feledjem,
mint Gjdonsdgggal: a zsenidlis Gj magyar taldlmédnyokkal, tigymint az autokrata
demokrécidval és a vad-kapitalista hidnygazdasdggal. De ha mér itt vagyok,
természetesen tjra prébalkozom - hétha lehet még itt kutatni, tudoményos miihelyt
életben tartani, fiatalokat kutatdsba bolonditani.

Budapest, 1992. februér 3.

Sarkadi Balazs
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STRESSZ FEHERJEK

Kozos definicidjuk szerint minden olyan fehérjét megillet ez az el-
nevezeés, amelynek szintézise a normdlisndl magasabb, illetve ala-
csonyabb hémérséklet vagy mds kornyezeti stressz, pl.mérgezés, éhe-
zés, stb.hatdsdra fokozdédik. E laza meghatdrozds az é16 sejtek fe-
hérjéinek igen tdg csoportjdt oleli fel. Mivel kozilik csak néhdny-
nak ismert pontosan a szerepe, ezért csoportositdsuk egyelbdre a mo-
lekulattmeglk szerint toérténik. Igy kis ( 6 - 40 kDa), 60 kDa, 70
kDa és 90-100 kDa molekulatomegl stresszfehérje csalddokrél beszél-
hetink. A kis méretl stresszfehérjék legismertebb tagja az ubi-
kvitin, amely a sejt extralizoszomdlis, ATP-t31 flggd fehérjele-
bonté rendszere szdmdre megjeldli a hibds, részlegesen denaturdlt
vagy 'oOreg' fehérjéket (1). A 60 és 70 kDa molekulatomegl fehérjék
egymassal szoros egylittmikodésben mds fehérjéknek az endoplazmids
retikulum, illetve a mitokondrium membrédnjan keresztil megvaldsu-
16 transzportjdt segitik elé. A citoszolban 1évé 60 és 70 kDa to-
megl stresszfehérjék transzportdldsra kerild tdrsaikat 'kitekerik',
majd a kis méretd pdérusokon dtjutott fehérjék 'betekerését’ az ER
lumenében, illetve a mitokondrium matrixdban 1év6 homoldg stressz-
fehérjék végzik el (2,3).

/\1talénositva azt mondhatjuk, hogy a stressz fehérjék
mintegy 'gardedam'ként (chaperone-ként) viselkednek : mds fehér jék-
hez hozzadtapadnak s a helyilikre irdnyitjdk azokat. Az eddig ismerte-
tett funkcidk alapjdn érthetd, hogy miért van rdjuk nagy szikség a
sejtet ért stressz esetén. Ugyanis alapvetd feladat a sejt szdmdra
stressz-hatds utdn mind a részlegesen denaturdlt fehérjék fokozott
kiszirése, mind pedig a kdrosoddst nem szenvedett fehérjék minél e-
gyenletesebb elosztdsa. Ezek a funkcidk magyardzatot adnak arra a
tényre is, hogy miért vannak Jelen a stressz-fehérjék nagy mennyl-
ségben a nyugalmi dllapotid sejtekben is. Nevezetesen a sejt szdmé-
ra - eletének bdrmelyik fdzisdban - nélkoldzhetetlen, alapvetd fel-
adat a sérilt fehérjék kiszlirése, valamint a sejt belsd membranja-
in keresztil haladd fehérje-transzport.

/\ 90 kDa molekulatdmegl stressz fehérje (hsp-90 - heat
shock protein) pontos funkciéja jéval kevésbé ismert. Ez a fe-
hérje komplexet képez a szteroid receptorokkal, az aktinnal va-
lamint szdmos szerin- és tirozin-kindzzal (4-6). A szteroid -
receptor/hsp-90 komplex képtelen kotddni DNS-hez, igy a frissen
szintetizd1d6d6é szteroid-receptorhoz azonnal hozzakdtdds hsp-90
a szteroidreceptort inaktiv dllapotban tartja, nehogy tudl korién
a megf eleld DNS-szakaszokhoz kotddjék szteroid hormon tdvollé-
tében. Szteroid hormon hatdsdra a komplex felbomlik, a receptor
DNS-kotéhelye felszabadul (7-8). Bizonyos tirozin-kindzok, igy
pl. a src onkogén dltal kodolt esetében is a hsp-90 inaktivdlé
hatdsdrdl szédmoltak be (6). Iddig a kép egyszer( és vildgos
az ubikvitin 'kiirt'. a 60/70 kDa csaldd a 'helyére vezet',6 a
hsp-90 pedig gdtol, visszatart. Ez a kép azonban nem tud vdlaszt
adni a kdvetkezd két kérdésre

(i) miért fontos a hsp-90 a sejtnek stressz 4llapotban ?

(ii) mi indokolja azt, hogy a hsp-90 nyugalmi mennyisége
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sokszorosa a jelenlévd szteroidreceptor és bdrmiféle kindz Gsz-
szesitett mennyiségének ? (A sejt Osszfehérje tartalmdnak csak-
nem 1 %-4t teszi ki!)

A kép tehdt még nem teljes. A kdvetkezGkben néhdny olyan
4j keletl, a hsp-90-re vonatkozd kutatdsi eredményre hivjuk fel a
figyelmet, amely kdzelebb vihet a fontos,hidnyzd ldncszem megtald-

l4dsdhoz.

E;ajét, kordbbi kutatdsaink arra az érdekes eredményre
vezettek, hogy a hsp-90 egyrészt ATP-(nukleotid)-k&téhellyel bir,
médsrészt pedig képes a maga autofoszforildcidjéra szerinen (9).

A kutatdsok kezdeti szakaszdban magunk sem hittiink ebben, hiszen
kdzismert, hogy a hsp-90 igen sok fehérje kindzzal, igy kiilénésen
a kazein-kindz II-vel szoros komplexet képez (10). Igy sajat,igen
nagy tisztasdgud ( 98%) hsp-90 prepardtumunkrdl is kideriilt,hogy
kazein kindz II-t tartalmaz. Ezt a komponensét azonban heparin-
affinitdskromatogrdfidval sikerilt eltdvolitanunk. Igy a hsp-90
autofoszforildcidjdnak szamos egyedi tulajdonsédgdt sikerilt meg-
ismernink. Néhdny fontosabb koziilik

- a hsp-90 autofoszforildcidjat a vele egyébként asszocidld
kindzok egyetlen gdtld- vagy aktivdldészere sem befolydsolja;

- a hsp-90 autofoszforildcidja Ca-ATP jelenlétében lezajléd
folyamat, Mg-ATP csak igen kis mértékben hatdsos;

- az agtofoszforilécié rendkiviili héstabilitdst mutat
95 C -on 10 percig tarté kezelés utdan tobb mint 40%-a

megmarad;

- az autofoszforildcid ATP és GTP jelenlétében egyardnt le-
zajlik, a reakcid kM—je mds kindzokéndl jdéval magasabb,
0.2-0.4 mM;

- @ hsp-90 igen szoros szubsztrdtspecifitdssal rendelkezik,
hiszen sajét magdn kiviil mindeddig (sajnos) nem sikeriilt
felderiteniink mds, dltala foszforildlt fehérjét (lipidet).

A hsp-90 nukleotid-kotdhelyének tovdbbi bizonyitéka, hogy a fe-
férje azido-ATP-vel kovalensen jeldlhetd, kot ATP-agardz oszlop-
hoz és aminosavsorrendjében a nukleotid kotoéhelyekre jellemzd
konszenzus-szekvencia ismerhetf fel (9). A hsp-90 ATP-(GTP)-koté-
se és autofoszforildcidja rokon a hsp-70 hasonld tulajdonsdgaival.
(11-13) Az analogia azonban nem teljes, ugyanis a hsp-70 ATP-d&z
aktivitdssal is bir, s ezt a hsp-90 esetében kitartd prdbdlkoza-
saink ellenére sem sikerilt kimutatnunk. Ezt a kezdetben elkese-
ritdé tényt azonban késdbb értékesnek tekintettiik, hiszen fontos
bizonyitékdvd valt annak, hogy hsp-90 prepardtumaink biztosan
nem szennyezettek hsp-70-nel.

hﬂindezek az adatok meggy6zéen bizonyitjdk, hogy a hsp-90
valdban nukleotid-kotéhellyel rendelkezd, autofoszforildcidra
képes fehérje. De minek ? Hiszen az autofoszforildcid magnézium
jelenlétében nem, csak milimdlos koncentrdcidéju kalciummal vagy
mangdnnal folyik le. Amikor azonban szubsztrdt-vaddszé kisérle-
teink sordn a hisztonokra keriilt sor, szerencsénkre megprébdl-
koztunk a magnézium jelenlétében torténdé foszforildcidjukkal is.
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Meglepetésinkre a hisztonok, kilontsen a lizinben gagdgg Hl hisz-
ton, a Mg jelenlétében addi% elenyész6 autofoszforildcidét a sok-
szorosdra erfsitették fel. Igy elképzelhet6, hogy a hsp-?O auto-
foszforildcidjdra in vivo csak a sejtmagban keriil sor (%asd az
dbrédt). Ez els6 pillantdsra elég meghokkentd felt?telezes egy o-
lyen fehérjér6l, amelyet eziddig szinte’egyértglmuen csak cito-
szolbeli fehérjeként tartottak szdmon. Ujkeletd gdgtok azoqban azt
bizoinyitjdk, hogy a hsp-90 viszonylag kis mennyisége a sejtmag-
ban lokaliz4lt; tehadt elképzelhetd, hogy a szterqldreceptor/h§p—90
komplex esetleg nem is a citoszolban, hanem a sejtmagban bomlik
szét szteroidhormon hatdsra (14-16). Nem elképzelhetetlen, hogy a
hsp-90 hisztontdl fiiggd autofoszforildcidja esetleg szerepet jatsz-

hat a folyamatban.

