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FEBS - FROM A HUNGARIAN('S) VIEWPOINT

The Hungarian Biochemical Society was founded in
1962, as an ever-stronger shoot of the Hungarian
Physiological Society, which had earlier assembled
biochemists of the country. Thus our Society |is
practically of the same age as FEBS, to which it has
belonged from the very beginning.

The first major Hungarian participation in a FEBS
event was in 1965, at the 2nd Meeting in Vienna, a city
very close geographically to Budapest, barely 300 km.
However, at that time, in the age of the Iron Curtain,
that distance was enormous. As a young postdoc,
attendance of the Vienna Meeting gave me, and many of my
contemporaries, the first opportunity (excuse?) to cross
the magic border and see "The West". I must admit that I
did not hear much of what was said by the lecturers,
because I gasped in awe before the glamour of a Western
capital. Still, during the brief periods I spent in
lecture halls and corridors, I was overwhelmed by the
international turmoil and the English language, which
sounded quite different from what we had picked up
deciphering articles in J.B.C. At that time, and for many
years thereafter, FEBS meant to us not only science, but
also a window onto the world through which we could
breathe fresh air.

After Vienna, there has been a sizable Hungarian
delegation at all FEBS Meetings, the travel organized as
a rule by our Society in the most economic manner.
Motivated probably alsc by this diligent attendance,
FEBS Council entrusted the Hungarian Biochemical Society
to organize the 9th Meeting in Budapest, in 1974. What a
national enterprise that was! In retrospect, I can hardly
understandd how we managed without fax , E-mail and a
reliable telephone system. Somehow we did and learned a
lot. All meeting organizers do so, that's why = as an old
FEBS-hand put it - each society should have begun with
organizing its - seccnd congress.

In fact, we did so, or at least we had the
cpportunity to utilize earlier experiences. On the
Hungarian Biochemical Society was bestowed the great
honour to be the first to organize a second FEBS Meeting,
the 20th in 1990, again in Budapest. Since in 1974 the
scientific programme was only moderately mixed up, I was
given more responsibility for 1990, as a result of which
- at the time of writing this recollection - I fill the
post of chairman of the Executive Committee of
FEBS. (There is one Hungarian member each in the
Publications and Fellowship Committees as well.)
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During the organization of the 20th Meeting the
already eroded communist world collapsed, before our
unbelieving eyes and to the great relief of our people,
leaving kehind a mess and a huge deficit. We had acute
financial problems, but FEBS came to our help allotting
extra support to cope with the great number of fellowship
applications. For in Budapest in 1990, we were delighted
to have many cclleagues from European countries that had
been much secluded before. It was a happy union full of
hope and with the strong belief that science will prove
to be an efficient catalyst of international
understanding, a goodwill-transferase, repressed for so
many years by anti-sense factors.

We expect for the future that FEBS, living up to its
own standards and within its scope of activity, will
contribute to the shaping of a new Europe. In fact, it is
already doing so by providing more funds for fellowships
to facilitate the spreading of biochemical know-how, by
pioneering in the recognition of newly born national
societies to become constituent members of the
Federation, and by tactfully helping the deprived through
a variety of measures.

Hungarian biochenists are committed to furthering the
goals of FEBS. An Advanced Course on the biochemistry of
membrane transport is scheduled for 1993 in Budapest,
following the tradition of earlier such events at Lake
Balaton (Tihany, 1970) and Budapest (1989). Members of
our Society have served as editors of FEBS Letters and on
the Advisory Board of European Journal of Biochemistry.
And of course we favour these journals and are very
pleased if our papers are accepted by them.

On behalf of the Hungarian biochemical community I
wish FEBS a prosperous and influential existence and many
happy returns to Hungary, next time somewhere around the
30th Meeting. Personally, I hope to be at your service
then.

Peter Friedrich
President of the Hungarian
Biochemical Society

A FEBS 25 éve -

A FEBS Council hatdrozatot hozott,hogy a szdvetség mﬁkﬁqésé?ek glsé
negyedszdzaddrdl emlékkotet jelenjsk meg. A részletes tﬁytepetl {ejezet
megirdsdra a FEBS egyik 'atyjat', az érﬁkds—tiszteletbel;TklnggtarnqkL
S.P.Datta-t kérték fel. Kértek tovdbbd minden tagegyesuletﬁpl egy ro-
vid visszapillantdst - az egyes orszégok (tagegyesiiletek) saqatps nezo-
pont3jabdl. Egyesiiletink elnbke tett eleget ennek a kérésnek:
FEBS - FROM A HUNGARIAN('S) VIEWPOINT




Tirozin kinazok szerepe az extracellularis matrix citoszkeleton
kélcsbénhatas szabalyozdsaban

A sejt-sejt és sejt-extracelluldris matrix kélcsénhatds fontos szerepet jatszik a
sejtnbvekedésben, differencidlédasban és a plazmamembranon keresztil  térténé
jelatvitelben. A sejt—extracellularis matrix koélcsdnhatds egyik legjobban tanulmanyozott
struktiraja a fibroblasztok un. "adhéziés plaque"-ja vagy “fokélis kontaktusa®, mely révén a
szbvettenyészetben levd sejtek fibronektin matrixhoz tapadnak (Burridge és misai, 1988). A
fibronektin sejtekhez vald koétédése citoszkeletalis fehérjék reorganizacidjat valtja ki. Isment,
Ahogy a membran-citoszkeleton kélcsénhatds kialakulasdban kiemelked6 szerepe van egy
transzmembran fehérie csaladnak, az integrineknek, melyek kilénb6zé o alegységek egy
kézds B alegységgel alkotott heterokomplexeieff és mtsai, 1982; Hynes 1987). In vitro
adatok alapjan az integrin—citoszkeleton kélcsénhatds az aldbbi modell szerint képzelhetd el
(1a. abra). Az a—aktininnal k&tegekbe rendezett mikrofilamentek kélcsénhatasba Iéphetnek
vinkulinnal, mely talinnal, o-—aktininnal és paxillinnal kapcsolddhat (Burridge & Feranisco,
1982; Isenberg és mtsai, 1982; Burridge & Mangeat, 1984; Turner és mitsai, 1990). Az
integrin B alegysége is képes koétddni talinhoz, a—aktininhoz és esetleg mas, eddig még nem
ismert kapcsolé fehérighez, mely az integrinek aktin filamentekhez valé asszociciojat
kozvetitheti (Horwitz és misai, 1986; Otey és mtsai, 1990).