SEJTMAG

DNS
szteroid / % + Mg-ATP ‘&’

Ol %Q7 —

CITOSZOL

A 90 kDa molekulatdmegl stressz fehérje (hsp-90) fel-
tételezett szerepe a szteroidreceptorok reguldcidjéban.

Laboratoriumunkban jelenleg egyre tobkb kisérleti adat gyGlik
Gssze arrdl, hogy a hsp-90 ATP hatdséra konformdcidvdltozdson megy
at. A hsp-70 ATP-t61 fiigg6 konformdcidvdltozdsat is csak néhéany
honapja irtdk le (17,18). A hsp-70 héromdimenzids szerkezete a
hexokindzéhoz nagy mértékben hasonld, "zsanérral" elvalasztott
"kétlebenyes" struktira (19,20). ATP hatdsdra a fehérje kinyilik,
azaz mas fehérjék kotésére alkalmassd vdalik. Ez nagy mértékben
Osszhangban 411 azokkal a feltételezésekkel,amelyek szerint a
hsp-70 ATP kitése eldfeltétele a més fehérjékhez valé kapcsold-
ddsnak és a fehérjék eleresztése az ATP hidrolizise utén zajlik
le. (17) Japdn kutatdk a hsp-90 hémérséklettsl fiiggd konformdacids-
jénak vizsgdlatakor arra a feltételezésre Jutottak, hogy ennek a
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fehérjének két konformdcidés dllapota kiilonboztethetd meg : egy
nyitott (hidrofdb) és egy zdrt (hidrofil). (21) A hsp-90 379°¢C
korili hémérsékleten zdrt dllapotban, minden ettél eltér6 homér-
sékleten pedig nyitott dllapotban van. Bizonyos Un. jelz6fehérjék
homérséklettdl fiiggd konformdcid-vdltozdsa emldsok és madarak ese-
tében védelmi szerepet tolthet be, a széles homérsékleti ingadoza-
soknak kitett €16 szerveztekben (ndvények, hiilldk, kétéltlek) pedig
az alkalmazkoddst segitheti eld.

A rendkiviili hémérsékletek (hideg vagy meleg stressz) hatéd-
sdra kinyilé hidrofdb hsp-90 j6 gyiijtdgetdje lehet a hasonld, de
nem 'tervezett' mddon kinyild, azaz részlegesen denaturdlddott
mds fehérjéknek. Mivel a stressz fehérjék 521ntezlset meginditd
transzkripcids faktor, a HSF ( heat shock factor) 37° C korili
homérsékleten feltételezhetoen mds fehérjékhez kotott, inaktiv 4l-
lapotban van jelen (22,24), elképzelhetd, hogy a hsp—70 vagy a
hsp-90 szerepet jdtszanak a HSF aktivdldddsdban is, azaz e stressz
fehérjék részei lehetnek az oly régdéta keresett 'homérdnek' a sej-
ten belil.

/\rra a kérdésre, hogy a hsp-90 konformdcidévdltozdsai, auto-
foszforildcidéja, kapcsoldddsa a szteroidreceptorokhoz hogyan fligg-
nek dssze egymdssal, illetve e fehérje stressz-fehérje jellegével,
mds szdval : végtére is mi a hsp-90 funkcidéja, ma még nincs pon-
tos vdlasz. Annyi azonban valészinl,hogy néhdny djabb pici rej-
tély megolddsdhoz egészen kozel jutottunk a biokémidn beldl.
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A Katonaorvosi Kutatc’)k'dzpont igazgatdja 4lldst hirdet olyam
pdlyakezd6 bioldégus, vegyész, bioldgia-kémia, bioldgia-fizika
vagy fizika-kémia szakos diplomds szdmdra, aki elhivatottsd-
got érez a kutatdi pdlydra.

B6vebb tdjékoztatds megbeszéléskor.

Jelentkezni lehet a 1401-144 telefonszamon.
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IMMUNOLOGY TOMORROW

Welcome to the 8th International Congress of Immunology.

Immunology is such an exciting field of biomedical science today! We
should all be honoured to be a part of this great international movement
with almost 30,000 active scientists. Immunology has profoundimplications
in basic sciences. The intellectual challenges brought about by the penetra-
tion and understanding of immunology in the applied fields governs virtu-
ally all parts of medicine and many other areas.

But what about tomorrow, the future challenges of immunology? We
must set new goals. In parallel with the aim of WHO, “Health for All—
Year 2000”, | have the vision and dream that IUIS and its member societies
shall bring “Immunology for All—Year 2000”! We, as immunologists must
represent a continuing revolution to improve the health of mankind. The
prosperous societies of the world should bring new inspiration, and applica-
tion of immunology in the developing world. The inequality in education,
science and health—also apparent in immunology—is incompatible with
ouraim of “Immunology for All” and should be conquered. Free scientists in
a world of free countries are the best basis for our scientific endeavour as
outlined by one of our previous IUIS Presidents, John Humphrey.

Robert Kennedy once said: “Some people see things as they are and say,
why? |dream about things that never were and say, why not”! Please join us
in our quest to change the world through our field of immunology for the
benefit of mankind, why not?

Jacob B. Natvig
President, IUIS

CONGRESS BUREAU

8th International Congress of Immunology

Intercongress Ltd.
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Dézsa Gy. it 84/A
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Biokémia a kornyezetvedelemben

Az 1991, évi balatoni angolnapusztulds a molekuldris biokémia szemszogébdl

Az 1970-es, '80-as években az ipari és mez8gazdasdgi technologidk fejlodésével, Gjszer€
kérnyezetkdrosit6 hatdsok megjelenésével parhuzamosan 6j tudoméinydg jout létre: a
kornyezetvédelmi biokémia. A JATE Biokémiai Tanszékének kutatési profilja is e témakorbe
tartozik. Célunk az, hogy a vizi kornyezetben lezajl6 folyamatokat, a kornyezetszennyez6 anyagek
hat4séra bekovetkezd valtozésokat a molekuldris biokémia médszerével is értelmezni tudjuk.
Vizsgélati objebtumaink elsSsorban a taplalkozési lanc magasabb szintjein elhelyezkedd halak,

melyekben emiatt fokozott a toxikus anyagok akkumuldciéja.

El6szor kontroll4lt, akvariumi koriilmények kozote tartott 4llatok bizonyos enzimparamétereinek
valtozésait kovettiik kiilss tényez6k hatsséra. fgy tanulmanyoztuk kiilonbdz8 agrokémiai dgensek
hat4sat, a hdmérséklet és az O, tartalom befolydsolé szerepét. Kideriilt, hogy bizonyos enzim-
paraméterekbdl - melyek kiilonbozd  szovetmintdkb6l szdrmaznak - rendkiviil jol
kovetkeztethetiink bizonyos kiils§ és belsd, az éllatok kondici6jat befolydsol6 tényezSkre.
Kézenfekvs volt, hogy a véltozdsokat legjobban titkrozS vért kell analizdlni. A médszer Oridsi
elénye abban rejlik, hogy mindezen vizsgélatok elvégezhetSk anélkiil, hogy elpusztitanink a
kisérleti egyedeket - vérvétel utdn (halak esetében a farokvénabdl) természetes kozegiikbe
visszatéve Sket tovabbi megfigyelésekre adnak lehetSséget -, masrészt a véltozdsok méar akkor
jelezhet8k, amikor még megfordithat6k (reverzibilisek). (A Biokémia 1987 decemberi szdmédban
ezen kutat4sok eredményeinek rovid dsszegzését mér kozzétettiik.)

A kés6bbiekben az elmilt tiz év alapkutatisainak eredményeit figyelembe véve tanszékiink
kifejlesztett egy olyan biomonitoring rendszert, mellyel a koéros folyamatok, karos tényezok
megjelenése mar akkor felfedhetd, mikor még nem idéztek el maradand6, irreverzibilis
elvaltozésokat.

Az 1991, évi balatoni angolnapusztulds kapcsdn tobb kérdés felmeriilhet, amire nem kapunk
egyértelmii valaszt. Vajon miért az ivarérett angolndk pusztultak leginkabb? Miért nem oltott
tdmeges méreteket az elhullss a Balaton keleti felében? Miért éppen nyir kozepén - végén -
tortént meg mindez? Miért nem tapasztalhattunk hasonl6 jelenséget més tavainkban, pl. a Fert6-
toban? A kovetkez6kben a molekuldris biokémia szemszogébdl szeretnénk megnyugtaté vélaszt
adni ezen kérdésekre, s bemutatni azt a komplex eljarast, mellyel ilyen, vagy ehhez hasonld
helyzetek elére jelezhetdk, s idGben megtehetdk a szitkséges intézkedések.

Biokémiai jellemzés

Az angolnapusztulds kapcsdn komplex hiszto- és biokémiai elemzést végeztiink a Balaton nyugati
és keleti medencéjébdl kiilonbozd idSpontokban befogott egycdeken. (Vizsgiltuk a tdmeges
halpusztulds idején a nyugati [08.17.] és a keleti [08.23.] medencébdl szdrmaz6 halak paramétereit,
valamint az elbullds ut4ni id8szakban [09.05.] a nyugati medencéb6l kifogott angolndk szdveteit.)
Ez azt jelenti, hogy mértik a transzaminizok, az AChE, a kataldz enzimek aktivitdsat
vérszérumbol, majbol, szivbsl, vesébdl és GszOholyagb6l vett mintdkban, meghataroztuk a
vércukorszintet, valamint a sejtpusztuldsok kozvetlen érzékelésére fény- €s elektronmikroszkopés
metszeteket is készitettiink. (A szovettani elemzést Dr. Benedeczky Istvan és Dr. Halasy Katalin
végezte a JATE Allattani Tanszékérdl, a biokémiai munk4kban részt vettek még Kufcsak Oszkr,
Léng Gabriella és Dr. Tiry Géza.) A vizsgalatok eredményei kolesdnosen megerSsitették egymast,
a kovetkezSkben csak a fontosabbakat emeljiik ki.

1. Vérplazma transzamindzok

A Balaton nyugati medencéjébsl szdrmaz6 angolndk vérbiokémiai adatai j6l mutatjdk a silyos
szoveti nekrozist, mely elsdsorban a méjat érintette. Nagymennyiség(i mérgezd anyag detoxikaci6ja
sordn a méjsejtek egy része szétesik, nekrotizdl. E 16zi6 kovetkeztében a foként itt eléforduld
glutamin-pirosz8l8sav-transzamindz (GPT) enzim aktivitdsénak szintje a vérplazmiban
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megemelkedik. A plazma glutamin-oxalecetsav-transzamindz (GOT) minden szovetben el6fordul,
legnagyobb mennyiségben a szivben, mé4jban és az izomzatban. EbbSl kovetkezik, hogy a GOT
aktivitdsa a vérplazméban csaknem minden szovetféleség szétesésekor megemelkedik.

A nyugati medence egyedeiben a GOT aktivitds 20 %-kal nagyobb, a GPT aktivitds dupldja a
keleti medencéb8l szdrmazé angolndkhoz viszonyitva (1., 2. 4bra). Megfigyelhetd, hogy az
angolnapusztulds utdn egy héttel a nyugati medencébdl szdrmazd 4llatok vérében lényegesen
csokkent a GOT és GPT aktivitds, ami a szoveti regener4ciot jelzi. A keleti medencébdl (itt
kiterjedt angolna elhullds nem volt) szdrmazé halak mérési adatai is azt mutatjak, hogy az itt €18
angolndkban is relativ magas a GOT és GPT enzimek aktivitdsa. Ennek oka az lehet, hogy a
szoveti nekrozis itt is megindulhatott, azonban nem érte el azt a mértéket, ami tomeges pusztuldst
eredményezhetett volna a Balaton ezen régi6jaban is.

Az egyes szervek (mdj, sziv, vese) GOT és GPT aktivitdsai a tOmeges elhullds helyszinén
magasabbak voltak, mint a keleti medencében mért értékek. Ezt magyardzhatjuk Ggy, hogy a
kornyezeti tényez8k egyiittes stresszhatdsa miatt (magas egyedsfirfiség, harmadosztalyt
vizmin®ség, tartésan magas vizh6mérséklet) megnovekedett a fehérjék katabolizmusa. Ennek
sordn a keletkez8 szabad amménia beépitését a felgyorsult transzamindz reakciék (GOT, GPT)
probéltak kompenzilni. Ezt a stresszhatdst jOl titkrozi a két medencébSl szarmazd vércukor
mintak Osszevetése (5. dbra) is.

2. Acetilkolinészterazok

A vérszérum AChE értékei az angolnapusztulds helyszinén fele akkordk, mint a -keleti
medencében mért értékek (3. 4bra). Tudjuk, hogy az AChE tartés gétldsaért elsGsorban
szintetikus vegyiiletek, igy pl. a szerves foszforsavészterek okolhatok. Ilyen tipust anyagokat
alkalmaznak a hadviselésben, valamint a vegyszeres novényvédelemben rovarolé szerként. Ezen
kemikédlidk azért is nagyon veszélyesek, mert nagymértékben képesck akkumuldciéra az €16
szervezetekben, f8ként a taplalkozdsi ldnc magasabb szintjein 1évSkben. Ezért a kornyezetbdl
boml4suk révén viszonylag gyorsan elt@ing inszekticidek karos hatdstak még akkor is, mikor €16
vizeinkben mir nem mutathat6k ki veszélyes koncentrdcidban. Felmeriil a kérdés, hogy az
angolndk pusztuldsit valamilyen mesterségesen eldéllitott vegyiilet okozta-e, amire a kolinésztersz
aktivitdsdnak csokkenésébdl kovetkeztethetiink.

Nem feltétleniil. Ugyanis a természetben is el6fordulhatnak olyan folyamatok, melyek sordn
hasonlé hatdsd toxinok, inhibitorok (gétlészerek) képzSdnek. Ha figyelembe vessziik, hogy a
fonalféreg parazitdk magas h&mérséklet vizben elpusztulnak, elképzelhet§, hogy ezek
boml4stermékei is okozhatték az acetilkolinésztersz gatlasit. Mindemellett nem zérhat6 ki az sem,
hogy direkt médon haté szerves foszforsavészter szirmazék a felelSs az enzimaktivitds szignifikdns
csokkenéséért.

Az AChE gétléd4sa a halak kiilonb6z8 szerveiben tobb szempontbodl is karos. Egyrészt gétlédik a
normdlis idegm(ikddés (zavarok keletkeznek az ideg-izom ingeriiletattevs rendszerben), amely a
taplalék megszerzésében és a védekezési, menekillési reakciékban nélkiilozhetetlen. Mésrészt az
AChE gatlodédsa szivben killondsen veszélyes, mert a halak szivének beidegzésében a kolinerg
rendszernek dontd szerepe van. Az AChE aktivitdsdnak jelentSs csokkenése a vagushatds
fokoz6d4sdhoz vezethet, amely silyos rendellenességet eredményezhet a keringéssel Osszefiiggs
anyagcserefolyamatokban. A szivm(ikodés gatlasa ugyanis karosan hat az O, felvételre és a CO,
leadésra, igy szoveti szinten anoxiit okozhat.

3. Kataléz

Az (Gsz6holyagban mért kataldz aktivitidsa a nyugati medencébsl szdrmazé 4llatokban 2.5-szer
magasabb a keleti medence egyedeihez viszonyitva (4. dbra). Ez tilkrézi az angolnapusztulds
helyszinén a kedvezdtlen vizi kornyezet miatt felszaporodé szabadgyokok szovet- és
membrénkérosité hatasat. Ismert, hogy szdmos vegyiilet az €16 szervezetbe jutva metabolizmusa
sordn Gn. szabadgyokok képzddését eredményezi. Irodalmi adatok é€s sajit méréseink szerint
ugyancsak hasonl6 hatdst eredményezhetnek a hipoxids korilmények. A szabadgydk reakciékban
szerepet jatsz6 enzimek biztositjdk az €l6lényeknek az aerob kornyezethez val6 alkalmazkod4s
feltételeit, aminek jelentSsége az immunrendszerhez hasonlé. Ezek az enzimek - kozottik a
kataléz - felélGsek a szabadgyokok karosit6 hat4sanak kivédéséért.



H9Zsue] lejweXolg J1vr

122l 79843 OOl 6el1e
B8Y'02 21928 19'%L $81078
('g0'6) eouepew |-AN[('€Z'8) ©ouepew I-3|('2L'g) eouspew -AN
-0
001
A

! 002

008

- 00Y

17N

SBIOZS [ ] Belie

ueqMBIUIL QZOquONY B
BSEINYE[E SBUANNE JUDY JOA

3. dbra



APZSue] [BlWoMOoIg J LV

¢B'6 £8C V¢ Belie
8ca'v YAOI WA SBI0QZS

(©2'8) eouspew |- ('/1L'8) eousepsw [-AN

0

e

Fol

Pl

- 30 -

PRt

L oe

- GE

I/ OOOL.

SBIOZS [ ] Be|i1e

ueqge[beAjoyozsn Meujobue ze
ESEINNE|E HOSBlIAlINe Ze|ele)|

4, 4bra



- 31 -

Y9zZsue] |elwoMolg J1vr

1GZ8l
g9¢cy

82'£8¢
Sl'vy

vZ2'l.LS
82'€E

Belie
sSelQzs

(G0O'B) eouepsew |-AN[('©Z'8) eouepew |-3|(/L'8) eouepew |-AN

s 001

002

T

B T T 4

$BI0ZS [ ] Be|ie g

uegyejulw QzZoquony e
ese|nNyefe JUIZSIoNNoIDA

|WOOL/bw

+00e
+oov
009
o009

~ 004

5. dbra



- 32

Az (sz6holyagban a fondlférgek (Anguillicola crassus) anyageseretermékeik révén gyulladést
keltenek kornyezetitkben. A gyulladds helyén fokozott mértékben felszabadulé szabadgysksk
keringéssel més szervekhez is eljuthatnak, és oit is szovetkdrosodast okozhatnak.