1. abra: Adhézids plaquok feltételezett szerkezete normal (A) és RSV-transzformalt (B) csirke
embrié fibroblasztokban. (FN) fibronektin matrix; (ly, Ig) integrin o és B alegysége; (aA) o-
aktinin; (T) talin; (V) vinkulin; (P) paxillin; (MF) «-aktininnal kétegekbe rendezett
mikrofilamentek. A < -gal jeldlt fehériék a pp60OV-STC szubsztratjai.



Az extracellularis matrix—citoszkeleton kéicstnhatds, ill. az integrinek jelétvitelben
betdlitott szerepének vizsgélatara kitiné modeil-rendszernek bizonyuitak a Rous sarcoma
virugs (RSV)-transzformalt fibroblasztok, melyek egyik f§ morfoidgiai jeliemzbje a matrix
fehériékhez vald adhézié elvesztése. RSV-transziormait sejtekben a felszini fibronektin matrix
hidnya a mikrofilament kétegek fhegfogyatkozdsdhoz, nagy aktin  aggregatumok
keletkezéséhez és az akilinhoz asszocidit fehérigk - mint pl. vinkulin, talin, «-aktinin -
reorganizaci6jdhoz vezet (1b. 4bra). E citoszkeletdlis valtozdsok eredményeképpen az
adhéziés plaqueok szdma csbkken, a sejtek lekerekednek és {éktelendl burjdnzanak (Jove &
Hanafusa, 1987). Az RSV-transzformicié okozta morolégiai valtozasok Osszefliggésbe
hozhatdk a v—src gén &ital kodolt tirozin kinaz, a pp60Y—SIC expresszibjaval. Mivel a pp60Y—
SIC a7 adhéziés strukturdkban taldlhato, feliehet6, hogy a fibronektin—citoszkeleton
kdlcsénhatasban részivevd fehérjék tirozin fosziorildcidja lenne felelds a sejt—matrix kapcsolat
megbomiaséén.

A membran-citoszkeleton kéics6nhatds és a jelatvitel mechanizmuséanak
tanulmanyozasara ugvancsak j6 modelinek bizonyultak a vérlemezkék. A trombocitak
kiildnboz6 stimulusok — az érfal sérilésekor szabaddd valdé szubendotelidlis matrix fehérjék, a
szivetsériiléskor felszabaduld ADP, és a véralvadas aktivacidja soran keletkezé trombin —
hatdsdra gyors vdallozasokon mennek keresztlil. E vallozdsok sorozatdt trombocita
aktivaciénak nevezzik, melynek részfolyamatai a vérlemezkék kitapadasa, alakvaliozésa,
aggregécidja, szekrécidja és az alvadék retrakcidja. E részfolyamatok kontraktilis—
citoszkeletalis fehérigk gyors atrendezdédésével jarnak, mely az aklivacié soran kialakulé sejt—
sejt és sejt-extracellularis matrix kdicsénhatas feltétele. E folyamatokban kulcsfontossagi a
vérlemezkék glikoprotein lib/illa (GPIib/ilia) receptora (Phillips és misai, 1980), mely
trombocita aktivacié soran fibrinogént két és a citoszkeletonhoz kapcsolédik. A GPlHb/llia
komplex a B3-integrinek csaladjaba tartozik és fibrinogénen kivil fibronektint, vitronektint és
vonWillebrand fakiort is képes kéini (Shatiii és misai, 1985). Az aktivalt GPib/ltla talinnal vaid
kdlcsbnhatdsa (Beckerle és mtisai, 1989) szerepet jatszhat a szubendotelidlis matrixhoz valé
frombocita adhézioban, ill. az alvadék retrakcidban (Cohen és mtsai, 1989; Weiss és misai,
1989). Egyéb citoszkeletalis fehérjgk szerepe a fenti folyamaiokban ismeretlen. Ugyancsak
ismeretlenek a GPllb/illa—fibrinogén komplex kialakulasdt és annak citoszkeletonhoz vaié
kapcsolédasat szabalyzé mechanizmusok. Az utdbbi évek kutatdsai hivtdk fel a figyelmet a
tirozin-specifikus fehérje foszforilacid szerepének fontossdgara. Kimutattdk, hogy trombocita
aktivacidé sorén nd a tirozinon fosziorilalt fehériék szama, ill. a fosziorilacié ménéke, melyeért
feltehetGen a vérlemezkék {6 tirozin kindza — a v-src gén celluldris homolégja altal kddolt
fehérie — a ppb0C—SIC felelfs (Golden és mtsai, 1986; Ferrel & Martin, 1988; Presek és mtsai,
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1988; Golden & Brugge, 1989). A pp60C=SC sejten belilli lokalizdcidja, szubsztrétjai, ill. a
tirozin foszforilacié trombocita aktivacioban betsHott szerepe azonban még tisztazatlan.

ppB6OV-SIC és pp6QC-SIC tirozin kindzok

Az src gén éltal kédolt 60 kDa molekulatémegti fehérjék az un. "nem receptor tipusd"
protein tirozin kindzok csaladjaba tartoznak. A normal, cellularis src protein (pp6O¢-S7C) viralis
szarmazékatol (pp6OV-STC) szerkezetileg, ill. biokémiai tulajdonsigait és bioldgiai funkcidjat
tekintve is kildnb6z6 (Jove & Hanafusa, 1987) (i. tablazat). A v-src gén maga egy mutans
gén, c-src gén 6séidl szekvencidja tébb helyen is eltér. LegjelentGsebb kilénbség - delécid
és génrekombinacié kévetkeztében - a 3' végen talalhaté. Ennek eredményeképpen a
ppBOC-SIC C-termindlis 19 aminosavat a pp6OY-SC molekuldban 12 més aminosav
helyettesiti. A pp60C-SIC molekuldban a C-termindlis Tyr527 fosziorilacidja az enzimaktivitast
negativan befolydsolja, ezért olyan sejtekben sem sikeriilt sejttranszformaciot és fokozott
tirozin kinaz aktivitast kimutatni, melyek a c-src géent fokozottan expresszaljak (Cooper és
misai, 1986). A pp6OY-S/C molekulaban a Tyr527 delécid miatt hidnyzik, ezérnt RSV-
transzformalt sejtekben a fokozoft tirozin kindz aktivitdis e negativ regulaiorikus hatas
elmaradasaval magyarazhaté. A pp60Y-STC {5 in vivo foszforilaciés csoportia a Tyr416, mely

autofoszforilaci révén foszforilalodik.

I. Tablazat
A pp60OVY-SiC s pp60C-SIC tirozin kindzok dsszehascnlitdsa

ppsov-src pp50¢:~src
mirisztilacié + +
membran asszociacio + +
tirozin kinaz aktivitas + +
citoszkeleton asszociécié + -
sejttranszformacio + -

Mindkét src fehérie N-termindlis szakasza mirisztilalt, mely membranhoz vald
asszocidcidjukhoz elengedhetetlen. A pp60Y-S'C molekuldk membranhoz vald kétédése egy
32 kDa plazmamembran fehérje (src-receptor) révén toériénik, mely csak a mirisztilaht tirozin
kinazt ismeri fel (Resh & Ling, 1990). Mutans virustérzsekkel végzett kisérletek egyértelmiien
igazoltdk, hogy Osszefiggés van a pp6OYS'C membranhoz valé asszocidcidja és a



seittranszformacioé, ill. a tirozin-specifikus fehérje foszforiiacic kozott. Veérlemezkékben nemrég
iak le egy ugvancsak 32 kDa membranfehériét, mely feltehetden 2 mirisztilélt ppsQ&S7C
receptora (Feder & Bishop, 1991). A ppsOCSIC trombocitakban is elsdsorban a plazma
membranban, ill. az azzal Ssszekdttetgsben levd un. “surface-connected open canalicular
system” membranjdban taldlhaié (Ferrel és mtsai, 1990).

A szerkezeti kiildnbségek elienére mindkét src tirozin kinaz in vitro és in vivo
korilmények k&zdtt is aktiv. Normdl, vagy a c¢-src gént  fokozottan expresszald
fibroblasztokban ugyan a pp80OC-SC aktivitisa messze elmarad az RSV-transzformalt sejtek
pp6QV-SIC  aktivitasatdl. Aktivalt trombocitdkban azonban rendkiviil magas tirozin kindz
aktivitdas mérhet§ (150-szer nagyobb, mint fibroblasztokban), melyérn elsGsorban a ppeQCc-SC
felelds. A pp6OV-STC gs pp6QC-SIC kéz6tti  enzimaktivitdsbeli kilénbségek tehat a
molekulaszerkazetl eltériségével nem magyarazhaték.

A magyardzat ieltehetéen az enzimaktivitds intraceliularis regulacidjaban rejlik, melyre
vonatkozd ismeretekkel jelenleg még nem rendelkeziink. Indirekt adatok utalnak arra, hogy
(Hamaguchi & Hanafusa, 1987). A pp6QOVY-STC citoszkeletonhoz valé kétddéséért felelds SH2
régid a  pp60L-SC molekulaban is kimutathatd (Fukui és misai, 1991), ennek ellenére az
anzim a ¢-src gént fokozottan expresszald sejtek, vagy nyugvd trombocitdk nem-ionos
detergenssel vald extrakcidja utdn a szolubilis (gzaz nem ciicszkeletalis) {rakcidban taldihaté.
Ez a kildnbség Ggy tinik, fuggetien a Tyrd16 (ppeOV-S'C) vagy a Tyr527 (pp6QCc-57C)

foszforilalisagatdl (Jove és misa, 1989).

Citoszkeletdiis pp60Y-S'C szubsztratok

Az RSV okozta sejttranszformicié hatasara a sejtek foszfotirozin tarfalma mintegy
tizszeresére fokozodik. A ppsOV-SIC felfedezése Ota szamos kutatd probalkozoti azon
szubsztritok kimutatasaval, melyek tirozin foszofrilacidja feleldssé tehetd a transzformaciot
kévetd morioldgiai és bickémiai  valtczdsokén. Szamos ciloszkeletdlis fehériérél (fodrin,
spectrin, tubulin, MAP2) kimutattdk, hogy ir vitro korilmények k&zdtt a pp6OY-S/C
szubsztrdtja. RSV-transzformai sejtekben fokozeott a lipocortin H (Ca és foszfolipid-fliggd
akiin-kotd fehérie; mas néven .p36 calpactin [, vagy annexin), a calmodulin, a clathrin
{endocitotikus  vezikulak 6 komponense) és az ezrin (81kDa *membranfehérie) tirozin-
. specifikus foszforilacidja. E fehériék fosziorildcidja s a transzformacié k&zétti funkcionalis
Osszefliggés azonban ismeretlen (Kellie és misai, 1991).

RSV-iranszformait fibroblasztokban a pp60OY-SIC és a tirozinon foszforilalt fehérjék
nagy része a sejtek aberrdans adhézids strukidrdiban - az dn. podosomakban, vagy



rozettdkban - az integrin, talin és vinkuiin molekuldkkal kolokalizaciéban, a citoszkeletélis
frakcioban mutathaté ki (Rohrschneider, 1980).