Tehat a kedvezbtlen vizmin8ség és a hipoxia miatt felszaporodott szabadgydkok hozz4jérulhattak a
fonélféreg fertdzés eszkaldcidjdhoz. E parazitdk élettevékenysége kovetkeztében az Gsz6holyag
gyulladt 4liapotba keriilt, ami tovabbi szabadgydk képzBdést eredményezve més szervekre is
kifejtette hat4st. A sejtmembranok kérosoddsa elsGsorban abbél ered, hogy a megnovekedett
lipidperoxiddcié miatt megbomlik az integritdsuk. A halak szervezetében a zsirtartalom 50%-a
telitetlen. Ezért - kiillénosen azon szovetekben, ahol ezek arénya magas - fokozott lehet8ség nyflik
hidrogén elvonaséval lipid szabadgyokok képzddésére, melyek méar konnyebben reakciéba 1épnek
az oxigénnel. Ennek kovetkeztében peroxi szabadgyokok keletkeznek. E molekuldk tovabbi
lancreakci6t inditanak el, s az igy felgyorsult lipidperoxidécié erSteljes membrén destruéciét idéz

el8.

4. Vércukorszint

A vércukorszint mérések alapjén (5. 4bra) azt mondhatjuk, hogy az angolnapusztulés helyszinén a
halakat tartds stresszhatds érte, amely a nitrogén anyagcsere, ay-globulin és interferon képz8dés
tartés zavarat okozhatja. Ez4ltal az angolnék eliendlidképessége csokken a kérokozokkal szemben.

A szovettani vizsgdlatok kozil kiemeljik a méjbél készitett prepardtumokon megfigyelhetd
kérosodasokat. Erdteljes sejtpusztulss figyelhetd meg a mintdkon. Kérosodasok jelentkeztek a
genetikai inform4ciét hordozé sejtmagban, a fehérjeszintetiz4l6 rendszerben, az energiahéztartést
biztosit6 mitokondriumban egyarint. A nekrotizalé méjsejtekb3l nagymennyiségl sejttdrmelék
halmozodott fel a méjszovetben. Ezek eliminicidja lizosz6mak hidnyiban nem ment végbe, igy
gyakorlatilag az egész méjszovet tobbé-kevésbé elpusztult és leépiilfélben 16v3 méjsejtekbsl 4ll. A
metszeteken immunocitdk jelenlétét detektdlhatjuk magas szdmban. Kiilonbség észielhets a
szdvet- és sejtkdrosodds mértékében a keleti ill. nyugati medencébsl szdrmazd halak méja kozott.
A kérosodésok egyértelmftien a nyugati medencéb8l vett mintdkban a stlyosabbak.

Az 6kol6giai tényezdk fontossdga

Az eddigiekben leirt szovettani és biokémiai elvaltozdsok okai a kovetkezdk lehettek:

1. NAGY EGYEDSURUSEG

Az évek 6ta elmaradt lehaldszds miatt az angolndk - a Si6n torténd levandorlds lehetetlensége
kovetkeztében - a szokottndl joval nagyobb szdmban népesitették be a Balatonnak az
ivashelyilkh6z (Mexik6i-6bol) legkozelebb esd részét. Ilyen formén egyedsfir@iségiik a kritikus
érték folé emelkedett, ez tartés stresszhatdst véltott ki, amely a nitrogén anyagcserében is zavart
okozhatott. Ennek kovetkeztében a fehérjék, aminosavak lebontésa belsé ammoénia mérgezést
idézhetett el8. Emellett fennalt a kordbbiakban részletesen leirt ellenélloképesség csdkkenése is.

2. TARTOS MAGAS ViZHOMERSEKLET

A hossz ideig tarté6 25°C feletti vizhSmérséklet (28-30°C) az 4ltaldnos stresszhatéson til
alacsonyabb oldott oxigéntartalmat eredményez, s ez nem tudta kxclég1tcm a megnovekedett
anyagcseréhez ' szitkséges oxigén igényt. A mérsékelt hipoxids koériilmények kedveznek a
szabadgyokok képz8désének, ami a membrénok kdrosodédsat okozza, A sériilt membrédnszerkezet
példdul hamszovet esetén el@segitheti a kérokozok elszaporoddsét. (Lasd a jelentSs szabadgydk
jelenlétét mutaté GszOhblyag kataldz aktivitdst és az ennek nyomén megndvekedett fondlféreg

mennyiséget.)

3. KEDVEZOTLEN VIZMINOSEG

A megyei tisztifSorvostél kapott adatok szerint az angolnapusztulds helyén a nyar kozepétdl
romlott a Balaton vizmin8sége. (Egyes régi6kban, igy a Keszthelyi-6bél teriiletén is II. osztalya
volt a kritikus idGszakban, ami egyértelmfien vizszennyez6dés eredménye.) A drdmaian lecsokkent
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AChE ativitast valamilyen szerves foszforsavészter, vagy az AChE-t indirekt m6don bénité
peszticid szennyezés okozhatta, esetleg az elpusztul6 paraziték bizonyos boml4stermékei, melyek

inhibitorként viselkedtek.

A felsorolt hisztopatol6giai és biokémiai elviltozisok egyenként is okozhattik volna a tomeges
elhullsst, a jelelegi angolnapusztulds kialakuldsiban azonban minden bizonnyal mindegyik
szerepet jatszott.

Szembetfing, hogy a Balaton keleti medencéjébdl szdrmazé mintdk értékei is mutattak kisebb-
nagyobb kéros elvéltozdst. Ennck mértéke azonban j6val alcsonyabb az angolnapusztulds
kornyékére vonatkoz6 értékeknél. Ennek alapjén gyanithat6, hogy a még nagyobb métékd
halpusztuldst csak a htivosebbre fordult id8, valamint az észak-keleti medence viszonylagos
kedvezsbb vizmingsége akadalyozta meg.

Osszegezve elmondhatjuk, hogy az angolnapusztulds végsS oka a nagymértékl parazita
fert6zottség volt, azonban ennek kialakulisiban az Okol6giai tényez8k a dontSek. Ezek alapjin
méir megvalaszolhatok bevezetSnkben feltett kérdések. ElsSsorban a mér ivarérett, tehat a
Keszthelyi-6bol felé vandorl6 angolndk pusztulhattak el, hiszen ott emiatt emelkedett a kritikus
érték folé az egyedszdm, mely a kordbban leirt folyamatokat eredményezte. A vizminSség
jellemzBinek alakuldsit ehhez még hozzivéve magyarazhatjuk az adott helyen és idSben
bekovetkezd tomeges elhullast.

Dr. Nemcs6k Jénos
Tanszékvezetd egyetemi docens
JATE Biokémiai Tanszék

Szegletes Tivadar
MTA TMB aspiréns
JATE Biokémiai Tanszék
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Use of the Textbook During Lectures

F VELLA

Department of Biochemistry
University of Saskatchewan
Saskaroon, Canada

Introduction

Numerous attacks have been madc in the past three decades
2gainst the lecture method of teaching university-level courses.
Despite this, it is still the major approach in use at present, and
may remain so for many years to come.' These attacks have been
influential in bringing some changes in the lecture method so that
it is becoming unusual for a lecture on a scientific .topic not to
make use of projection slides (regular or stereo), films, video
tapes, or overhead transparencies. Though the value of these
changes cannot be discounted, the student’s involvement in a
lecture course is still very much the traditional one of recording
the proceedings through attendance and the essentially mechani-
cal taking of notes of what is said, represented on a chalkboard, or
projected via the other visual aids that may be favoured by the
lecturer. Technological advances in visual (and auditory)
presentations have led to enormous expenditure of time and
money in the acquisition of these facilities and in the preparation
of materials for them.

Most learning of course material is still based on the printed, or
written, medium. Lecturc notes and handouts prepared by
instructors usually form the major materials used. However, a
textbook is usually recommended, especially for introductory (or
review) courses. It is common experience that many students do
well in examinations even when they have relied mainly on
lecture notes (taken by themselves or by others) and that though
the recommended textbook has been purchased by students, it
has rarely been used. Reinforcement of the attitude that what
counts most in learning is repeating what someonc else has said is
thus achicved. ‘Textbook teaching’ has acquired a dcrogatory
meaning. Common criticisms levied against the use of textbooks
are that no textbook contains all the material that may be covered
in a course, that textbooks often contain errors or opinions that
have heen superseded or that are not widely accepted, and that
such teaching stifles creativity and leads to non-productive
memorization. These criticisms can casily be countered. No
further defence need be undertaken of the influence of textbooks
on our scientific formation.

tankonyvi
lapozgatd

Bér a biokeémiai tanksnyvek
oktatéi és tanuldi haszndlatdrdl
€s hasznossdgdrdl - amint az Vella
professzor cikkének bevezetdjébol
is kitdnik - igen eltérdek a véle-
mények, létjogosultsdgukat aligha
fenyegeti veszély. 1dér6l - idére
nemcsak Uj kiaddsok ldatnak napvi-
lagot, hanem (j szerzok is bele-
vdgnak a hdldsnak igazan nem te-
kinthetd tankonyvirdsi feladatnak.
A megjelenést kovetd ismertetés
eés méltatds utdn természetesen sor
keriil a kisebb-nagyobb hibdk és
fogyatékossdgok feltdrdsdra is.-

( TIBS - Textbook errors. )

Alkonyi professzor lapozgatdja
nem bandlis tévedések felemlege-
tését thzi ki célul, nem képlet-
hibdk, sajtohibdk, esetlegesen
eértelmetlen mondatok - szavdval
élve - kukacoldsat. Abbdl indul
ki, hogy a legjobbnak tartott
tankdnyv szerzgje (szerzoi) is
a fejezeteknek csak egy részét
alapozhatjék sajat kisérletes
munkdjukra. Igy bizonyos része-
ket minden szerz6 mds tankonyv-
(ek)b6l vesz &t. Ennek nyomdn 6-
rokladhetnek bizonyos egyszerisi-
tések s az orokolt ismeretanyag
néha nagyon tdvol 411 mir az a-
dott tudomdnyteriilet jelenlegi &41-
14s4t6l. Eszrevételeinek targya
tehdt nem egy-egy kivdlasztott

tankdnyv, hanem valasztott témdk, amelyeket tobb tankonyvben lapoz fel és vet

ossze a tdrgyra vonatkozé mai ismereteinkkel.

GLUTAMAT DEHIDROGENAZ
A glutamdt dehidrogendz (GDH) in vitro reverzibilis reakcidja

mikroorganizmusokban f6leg az aminosavszintézis, magasabb rendd

dllati szervezetekben pedig az aminosavak lebontdsdnak szolgdla-

tdban 411. Ennek megfelelden alegység-szerkezete, szabdlyozdsa

és koenzim specifikuma fajrél-fajra védltozik az élettani funkci-
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6nak megfelelden. A legtobb tankdnyv - még a legmodernebbek is
(pl.1.,2.,3.) - a dehidrogendznak azt a tulajdonsdgat emeli ki,
hogy nem mutat jelentds diszkrimindcidt a két lehetséges koenzim
kozott. Valdjdban azonban ez a tulajdonsdg, amely az enzimmel
osszefiggd legtobb szofisztikdcid alapjdul szolgdlt, mindGssze
csak az eml6sck mdjdbdél, ezen beliil is csak a legtcbbet tanulma-
nyozott marhamdjbdl izoldlhatdé enzimre vonatkozik.

Kozelebb 411 a bioldgiai realitdsokhoz Lehninger egyik
konyve (4), amely a lebontédsi irdnyokat NAD-specifikusnak, a
szintetikus irdnyokat pedig NADPH specifikusnak nevezi. Sajnos,
6 sem tesz azonban emlitést arrél, hogy ezt a tényt milyen €16
modellen bizonyitottdk be.

A rendszertani kategéridk tobbségében a GDH koenzimjére
vonatkozd felismerS képessége élesen diszkriminativ (igy pl. E.
coli-ban csak NADPH-val mikodik). Erdekes médon a Neurospora
crassa-bdél két kiilonbozd enzim izoldlhatdé. amelyek kozil az e-
gyik NAD-ra, a mdsik pedig NADPH-ra specifikus.

gy a tankdnyvek fent emlitett dltaldnositdsat kissé
félrevezetdnek érezziik, mert elfedi az enzim sokszinlségét, és
a nitrogén-anyagcserében betoltott vdltozd élettani szerepét.

A tdrgyban tdjékozddni kivdnd kollegdknak ajanljuk pl.
az (5) hivatkozds tanulmdnyoz4sit.
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STUDIA MEDICA SZEGEDINENSIA

EDITA AB UNIVERSITATE SCIENTIARUM MEDICINAE
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REDIGIT AUXILIO CONSILII AD SCIENTIAS PROMOVENDAS DELEGATI
PROFESSOR JULIUS GY. PAPP
Tomus 14

ESSAYS AND SCIENTIFIC PAPERS OF
ALBERT SZENT-GYORGYI

INTRODUCTION

This compilation of Albert Szent-Gyorgyi's essays and scientific papers
together with his short biography provides one with a birdseye view of his wide
ranging interest in science, of his concerns of issues facing mankind, of his efforts in
building up science in Hungary and of his faith and hopes in future generations. He
was a romantic spirit who lived for science. Prof, as his collaborators called him
endured hardships in order to conduct his research and was ready for any sacrifice.
He was an addict of science in the best possible meaning. He had a great belief in the
value of a full life. He had strong convictions who disregarded risks, even his
personal safety to state and stand up for what he thought was right. He had an
uncanny ability to formulate issues whether scientific or those affecting society in a
most direct way.

The list of publication and the titles gives one a feel of the evolution of
Szent-Gyorgyi’s efforts to develop the central theme of his research that focuses on
the mechanism the cells evolved for energy production and energy utilization. The
early publications illustrate his efforts to find a subject and discipline. In the
beginning of the 1920s he initiates his pivotal studies on biological oxidation which
eventually lead as a byproduct to the discovery of Vitamin-C and the award of the
Nobel-prize. The second stage of his career in the late thirties and forties is
represented by his fundamental studies on the molecular basis of muscle contrac-
tion. He has spent the last decades of his life probing the way proteins in general
may serve as transducers of energy and their invovement in cell division and cancer.

This bibliography testifies Szent-Gyorgyi’s increasing invovement in the moral
and political issues of the day following his return to Hungary.His non-scientific
writings reflect his convictions as to the role of scientists in society, on the
responsibility to the use of knowledge for non-destructive purposes, in particular
his faith in the younger generation.

Hidden behind the titles of the papers was a man of great warmth with a great
sense of humor and an immense vitality and charm. He remained true to his
principles: ,,To see what everyone sees and to think what nobody thinks.” Science
was a very serious activity that one did for fun. He enjoyed life to the very end. He
was fully aware of his contributions and retained a warm feeling towards his
motherland especially for Szeged.

24 July, 1991. Prof. Dr. Andrew G. Szent-Gyorgyi
Brandeis University
Department of Biology

Edited by:

DR. ANDOR ZALLAR
Head of the Central Library SZEGED. 1991




A MAGYAR TUDOMANYOS
AKADEMIA olyan kiilonle-
ges intézmény, olyan ki-

rd .. . . .
IZZ&&? , lonleges nemzeti intéz-
Mdgydr WW mény, amelyhez nem ha-
sonlithatdé egyetlen or-
szdg tudomdnyos akadé-
midja sem. Olyan sulyt
adott az Akadémidnak a
tobb mint médsfél évsza-
zados fejlédés, hogy a
Magyar Tudomdnyos Aka-

, 1991. jinius démia nem pdtolhatd,nem
Antall Jozsef  alakithaté 4t kutatds-
irédnyitdsi minisztérium-
e = * md, nem fejleszthetd visz-
TUDOMANY ES POLITIKA sza Magyar Tudds Tdrsa-
sdaggd. Meg kell o6riznie
horizontdlis és vertika-
lis szervezeti egységét,
, de ezen beliil feltétle-
nil szikség van arra, hogy a Magyar Tudomdnyos Akadémia végrehajt-
sa belsd reformjat.

/\ Magyar Tudomdnyos Akadémia hosszu torténete sordn sok-
szor elismerte a nagy kutatdkat és sokszor elhanyagolta 6ket.Ha
dsszehasonlitjuk az 1825-0s esztend6 6ta a Magyar Tudomdnyos Aka-
démia dltal elismertek névsordt a magyar tudomdnytorténet legna-
gyobb alkotdinak névsordval, akkor nem mindig taldljuk meg a két
névsorban ugyanazokat a neveket. Ez figyelmeztetés is arra, hogy
a kutatdkat az Akadémidnak széles mezonyben kell figyelemmel ki-
sérnie,hogy minél kevesebben legyenek azok, akiket nem vesz ész-
re, és minél tobben legyenek, akiknek mdveit és életmGvét elis-
meri. Amikor az utdkor majd Gdjra szdmot vet - mint a 150 éves ju-
bileum alkalmdval kiadott évkonyvben - a 200.évfordulé alkalmédval,
dgy dgy itélje meg ezeket az évtizedeket, hogy jél ismerték fel
a kortdrsak a nagyokat, az alkotdkat és minél kevesebbet kelljen
utélag elismerni.

/\ tudomdnyok és a politika viszonydban
mindig a tudomdnye az elsb6bbség. A tudomdnynak
kell az alapnak lennie, a politika a tudomdnyt nem tudja és nem
akarhatja befolydsolni, mert valahdnyszor a tudomdnyba beavatko-
zott a politika, a végeredmény mindig valamiféle ostobasdg lett.
Es most nemcsak Sztdlin nyelvészeti munkdssdgdra utalnék, hanem
arra is, hogy igen fontos a tudomdnyok egymdshoz vald viszonya,
kdlcsonds megbecsiilése, az,hogy a tdrsadalomtudomdnyokat vagy
szellemtudomdnyokat, természettudomédnyokat és alkalmazott tudo-
manyokat egységben ldssuk. Erzékeljik, hogy valamennyire sziikség
van ahhoz, hogy a tokéletesség felé torekvd embertipus a célunk.