Mive! a transziormécié feltélele a  pp60OY-S'C membranhoz és citoszkeletonhoz valé
asszoci4ciéja, a tovabbiakban a sejtadhézibban szerepet jatszd citoszkeletdlis és
membraniehérjék tirozin-specifikus foszforilcidjanak kutatdsa keriit elStérbe.

RASV-transzformacid hatasara a vinculin, talin és paxillin  molekuldk tirozinon
foszforildlédnak, nem sikeriit azonban dsszefliggést taldlni a vinkulin és talin tirozin
foszforilacidja és a transzformalt fenotipus kdzétt (Kellie és mtsai, 1991). Hirst és mtsai (1986)
kimutattak, hogy az integrinek citoszkeletonhoz valé asszocidciéért felelés B alegysége RSV-
transzformalt fibroblasziokban tirozinon foszforilait. In vitro technikak segitségével Tapley és
mtsai (1989) azt is megallapitottak, hogy a tirozinon foszforildlt integrinek csékkent affinitast

mutatnak fibronektinhez és talinhoz egyarant.

Tirozin-specifikus fehérje foszforilacid szerepe a fibroblaszt adhézié szabalyozdsaban

Ha a sejtadhézidban szerepet jatszd membran-citoszkeletdlis fehérjék tirozin-
specifikus foszforilacidja felelfs a transzformalt fenotipus kialakuldsaért vagy fenntartasaér,
mik azok a mechanizmusok, melyek az adhézidé megszilnéséhez vezetnek? Az irodalmi
adatok birlokaban kétféle mechanizmus képzelhet6 el: 1/ az adhéziés plaque fehérjék tirozin-
specifikus foszforildcidja kévetkeztében a fehérje-fehérje kblcsénhatdsok nem alakulnak ki, és
az adhéziés struktirak hianyéaban a sejtek lekerekednek. 2/ Az integrinek tirozin-specifikus
fosziorilacidja kovetkeztében a receptor fibronektinhez és citoszkeletorthoz valdé kétédése
egyarant eimarad és ez vezet a sejtek lekerekedéséhez.

£ munkahipotézisekre alapozva vizsgalatainkat megallapitottuk, hogy RSV
transzform4cié hatdsdra az adhézids plaque fehériék kozti funkcionalis kdlcsénhatdsok nem
bomlanak meg teljesen. Az Un. receptor “"capping” technikdval vizsgaiva kimutaituk, hogy az
RSV-transzforméacid az integrinek membranban vald iaterdlis mozgasat, vinkulinnal, talinnal és
aktin filamentekkel vald kélcsénhatasat nem befolydsolia, amennyiben egy extracellularis
ligand hatasdra a receptor B-alegységének konformadcidvaitozdsa létrejon (Horvath és Kellie,
1990). Muténs virus tdrzsekkel fertGzott sejiek - melyekben a pp60OV-SC fokozott aktivitdsa
ellenére a sejtek fibronektinhez vald adhézidja megtartott - segitségével in vivo kérilmények
kdz6tt igazoltuk, hogy az integrin receptor B alegységénei tirozin-specifikus foszforilacidja és
a fibronektin sejtfelszinrGl -vaié elvesziése kdzitt szoros Gsszefliggés van (Horvath és mitsai,
1990). Eredményeink alapjan a ftranszformélt fenotipus kialakuldsanak egy harmadik
mechanizmusa képzelhetd el (Kellie és mitsai, 1991). 3/ A tirozinon foszforilalt integrinek
képtelenek a fibronektin megkétésére. Az exiracelluldris ligand hidnyaban a receptor B
alegységének konformaciévéliozasa és a  kovetkezményes citoszkeletdlis  fehérje



reorganizacié elmarad, azaz az adhézios piaque-ok szétesése a sejlek lekerekedésének nem

oka, csak kévetkezménye.

Citoszkeletalis pp60C-S'C szubsztratok
Szemben a v-src proteinnel, viszonylag keveset tudunk a pp6Q¢c57C sejtiunkciokban

bet6itstt szerepérdl. Két sejttipusban taladihaté nagy mennyiségben a c-src gén terméke: 1.,
az idegsejtekben (Cotton & Brugge, 1983) és 2., a vérlemezkékben (Golden és misai, 1986).
Neuronokban a pp60OCSC elsdsorban az idegsejtnydlvanyok végén taldlhald, ezér
feltételeziék, hogy szerepe van a nylivanyok extensidjaban. Az o és B tubuli‘nrél, valamint a
synaptophysinré! (szinaptikus hélyagok fehérjéje) kimutattak, hogy a pp60OC-SIC szubsztratja,
ezért feltehetd, hogy a tirozin-specifikus fehérjefoszforilacié szerepet jatszik a
neuroszekrécidban (Pang és mtsai, 1988).

Trombocitdkban a pp6OC-SC az &ssziehérie mintegy 0,2-0,4%-&t teszi ki. Az is
ismert, hogy kilonb0zé aktivald agensek hatdsdra dramatikusan né a tirozin-specifikus
fehérje foszforilacié ménéke és sebessége trombocitdkban (Shattil és Brugge, 1991). A
tirozin foszforilacido Ferrel és Martin (1989) szerint harom {6 "hullamban" zajiik: 1., Az els6
tmeneti gyors foszforilciés hulldém egy 78 kDa, 68 kDa, 34 kDa és 27 kDa fehérje
foszforilaciéjat eredményezi. 2., A masodik huliam egy 130 kDa és egy 60 kDa molekula
foszforilaciéjaval jar (utobbi feltehetden a pp60OC-SC.vel azonos). 3., A harmadik tirozin-
specifikus fehérje foszforilaciés huliam (126 kDa, 108 kDa, 100 kDa) az aggregéciéval
pérhuzarﬁosan zajlik és a GPlib/llla receptor funkciék gatldséval felfliiggeszthets, mely az
adhézids receptorok és pp6OC-SIC kézétti szoros funkciondlis kapcsolatra utal. A vérlemezke
aktivacid  kildnbdzé ~ fazisaiban tehét kiiionbdz6 fehérjgk foszforildlédnak  tirozin
oldallancokon. A tirozin-specifikus fehérje foszforilacid trombocita funkcidkban betbiétt
szetepe és a target fehériék azonban meég ismeretienek. In vitro korlimények kozott
igazoltuk, hogy a irombocitdk integrin receptora a GPlib/llla molekula llla (azaz B3)
alegysége - mely jelentds szekvencia azonossagot mutat a fibroblaszt integrinek 84