1
S

F*a Széchenyit olvassuk, akkor ugy érezzik, hogy minden,
amit mds szavakkal a mult szdzad nyelvén elmond, nekiink is dtra-
valdt jelent. Ez ©orom szdmunkra, mert olyan szellemdridsok alkot-
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tak torténelmiinket, akiknek szavai mdig hatnak. De egyben a szo-
morudsdg és a keser(iség érzését kelti bennink, hogy szavaik még
mindig id&szerlek. Széchenyi Istvdn sziiletésének 200.évforduld-
jan nekilink azt a tlirelmet és azt a tirelmetlenséget kell beléle
megb6rizniink, amivel minden kérdéshez hozz&d tudott nydlni, amivel
minden irdnt tudott érdeklddni.

SZéchenyi Istvdan megtanit benniinket arra,hogy a pdrtok
felett, a napi politikai érdekellentétek fe-
lett van valami,ami d4tfogdéd,ami nem lehet az
egyszerlG hétkoznapok része .0 elméjében valdban dtfog-
ta a lovaktdl (lovakridl) kezdve a Nemzeti aszindén 4t a Hitel, a
Vildg, a Stddium és mds mdvein keresztil az egész magyar életet,
amelyre - és a magyar torténelem minden kihivdsdra - megkisérelt
vdlaszt adni.

/\mikor nagy elvekrdl és eszmékrdl beszéliink, akkor igen
gyakran aprd hatdskori, személyeskedd és személyi kérdések hizdd-
nak meg e mogott. Az értelmiségnek egyik nagy adomdnya,és valahol
része az értelmiségi létnek, hogy személyes érdekeit mindig esz-
mékbe tudja burkolni. Azt hiszem, nagyon fontos, hogy a Magyar Tu-
domdnyos Akadémia, a magyar értelmiség legmagasztosabb, legmaga-
sabb rend( szervezete, amikor nagy szervezeti dtalakulds eldtt &ll,
amikor Gdjrarendezi sorait, Ujra meghatdrozza szerepét a magyar tu-
domdny és az orszdg egész kozéletében, sdét egész dtalakuldsdban,
akkor szoritsa hattérbe az apro személyi kérdéseket, az érdek- és
hatdskori ellentéteket. Legaldbb itt probdljdk az egészet nézni,
ha mar nekink nincs mdédunkban sokszor az dssznemzet szemivegén ke-
resztlil nézni a vildgot, mert benninket sokszor részérdekek ab-
roncsai szoritanak Ossze a politikdban. Ez az értelme annak, hogy
a Magyar Tudomdnyos Akadémia kilon 4d411jon és
ne lehessen napi politikai Osszelitkozések reé-
sze.

Tudomédnyos Akadémia hd legyen alapitdjdhoz Széchenyi
Istvdnhoz. Széchenyi szellemében mikodjék és e szerint cselekedjék.

¥ Kiragadott idézetek a MTA 1991 .mdjus. 6.-1
zdrt lilésén elhangzott eldaddsbdl.
(Kiemelések a szerkesztdtol)

SZéChG”Yi IStVén s Abbél zavar keletkezhetne,

ha ugyanazon épiileten a talpkdvet mindenki mdskép és mdshovd akar-
Ja rakni, sok az elsd emeleten akarja kezdeni, némelyik a festés-
sel, mds ismét a tetdzeéssel s igazi talpkdvet csak ritka rak.

Létjuk,hogy a legkozonségesebb foglalatossdgainkban, épités-
ben, gazdasdgban, mindennapi életinkben - nagy szédmiaknak -
egyitittmunkdlkoddsa szikséges. Aki egyet tanul, az lesz
a mester. A tudds csak azokra nézve érték, akik meg is e-
mésztik azt. A félmlGveltség rosszabb a tudatlansdgndl.

A tudomdnyos emberfdéd a nemzet igazi hatalma.

$zentivani Gabor : SZECHENYI FAKLYAVILAGA. Budapest, 1942.

Kiadja a Magyar Népmiveldk Tdrsasdga



Biochemistry at Trinity College Dublin

The Department of Biochemistry was established ~ the 1986 recipient of the Wellcome Prize of the
in its present form in 1960 under Professor Brian  Association of Clinical Biochemists.
Spencer, although a personal chair in Biochemistry Research interests in the department are diverse,
with the Physiology Department had been created in  but include structural and functional aspects of
1934 for W. F. Fearon. The department expanded  membrane biochemistry, studies on the early mouse
greatly in the 1960’s; full honours degree courses in  embryo, lipid biochemistry and folate metabolism.
biochemistry were developed within the Natural There are broad interests in many aspects of
Science Faculty, although close links with the Medical ~ enzymology including statistical analysis of kinetic
Faculty were retained, and the department moved  data, large-scale purification of enzymes and enzyme
into a new four-storey building in 1966, a building electrodes. Some examples of enzymes currently
partially financed by the Wellcome Trust. under study are those involved in detoxification

The expansion has continued after the appoint-  reactions, DNA turnover, copper metabolism and
ment of Keith Tipton to the chair in 1977, so that the ~ microbial pathogenicity. Interest in the neurosciences
department now has 12 members of staff, six senior  include the modulation of neurotransmission by
“lecturers, three lecturers, plus two, Frank Winderand  drugs and the structure and function of benzo-
John Scott, appointed to personal chairs. The depart-  diazepine receptors. In this context the department
ment provides undergraduate courses for first and  houses the Medical Research Council Unit for Affec-
.second year medical students (150), first year dental  tive Disorders.
students (30), pharmacy students (40) and science The research work of members of supported by,
students at second (105) and third (40) year levels. The =~ among others, the Medical Research Council of
fourth year course leading to an Honours degree Ireland, the National Board for Science and Tech-
(Moderatorship) in Biochemistry is taken by about 20 nology, the Irish Cancer Society, An Foras Taluntais
students per year. In 1985 there were 16 associated  and the EEC.
and postdoctoral research workers and 31 post-

graduate research students. There are in addition 11 K. F. TipTON
students registered for the M.Sc. course in Clinical Department of Biochemistry
Biochemistry organized by W. Clayton Love, who is Trinity College, Dublin

= g
A"aSajénlat fiatal biokémikusoknak!

Alap- é&s alkalmazott (orvosbioldgiai) kutatasra keres
kezdd, 4ill. gyakorlattal rendelkezd fiatal biokémikust
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Biochemical Society Award Winners 1992

1992 Wellcome Trust Award for Research The Sir Frederick Gowland

in Biotechnology Related to Biochemistry

THE major goal of Professor Steve
Humphries’ research has been to use
biochemical and molecular techniques to
analyze factors determining human
diseases.

In 1979, he started to investigate the
inherited component of arterial disease,
initially with Professor Williamson at St.
Mary’s Hospital, Paddington, and for
the last six years at the Sunley Research
Centre. Since 1985 he has been the
Director of the British Heart Foundation
Molecular Genetics Arterial Disease
Research Group. The approach was to
isolate and study a number of ‘candidate
genes’ involved in lipid metabolism,
focusing on the genes for the LDL-
receptor, a number of apolipoproteins
including apoB and apoAl, and
enzymes such as lipoprotein lipase.
These studies have established that
variation at these loci contributes_ to
determining levels of lipids, lipoproteins
and apoproteins in healthy individuals,
as well as in patients with rate mutations
such as those causing Familial Hyper-
cholesterolaemia. A large part of the
current research is aimed at identifying
the sequence changes which affect the
function of these genes, both to under-
stand the mechanisms of the associa-
tions, and to provide better diagnostic
tests for individuals at risk of developing
hyperlipidaemia and therefore, athero-
sclerosis.

In 1983, he initiated a project, in
collaboration with epidemiologists at
Northwick Park Hospital, to use the
candidate gene approach to investigate
the inherited component of thrombosis.
His initial work showed an association
between polymorphisms at. the fibri-
nogen locus and levels of plasma
fibrinogen in healthy individuals, and
similar association studies have recently
been published for the Factor VIi gene’
and the plasminogen activator inhibitor
gene (PAI-I). Good progress has been
made determining the mechanism of
these associations. From epidemio-
logical data, it is highly likely that these
polymorphisms are involved in deter-
mining the thrombotic potential of the
blood of an individual and therefore, the
risk of thrombosis.

Biochemist

Voi. 13, No. 6

The Bulletin of The Biochemical Society

The hypothesis that the group has
been testing is that atherosclerosis and
thrombosis are the result of interaction
between variations in a number of
different gene loci with environmental
factors. The identification of specific
genetic variation at candidate gene loci
has therefore enabled workers in the
group to study interaction with environ-
mental factors. The studies have demon-
strated that variation at some of these
loci are involved in determining an indi-
vidual’s response to environmental
changes such as diet, smoking, or drugs.
Once the specific mechanisms of such
variation have been identified, it will be
possible to test how much value this
information has for clinical or prognostic
use.

The ideas that he has developed over
the past 12 years have now reached the
stage where the usefulness of the
candidate gene approach to analzye a
multifactorial disorder has been widely
accepted. In the next few years, the work
Professor Humphries has started will
lead to a much better understanding of
the etiology of atherosclerotic-throm-
botic disease, and is likely to lead to the
development of DNA-based tests to
identify individuals at risk of ischaemic
heart disease.