alegységévei - a pps0C-SC szubsztratja (Elmore és misai, 1990).

pp60C-SIC szerepe a vériemezke funkciékban

Azok a megfigyeiések, hogy 1., a pp6O°SC igen nagy mennyiségben talalhatd a
trombocitak felszini membranjaban, 2., extraceliviaris stimulusok hatésara a tirozin-specifikus
fehérjefosziorilacid extrém mériékben fokozédik és 3., egy adhézids transzmembran receptor
(GPlib/llla) mukddésének gétldsaval a tirozin foszforiigcio felfliggesztheté arra utalnak, hogy
a pp6OC-SC fontcs szerepet jatszik @ membranon keresztiii téréné jelatviteiben. De mik azok



a mechanizmusok, melyek egy "nyugvé” trombocitdkban inaktiv (vagy cstkkent aktivitasu)
tirozin kinaz aktivalédasat eredményezik?

Mivel a trombocita aktivacid citoszkeletalis fehérjék gyors atrendezédésévei jar, és
mivel a pp60Y-SC citoszkeletonhoz val6 asszociacidja fibroblasztokban a sejttranszformacio
és tirozin kindz aktivitas feltétele, megvizsgaltuk, hogy a - nyugvd vériemezkékben egyébként
detergens-szolubilis  pp6QC-SIC aktivacid soran beépiil-e a vérlemezkék citoszkeletonjaba.
Eredményeink arra utaltak, hogy trombin-indukalta trombocita aktivacio soran a pp6Q¢-S¢
mintegy 40%-a a citoszkeletonhoz asszocidlédik (Horvath és mtsai, 1991). A pp6OC-SiC.
citoszkeleton kélcsénhatds a vérlemezke aggregacid soran alakul ki, melynek feltétele a
GPlib/llia receptor  m(kddése. A GPllb/illa  receptor-fibrinogén  kélcsénhatas
felfliggesztésével a pp60OC-SC citoszkeletonhoz vald kétédése - a tirozin-specifikus fehérje
foszforilaciéhoz hasonidan (Ferrel & Martin, 1989) - gatolhaté (Horvath és mtsai, 1992).
Eredményeink arra utalnak, hogy a pp60C-S'C citoszkeletalis fehérjékkel valé kélcsénhatasa
szerepet jatszhat a tirozin-specifikus fehérjefoszforilacid szabalyozasaban és az enzim
aktivalédasaban.

Megfigyeléseink, hogy az integrinek a transzformalé (v-src) és nem transzformald
(c-src) src tirozin kindzoknak egyarant szubsztratjai és hogy az integrinek tirozin-specifikus
fosz{orilacidja a sejt-matrix kélcsénhatas és citoszkeletdlis fehérjereorganizécié megvaltozasat
eredmeényezi,arra utalnak, hogy a tirozin kindzok fontos szerepet jatszanak a sejtadhézié és

sejtalak szabalyozaséban.

Dr. Horvdth Andrea
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GONDOLATOK a kelet- kozépeurdpai

egyetemek atalakitdsanak kérdéseirdl

The dogmas of the quiet past
are inadequate of the stormy present.

Abraham Lincoln (1862).

Bevezetés,dltaldnos kérdések

A problémakort olyan szempontokbdél igyekszem tdargyalni,
amelyek tobbé-kevésbé érvényesek a keleteurdpai orszdgok tobbsé-
gére. A biotechnoldgiai oktatds korszerlisitésér6l Eurdpdanak e-
zen a részén nem lehet az egyetemi struktira sziikséges megvdal-
toztatdsa nélkiil beszélni. A tdrsadalmi vdltozds és a modern
ipari forradalom, ezen belil a biotechnoldgiai forradalom ki-
hivdsa sziikségessé teszi a felsdoktatdsi rendszer dtalakitd-
sét a kozép-keleteurdpai orszdagokban a kidvetkez6 dltaldnos cé-
lok megvaldsitdsa végett

- a tédrsadalom és a gazdasdg modernizdldsa;

- csatlakozdsi pontok kiépitése,amelyek el6segitik az Eurd-
pai Kozosséghez torténd integrdcidt;

- olyan kutatdsi és oktatdsi szinvonal elérése, amely hason-

16 a fejlett ipari orszdgokéhoz és azokkal versenyképes;

- a magasan kvalifikdlt szakemberek szdmdnak jelentés nove-
lése;
A kozép-keleteurdpai egyetemek f6 problémdi
- nem autondm és nem demokratikus struktirdjd intézmények;
- sok esetben nem igazi'universitas'ok, hanem sz(k tudoméany-
terileten mikodd kis vagy kdzepes nagysdgld intézmények.a-

melyekben esetenként nagyon erés a specializalddiés:

*
MANPOWER AND TRAINING NEEDS FOR BIOTECHNOLOGY IN CENTRAL-

EASTERN EUROPE -
Az Eurdpai Biotechnoldgiai Szovetség Oktatdsi munkabizottsa-

ga az idézett cimet adta az 1991.november végén Louvain Le Neuve-
ben (Belgium) tartott munkaértekezletének. Ehhez kapcsolddnak gondo-

lataim.



- nagycn merev oktatdsi struktirdk és oktatdsi programjaik
sokszor nem kompatibilisak a nyugat-eurdpai egyetemekével;

- nagyon gyakran nem megfeleld a nyelvi, informatikai mana-
gement és a humdn ismeretek oktatdsa;

- az alapoktatds zome nem az egyetemeken, hanem a nemzeti
tudomdnyos akadémidkhoz tartozé kutatdintézetekben folyik
és ennek megfelelden a tudomdnyos min®Gsités is elsBsorban
vagy kizdrdélagosan a tudomdnyos akadémidkhoz tartozik;

- a posztgradudlis és a tovdbbképz6 oktatdsi rendszereik -
dltalaban - nem olyan szinvonalasak, mint a nyugati egye-
temeken, és mas szerkezetidek;

- a diplomdsok fizetése nem megfeleld, relativ mércével mér-
ve sem, s ez azt vonja maga utdn hogy a fiatalok szdmdra
nem elég vonzd az egyetemekre vald jelentkezés, mdsfeldl
végzett diplomdsok hagyjdk el tanult pdlydjukat vagy kil-
féldre tdvoznak. (Mar most is erds 'brain drain' figyelhe-
t6 meg fejlettebb vagy Jjobb kiilfcldi kapcsolatokkal rendel-
kezd orszdgokban.)

“Aindezeknek a problémdknak ellenére némely kozép-keleteurdpai
orsz4ag egyes egyetemein a képzés szinvonala jdl megkozeliti vagy el-
éeri tobb fejlett nyugateurdpai orszdg szinvonaldt. Ezt bizonyit-
ja pl. az,hogy a Magyarorszdgon végzett mérnokok nemzetkczi el-
ismertsége igen joénak mondhato.

A biotechnoldédgiai képzéssel kapcsolatban négy
alapvetd kérdést sziikséges tisztdzni. Szikség van-e kildn bio-
technoldgiai képzésre, és ha igen, akkor az milyen szinten tor-
ténjék ? Melyek a biotechnoldgia eddigi eredményei és milyen -
redlisan prognosztizdlhatd eredmények vdrhatdk a jovaében, ame-
lyeket a keleteurdpai orszdagok is elérhetnek 7 Ezeknek az orszd-

goknak nem szabad irredlis 4lmokat kergetniik.

A felstoktatdsi rendszer dtalakitdsdnak szempontjai

A mai dltalédnos helyzetb8l kdvetkezik, hogy a kozép-kelet-
eurépai egyetemeken jelentdés erdfeszitéseket tesznek azért, hogy

rendszerik kompatibilis legyen a nyugateurdpai egyetemekével.
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Novelni akarjdk versenyképességiket és hatékonysdgukat,de ugyan-
akkor nem szdndékoznak a régi, nemzeti oktstdsi hagyomdnyaikat
sem teljesen felszdmolni. (Tudjédk, hogy a nyugateurdpai egyete-
mek sem teljesen azonos szinvonalat képviselnek és sok mds te-
kintetben is eltérnek egymdstdl. ) Ez utdbbi szempont bizonyos
veszély forrdsdvd is vdlhat (emberi, politikai és tudoményos)
konzervativ erdk késleltethetik,s6t megakaddlyozhatjdk a sziikség-
szerd és el nem oddzhatd vdltozdsokat.

A kozép-keleteurdpai egyetemek és oktatdsi programjaik &t-
alakitdsdndl a kovetkez6 progressziv irdnyok korvonalazhatodk.

- Nagyobb oktatdsi egységek létrehozdsa,amelyekben érvényesil
az igazi univerzitds elv, ahol széles kord, szines oktatds fo-
lyik és ahol széles spektrumi egyetemen beliili oktatdsi és ku-
tatdsi egyilittmikodésre van lehetdség

- A létrehozott intézmények (makro- és mikroszinten is) auto -
nom, demokratikus felépitéslek és struktidrid-
jdak. Ebbe az is beleértendd, hogy jelentdsen csdkken az adminisz-
trdcidban dolgozdk és technikai segéderdk, nemkildnben az okta-
ték létszdma is, ugyanakkor viszont alapvetden ndvekszik a dok-
toranduszok szama.

- Az oktatdsi programokat struktidr lis és tartalmi szempontbdl
is modernizdljdk, bevezetik a "units/credits" rendszert, ami 41-
tal a hallgatdk mobilitdsédnak nincs (struktdrdlis, tantervi és
szinvonal) akaddlya.

- Nyitott, rugelmas és kompatibilis oktatdsi struktiradk, amely-
ben novekszik a hallgatdk ©ndlld kreativ tevékenysége (egyéni
kurzusok és valaszthatdé tdrgyak alternativdi, kutatdémunka,stb.)

- A hallgatéi valamint a doktorandusz létszdmok (jelentds) nod-
vekedésével parhuzamosan aranyocsan csokkend létszdmi oktatdk meg-
terhelése ndvekszik, illetve az oktatdsi munka jellege megvélto-
zik.

- Az alapkutatéds és a tudomdnyos min6sités is az egyetemekre
koncentrdlddik és ezdltal a kutatds az oktatds szerves részeveé
vdlik, valamint az egyetemek kutatdsi kapacitdsa és szinvonala

is jelentdsen megnd.