SIR JAMES GOWANS
Human Frontier Science
Program

Strasbourg

Hopkins Medal

Born in Chicago, lllinois, Tom Cech
was raised and educated in Jowa (B.A. in
Chemistry from Grinnell College). He
obtained his Ph.D. in Chemistry from
the University of California, Berkeley,
and then engaged in postdoctoral
research in the Department of Biology at
M.LT. in Cambridge, Massachusetts. In

1978 he joined the faculty of the
University of Colorado, Boulder.

In 1982, Tom Cech and his research
group announced that an RNA molecule
from Tetrahymena, a single-celled pond
organism, cut and rejoined chemical
bonds in the complete absence of
proteins. Thus RNA was not restricted to

being a passive carrier of genetic
information, but could have an active
role in cellular metabolism. This dis-
covery of self-splicing RNA provided the
first exception to the long-held belief that
biological reactions are always catalyzed
by proteins. In addition, it has been
heralded as providing a new, plausible
scenario for the origin of life; because
RNA can be both an information-carry-
ing molecule and a catalyst, perhaps the
first self-reproducing system consisted
of RNA alone.

Dr. Cech’s work has been recognized
by many national and international
awards and prizes, including the
Heineken Prize of the Royal Netherlands
Academy of Sciences (1988), the Albert
Lasker Basic Medical Research Award
(1988), and the Nobel Prize in Chemistry
(1989). In 1987, Dr. Cech was elected to
the National Academy of Sciences and
also awarded a life-time Professorship
by the American Cancer Society.

Dr. Cech is currently Distinguished
Professor of Chemistry and Bio-
chemistry and of Molecular, Cellular and
Developmental Biology at the University
of Colorado. He is also Investigator of
the Howard Hughes Medical Institute.
He lives in Boulder, Colorado, with his
wife Carol, and two young daughters,
Allison and Jennifer.

M. H. CARRUTHERS
Department of Chemistry and
Biochemistry,

University of Colorado, Boulder



Letter

Holding a Mirror to
Penicillin—A Reflection

Sir,

The interesting biography of C. W.
Bunn, "“The Chemical Crystallo-
grapher’’, in the August/September
issue of The Biochemist noted the heroic
work of two groups of crystallographers
on the chemical structure of penicillin
(Bunn, R. C. 1991). These groups com-
prised D. Crowfoot Hodgkin and B.
Rodgers-Low at Oxford University, and
C.W.Bunnand A. Turner-Jones at[.C.1.
Ltd., Alkali Division, Northwich. The
work of Hodgkin and Bunn provided the
final, decisive evidence in favour of the
B-lactam structure. Some X-ray evidence
was also obtained at the University of
Illinois (Clark et al. 1949). The Illinois
authors wrote that the two British
groups “"have had such a head start and
have done such magnificent work that
we could hope to contribute very little to
the final structure’” (Clark & Pipenberg
1945).

It is not generally realized that these
groups unwittingly committed an
““error’’ which has had consequences
even to the present day. In the authorita-
tive account of the war-time work on
penicillin chemistry, the detailed struc-
tural drawing given by the combined
crystallographic groups is not that of a
naturally occurring penicillin (Crowfoot
et al. 1949). Instead, the drawing is that
of the mirror image form, ‘‘enantio
penicillin”’. The authors were of course
aware of the problem, saying that
““natural penicillin may have either this
configuration or its mirror image since X-
ray evidence is unable to distinguish
between two enantiomorphs’’.

At the time of the penicillin work (the
crystallographic evidence for the g-
lactam structure was reported early in
1945) absolute configurations remained
unknown. Fischer had made an arbitrary
choice for the D-glucose configuration
(“’Fischer’s Second Convention’’) but it
was not until 1950 (Brewster et al. 1950)
that the carbohydrate configurational
standard, (+)-D-glyceraldehyde, was
convincingly correlated to the amino
acid, (+)-D-serine. The first absolute
configuration of an organic compound,
(2R,3R)( + )-tartaric acid (as the sodium
rubidium salt), was finally determined
directly in 1951 by the anomalous X-ray
dispersion method (Bijvoet et al. 1951)-
Since tartaric acid had earlier been
correlated with glyceraldehyde,
absolute configurations then became
available for carbohydrates and amino
acids.
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In the 1940’s, little attention was paid
to precise details of stereochemistry. For
instance, in the tirst (1947) edition of
Baldwin’s classic text, there are no
Fischer structural formulae for amino
acids; it is simply stated that one form of
alanine "‘has the same spatial configura-
tion as D-(-)-lactic acid and is now
usually called D-alanine’”” (Baldwin
1947). In the second edition (1952) there
is a more complete description with the
subheading ‘’Optical Isomerism and
Nomenclature’’ and with Fischer struc-
tures shown for glyceraldehyde, serine,
and threonine (Baldwin 1952).

Under these circumstances, Bunn and
Hodgkin in 1945 were entitled to a guess.
Unhappily, unlike Fischer’s choice with
respect to glucose, it was wrong. In any
event, the X-ray results showed clearly
that penicillin was roughly semi-circular
in projection—‘‘curled up’’ as the
authors termed it—in agreement with
the B-lactam structure. It is only within
the last few years that the important role
of chirality in drug therapy has been
appreciated.
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Figure 1: A conventional represcntation of the
absolute configuration of a natural penicillin.

Unfortunately, since the drawing was
published in the authoritative publica-
tion summarizing the war-time research,
it has been reproduced as the penicillin
structure. One blatant example concerns
the publication in 1980 of lectures given
at a Symposium on ‘‘The History of
Antibiotics’” (Parascandola 1980). The
cover for the publication proudly
displays enantio penicillin. More
recently, a widely used biochemistry text
diagrams enantio penicillin in four-
colour splendour (Stryer 1988, Figure
8-24). However, a subsequent con-
formational representation (Figure 8-29)
used the correct penicillin configuration
in comparison with the postulated con=—

firmation of the transition state of the —

—D-ala-D-ala— unit in the transpeptida-
tion reaction.

This reflection on history is in no way
meant to detract from the tremendous
achievement of Bunn, Hodgkin and
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collaborators in their work on penicillin.
The photograph of D. Hodgkin, dated
1965, in The Biochemist shows the CND
pin standing out boldly but the model of
penicillin is less easy to distinguish (this
photograph also appeared in the
December 1990 issue of The Biochemist).
Happily, I construe Hodgkin’s 1965
model as showing the correct con-
figuration for a natural penicillin. For the
record, the correct absolute con-
figuration of a natural penicillin is shown
in Figures 1 and 2.

R = Benzyl etc.,

Me = CHy

&@¢@§@@§@

Figure 2: A three-dimensional “‘ball and stick’*
representation of a natural penicillin. This
drawing is modelled in the same style as that of
Crowfoot et al. (1949).

RONALD BENTLEY
Department of Biological Sciences,
University of Pittsburgh
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EGYESULETI ELET

Beszamolo

A Magyar Biokémiai Egyesilet Elnckségének
1991. december 1l6.-1i uléséerol

I. Beszdmold az 1991-es évrdol/Ea.Tyihdk Erné/

a. A kongresszusock szervezese
Az egyesiileti élet megujitdsa érdekében, a
jelenleginél tobb, szinvonalas, nyereséget
hozd rendezvény szervezésére van szikség.
A Biokémiai Védndorgyililések megrendezését u)j
formdban kell folytatni. Két évenként angol
nyelvi, mérsekelt részvételi dijud, nagysza-
bdsu miszerkidllitdssal,"mini paper"-ek ki-
addsdval egybekotott kongresszus szervezé-
sét Javasolja.

A kongresszus elnoke Friedrich Péter, a Tu -

domdnyos Bizottsdg elnoke Sajgé Mihdly, a

Szervez6 Bizottsdg elndke Lengyel Zoltdn.A

kongresszus 5-6 szimpoziumbdl dllna, Jjava-

solt idépontja 1993 julius eleje. Javasla-

tot tesz két nagyobb szabdsu konferencidra,
a C-vitamin konferencidra és a
Stress kongresszusra.

b. Beszamoldé az MBKE titkarsdgdnak munkdjérdl.
Az egyesiilet ligyvezetd titkdra 1991.VI.24-
Baginé GAbel Mdria bioldgia-kémia szakos
tandr, kodrnyezetvédelmi szakmérnok.A titkdr-
sdg az év végén lézerprintert és faxot va-
sdrolt, igy a kongresszusok rendezésének,
mind az infrastrukturdlis, mind személyi
feltételei biztositottak.

c. A BIOKEMIA lap jelenlegi formdjdban jé szin-
vonald. Sziikség van azonban a szerkesztdbi-
zottsdg Osszehivédsdra, a lap megujitdsdra.
A felelds szerkesztd Bagdy Ddniel személye
- akit az ilésen jutalomban részesitettek-
biztositék a célok megvaldsitdsdhaz. A pél-
ddnyszdm emeléséért pdlydzatot nyujtottunk
be. M3ar a szeptemberi szdmbdl is kaptak
azok a kozépiskoldk, ahol kiemelkedd szin-
vonalu a bioldgia oktatds, a decemberi
szadm a kornyezd orszagok magyar anyanyelvi
kutatdihoz is eljut.

Hozzdszdlasok:
Szentirmai Attila: A Vdndorgyilés elnevezé-




II.

III.

- 44 -

sénél a nemzetkdzi részvétellel" kie-
gészités lenne sziikséges.

Sohdr Istvdn: Egy oldalas abstract ké-
szitését tartand megfeleldnek. Felveti,
hogy a C-vitamin kongresszust ki kelle-
ne egésziteni a B-vitamin kutatds ered-
ményeivel is.

Fésiis Ldszl6: A C-vitamin konferencia
€s a Stress-kongresszus szervezésével
nem ért egyet, de a vdandorgyiléssel
igen. Az elsd két +téma nem lehet kon-
Jukturdlis, szervezésiket csak az egye-
silet rizikdja nélkidl tudja elképzelni.
Patthy Ldsz16:Az egyesiilet részvételét
kéri a Fibrinolysis Kongresszus /1996/
szervezéséhez /személyi és infrastruk-
turdlis hdttér/.

Sarkadi Baldzs: Véleménye szerint nem
kitaldlt témdkra van sziikség, hanem a
hozott javaslatok tdmogatdsadra.
hetd, azt meg kell szervezni. Ezt az in-
formdcidét a jelenlévdoknek kell terjesz-
tenilik és visszajelzéseket vdr, hogy a
jovében ki mit vdllal.

Pénziigyi beszdmolé /Ea.Szajani Béla/

Az egyesiilet pénziugyi helyzete kiegyen-
sulyozott, kedvezd /l1d. melléklet/.

Az anyag ismertetése utdn a jelenlévdk

Hozzdszdéldsok:

FéSus Laszl6:A kivetkez6 BIOKEMIA lapban
Javasolja, hogy jelenjen meg, hogy az
elmult évben ki, és mekkora tdmogatdst

kapott az egyesilettél.
A szakosztdlyok mikodése /Ea.Lengyel Z./

Az IB tagjai kozil ketten személyesen
taldlkoztak a szakosztdlyok vezetfivel.
Kozos vélemény, hogy uj fiatal erdk be-
vondsa szikséges a szakosztdlyok munkd-
jdba és nyereséges , szinvonalas rendez-
vények szervezésére van sziikség.
Hozzdszdlasok:

Kremmer Tibor: Az Apalitikai Biokémiai
Szakosztdly tagjainak szdma drvendetesen
magas. A szakosztdlyi életet kiemelkedd
szinvonalu szakmai el&addsokkal szeretné
kezdeni. Az egyesiiletnek els6sorban szak-
mai forumnak kell lennie és csak ezutan
lehet az embereket aktivizdlni. Véleménye



Iv.
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szerint nagyon fontos a jé iddpont megvé-
lasztds, nem szabad, hogy rivalizdljanak
egymdssal a konferenCJék Javasol ja,hogy

legyen a BIOKEMIA lapban rendezvénynaptar.

Staub Mdria: A meglev6 szellemi kapacitds
hasznositdsara 1-2 napos tanfolyamok szer-
vezését javasolja, amely szdmonkéréssel
padrosulna /P1l. labororvosoknak kromatogré-
fids tanfolyamot/
Sohdr Istvdn: Véleménye szerint sziikség len-
ne egy Fehérjeanalitikai Praktikum elkészi-
tésére.
Az Alapszabdly megvitatdsa /Ea.lLengyel 7./
Az elndokség tagjai az Alapszabdlyt elbzete-
sen kézhez kaptdk és arra az aldbbi mdédo-
sité javaslatokat tették.
ad.l o. - Az egyesiilet német elnevezését ja-
vitani kell és az orosz helyett
a francia elnevezést kell megje-
lolni.
- A MTESZ uj neve Miszaki és Ter-
mészettudomdnyi Egyesiiletek Szo-
vetségi Kamardja. A rovidités a
régi maradt.
- Az egyesiilet bélyegzdje kozépen
a DNS spirdlszakasz keresztmet-

szete
ad.3.0. - a./ Felhivja az illetékesek/0TKA,
MTESZ...... /

b. Kutatdsi-Fejlesztési progra-
mokat javasol, véleményez....

ad.4.o0. /2/ Az Egyesiilet tagja lehet aki
az Egyesiilet alapszabdlyat magéd-
ra nézve kotelezéen elismeri...

ad.5.0. 5 pont kimarad

ad. 19.0. ...az éves pénziigyi terv és besza-
molé elfogaddsa nem igényel titkos
szavazdst. A b. pont az aldbbiak
szerint médosul: " Nyilt szavazés
torténhet az éves pénziigyi terv
és beszdmold elfogaddsa ligyében és
mindazon esetekben amelyek nem tar-
toznak a 20§. /2/. a. hatdlya alé4.

ad.20.0. 4. ........ egyazon tisztségre leg-
feljebb 2 ciklusra lehet jelolni.

A jelenlevok elfogadjdk az Alapszabdly Koz—

gyllés elé terjesztését.

Beszdmolé a FEBS Executive Committee decem-

beri iilésérdl /Ea. Friedrich Péter/

-ben egy anyagilag kiegyensulyozott
évet zdrt. Haszna 900e DM volt. Az egyesiilet
visszafizette a 100e OM amelyet a budapesti
FEBS tdmogatdsdra kapott. Az Ex.Comm. igen
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elégedett velink, a kolcson visszafizetése jé
pozicidba hozta a magyarokat. Ez segithet a

FEBS oOsztondijakndl, Advanced Coursok megrende-
zésénél. Magyarorszdg nem a valds taglétszam

utdn fizet tagdijat /450 f6/, ezért ennek eme-
lésére van sziikség. A Dublin-i 1992. évi FEBS
kongresszus részvételi dija 380 USD. Megfeleléd
szamu érdeklddd esetén az egyesiilet tdrsasuta-
zdst szervez a kongresszusra.

VI. Egyebek

Nyeste L[4dsz1G¢: A Biotechnoldgiai Kongresszus
1993-ban Firenzében lesz, 1995-ben Nizzdban és
1997-ben Magyarorszdgon. Kelet-Eurdpdnak leheto-
leg plendris iiléssel kell képviseltetnie magdt.
Javasolja a nitrogen fixation témakdrben Kondo-
rosi Addm, a protein engineering témakdrben
Patthy Ldsz1é és Pongor Sdndor felkérését.

Sajgé _Mihdly: A Biokémia lapban felhivds jelent
meg a Tanké Béla emlékére alapitott dij odaitélé-
sére. A dijra személyi javaslatokat kérilink 1992
februdr 1-ig. A dij dtaddsa el6adds megtartdsa-
val pdrosul. Ertéke 30 e Ft.

Sarkadi Baldzs: FEBS Advanced Course szervezését
tervezi a membrdnbiokémia teriiletén 1993 mdjusdban.
Az elméleti oktatdst 80-100, a gyakorlati okta-
tdst 20 fére tervezi.

Venetianer P4l: Az EMBO felvette Magyarorszdgot
tagjai kozé, vdrjdk a pdlydzdkat.

Lengyel Zoltén elézetes jelzések alapjan a Patho-
biokémiai Szakosztdly uj elnokének Machovich
Raymundot javasolja, amellyel a jelenlévdok egyet-
értettek.

A jelenlévok felkérték Sajgd Mihdly, hogy az OTKA
Bizottsdgban képviselje a Biokémia érdekeit.

Kmf .

Osszedllitotta:BGM
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HISTOCHEMISTRY AND CYTOCHEMISTRY
; E MAASTRICHT, THE NETHERLANDS 1992

Organizing
Committee:
Chairman:
F.T.Bosman
Secretary:
F.C.S.Ramaekers
Treasurer:
A.A.J.Verhofstad
Members:
J.G.J.Bauman

Secretariat:
F.C.S.Ramaekers
Dept. of Molecular
CeliBiology

Univ. of Limburg
P.O.Box616

6200 MD Maastricht
The Netherlands
Telephone:
(31)-43-888888
Telefax:
(31)-43-437840

August 30-
September5, 1992

PRELIMINARY LIST OF TOPICS

Plenary lectures will deal with

In situ hybridization

Intravital microscopy
Cytochemistry atthe EM level
Enzyme histochemistry
Immunocytochemistry
Intracellular transport
Nerve-immune system interactions
Peroxisomes

Symposia will highlight the impact of histo-and
cytochemistryinthe areas of

Developmental biology and ageing

Cell growth and differentiation

Neurosciences

Plant cell biology

Diagnostic pathology

Toxicology

Receptors and ligands

Symposia will focus on new trends in
Tissue processing techniques
Instrumentation

Cytometry and morphometry



19th INTERNATIONAL SYMPOSIUM
ON CHROMATOGRAPHY

13-18 SEPTEMBER 1992 AIX-EN-PROVENCE

SCIENTIFIC PROGRAMME

The Symposium will cover all aspects (fundamentals, methodology, instrumentation,
applications) of the various chromatographic techniques (liquid chromatography, capil-
lary gas chromatography, supercritical fluid chromatography, planar chromatography)
and of related zonal separation techniques (field-flow fractionation, capillary electrophoresis)
as well as of their combination (multi-dimensional separations) and of their coupling with
other analytical methods (hyphenated techniques). In any field, special attention will be
given to new developments and novel or rapidly expanding areas.

The scientific programme will comprise plenary lectures, oral communications and
poster presentations. Discussions dealing with topics of special current interest will be
organized. The main part of the contributions will be conveyed through the posters which
allow a direct and very effective contact with the authors.

PROCEEDINGS

Papers will be published in an international journal, the name of which will appear in
the 2nd circular. The usual procedure of review will be followed.
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