A segités, tdmogatds mdédja

Hogyan segithetnék az Eurdpai Kozosség (EC) és a nyugateurdpai
egyetemek a kozép-keleteurdpai orszdgokat az egyetemi strukti-
ravdltdsban és ezen bellil a biotechnoldgiail oktatds fejleszté-
sében ? Az a meggy86zO6désem, hogy nem elsfBsorban financidlis
tdmogatdssal, segélyekkel (amelyek persze sokat segitenének az
infrastruktdirdlis lemaradds csokkentésében, hanem szabad infor-
mdcids csatorndk és kapcsolatok kiépitésével. A szabad informéa-
ciddramlds biztositand azt, hogy

- a nyugati egyetemek jobban megismerjék a kiozép-keleteu-
répai orszdgok egyetemeit, redlis képet kapjanak hely-
zetlkr6l és szinvonalukrdl; "

- a kodzép-keleteurdpai egyetemek megtaldl jdk a szdmukra
leginkdbb megfeleld nyugateurdpai egyetemeket és kozi-
lik azokkal 1épjenek kapcsolatba, amelyeknek szemléle-
te rokon az illetd orszdag oktatdsi hagyomdnyaival és a
hasonldsdg felismerhetd jegyei megtaldlhatdk a kialaki-

tott oktatdsi elképzelésekben is.

Az Eurdpai Kozosség programjai ( TEMPUS, BEMET, COMETT, PHARE,
stb.) vagy a kozvetlen, egyetemkﬁii egyittmikodések segithet-
nék leghatékonyabban kedvezd Uj kapcsolatok kialakuldsdt Eurd-
pa keleti és nyugati része kozott. Ebben a kialakuld kapcsolat-
rendszerben biztositemi lehetne
- a (fentiekben mar kifejtett) strukturdlis és oktatdsi
vdltoztatdsokhoz szikséges informdcidk megszerzését;
- oktatdk kikildésével és fogaddsdval a biotechnoldgiai
oktatds tartalmi kérdéseiben lehetne segitséget kapni
( Oktatdsi strukturdt, egyes tdrgyak és laboratoriumi
gyakorlatok tartalmi és mddszertani kérdéseit lehetne
megismerni, oktatdsi szoftverekhez és videofilmekhez
lehetne jutni, stb.);
- E16 lehetne segiteni a hallgatdi mobilitdst;
- Az oktatdk és hallgatdék csereprogramjai nemcsak a
szakmai orientdcidban, hanem az idegen nyelvtudéds el-

mélyitésében is segitenének, ami eldfeltétele az eu-



tdpal reintegrécidnak. A kozép-keleteurdpai oktatdk fogaddsa

a vdlsdgban 1évd orszagok szakembereinek idGszakos
foglalkoztatdsst is megoldhatnd addig, amig az il-
letd orszag ki nem kerll a2 hulldmvolgybol;

Az egylttmikodés keretében azt is tisztdzni lehet-
e, hogy a nyugatl orszdgokban az alap- és alkalma-
zott kutatds milyen szerepet Jjdtszik az oktatdsban,
a tovabbképzésben, az egyetemen beliili és az egye-
temkdzi egyuttmikodésben, valamint az iparral vald
kapcsolatban;

- a kelet-kdzépeurdpai orszdgokban lezajld tdrsadalmi
dtalakulds gyokeresen megvdltoztatja az egyetem és
az ipar helyzetét (az ipar 4llami tulajdonbél magdntulaj-
donba keriil). A nyugateurdpai egvetem-ipar kapcsolat-
rendszer tanulmdnyozdsa és dtvétele a kozép-kelet-
eurdpai orszdgok egyetemeinek és ipardnak verseny-
képességét is novelné.

A kozép-keleteurdpai egyetemeken a felscroltakon tulmenBen még
a kovetkez6 kérdésekben volna szikséges -~ alapes elemzés utan -
vdltoztatdsokat végezni.

- Célszer( lenne a tovdbbképzési rendszeriiket, a merev, 1-2
éves szakmérndkképzést a nyugati corszdgokban dltaldnosan
elterjedt és rugalmas "Advanced short courses” programokra
épiteni. Ennek érdekében 2 Hollandidban, Németorszdigban és
Anglidban folyd ilyen tanfolyamokon szilkséges volna a ko-
zép-keleteurdpai oktatdknak részt venniok (ezeket a tanfo-
lyamokat természetesen a keleteurdpai orszagokban is meg
lehet szervezni).

- Az esti egyetemi oktatdssal kapcsolatban - a nyugati pél-
ddk alapjdn meg kellene azt is vizsgédlni nem volna-e cél-
szer( ennek az oktatdsi formdnak a szerkezetét az "Upen
Learning University" (Distance Educaetion) rendszer alapjan
gyckeresen megvaltoztatni 7

- Tanulmédnyozdsra (esetleg dtvételre) érdemes a nyugateurdpai

egyetemeken mGkodd karkozi,ill.egyetemktzi tudomdnycs parkok
rendszere. Ezek a centrumck erfsithetik az alap- és alkalmazott

kutatds kapcsolatat, valamint az egyetemek és az ipar egyittmikidését.
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- Sokak véleménye szerint a kozép-keleteurdpali orszdgok egyete-
meinek szinvonalemelkedése jorészt azon (is) fog milni,hogy
mennyire tudjdk a jelentos miszaki infrastruktirdval és szelle-
mi kapacitdssal rendelkez®6 kutatdintézeteket az egyetemi ok-
tatdsba bevonni

Végil igen fontos kérdés az is : hogyan lehet a j6 szakembere-

ket a hazdjukban tartani, hogyan lehetne csdokkenteni a "brain

drain"t ? A kGzép keleteurdpai orszdgok szempontjdbdl ez nagyon
fontos kérdés, hiszen j6 szakemberek nélkiil a gazdasdgi felemel-
kedésik eleve reménytelen. Fontos azonban a nyugateurdpai orszi-
gok szempontjdbdl is, hiszen csak a kdzép-keleteurdpai orszagok
gazdasdgi stabilizdldéddsa akaddlyozhatja meg a veszélyekkel ja
ré kelet-nyugat irdnyd gazdasdgi menekiltdradatot. Ezért kivdna-
tos volna

- a nyugateurdpai orszdgokban olyan keleteurdpaiakat fogadd
sztondij, ill.foglalkoztatdsi politika elfogaddsa,amely megha-
tdrozott (1-2 év) idbére szdélna és a hazatért osztondijast vala-
milyen formdban (pl.vegyszer-tamogatdsban) részesitené,ezzel se-
gitve kutatdsai folytatdsat;

- a kozép-keleteurdpai orszdgoknak viszont oclyan hazai koril-
ményeket kell teremtenick, amelyeR vonzzdk a kiilfoldon éloket

€s nem Osztondznek elvdndorldsa. Magyarorszdgon példdul a So-

ros alapitvény havi 2-300 % kiegészito Gsztondijjal segiti azokat

a magyar fiatalokat, akik hazai foldon készitik el a doktori

dolgozatukat.

Az Eurdpai KozGsség példaértékl modell a kelet-kdzépeurdpai
orszdagok szémdra. Oktatdink, hallgatdink szembesiilése a nyugat-
eurdpail példdval kedvezd vdltozdst hozhat a gondolkoddsban: ha-
tékonyan mozdithatja e€ld az intedgrdidddst kontinensiknek ebben

a térségeében.

NYESTE LASZLO

Kiadja a Magyar Biokémiai Egyesilet, 1372 Budapest,Pf.451.
Felelds kiadd : dr.Guba ferenc
Készult a Semmelweiss Orvostudomdnyi Egyetem Hézinyomddjdban
1089 Budapest, Didészeghy Sédmuel u 21.
Az engedély szdma : I1I/SZ1/397/1977,1987. HU ISSN 0133-8455.
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UNIVERSITY OF HELSINKI

INTERNATIONAL DIPLOMA-LICENTIATE COURSE IN BIOTECHNOLOGY
LECTURE COURSES DURING THE PRACTISING PERIOD

PLANT MOLECULAR BIOLOGY
February 13 - March 4, 1992

Institute of Biotechnolgy and
Lahti's Research and Training Centre
University of Helsinki

Helsinki, Finland

]Q\ 9 honapos gyakorlati és elméleti kurzus (1991.oktdber 1 -
1992.3jdnius 30.) pdlydzat dtjan felvételt nyert 1é aktiv részt-
vevivel - 10 finn és 6 kilfoldi - indult. A rekombindns ONS -
technika alkalmazését magdba foglald bDiotechnologiai tanfolyam
célja a kovetkezd hdrom teriletr3l érkezett hallgatdk tovdbb -
képzése.

1/ Nemzetktzi kurzus 1legaldbb B.Sc. vagy egyenran-
gu. diplomdval rendelkezd kiilfoldi hallgatdk részére, akik sike-
res vizsgdk letétele és a tanfolyam ideje alatt kihelyezett
szakmai gyakorlaton elkészitett szakdolgozat utédn biotechnold-
giai diplomdt kapnak. (5 f§)

2/ Kotelezd posztgradudlis szaktanfolyam legaldbb
M.Sc. diplomdval rendelkezd, 'licentiate' oktatdson részt vevd
hazai ipari szakemberek és Pn.D. hallgatdk részére (5-5 f@).

3/ Az elméleti kurzus elBaddsaihoz - elfzetes je-
lentkezés nélkiil - folyamatosan csatlakozhatnak kildnbczd szak-
teridletd - biokémia, botanika, genetika, mikrobioldgia és =gyéb

diszciplindjud -~ hazai és kilfdldi posztgradudlis hallgatdk, ipa-
ri és intézeti kutatdk.



Faculty of Agriwlture
and Forestry

The disciplines taught in the Faculty of Agriculture and
Forestry are essentially applied subjects, aiming at
developing ceriain industries. Their range is wide and
relies on a variety of quite different basic sciences.

The discipiines are taught by 32 departments. The
location in Helsinki facilitates cooperation with other
universities, research institutes and indusirial enterprises
in the area. There are plans {or developing the Viikki
campus into a muiti-science “green valley” of
biotechnology and economy; apart from the Facuity's
departments, private and government-funded research
and development institutes would also be placed there.

The subjects taught in the Faculty of Agriculture and
Forestry are grouped round five main areas of study:

agricultural, forestry, food, household and envircnmental

sciences. Teaching and research are buiit on biological,
economic and technological elements.

Degrees and degree
Drogramsmes

Master of Science in Agriculture and Forestry
degree programme in agriculture
degree programme in environmental sciences
degree programme in forestry trade and {orest industry
degree programme in forestry
degree programme in household sciences
Master of Food Sciences.
degree programme in food sciences
Licentiate in Agriculture and Foresiry
Licentiate in Food Sciences
Doctor of Agricuiture and Forestry
Doctor of Food Sciences

Igy venettem részt én is a ta-
vaszli xurzuson, a Plant Molecular
Biology cimi 32 d&éréds elBadds-soro-

-
m a kgvetkezd témdkat

Novény szerkezete és kialakuldsa -
molekuidris szempontok.

Photosystem Ii : szerkezet és funkcid.
Novényi promoterek modul szerkezete.
Polipeptidek mint célpontok ndvényi
sejtben

5/ Fejlddd és csirdzd magok moleku-

kuldris bioldgidja.

6/

Novények transzpondlhats geneti-
kai elemei.

i
~-

Szinkialakulds molekulédris bio-
logidja.Szinek a noveényekiben.
8/ Novényi gének valasza kornyezetil
hatdsokra.

9/
10/

Novények homeotikus génjei.
Novényi virusok molekuldris bi-
0ldgidja.

11/
12/

Idegen uyének bevitele ndvényekbe.

Bioloegiai rmitrogén-tixalds.

A fenti elBaddsok egy koribbi,
kurzuson elhangzott (Mitokondri-
2ils és kloroplaszt genomok ex-
presszidgja" témakidrhdz kancso-
i6dtak.

Az eldaddk az adott
ruietben jértas egyeteml okta-
tok és aspirdnsck voltak. Igy
dltaléban részletes, a legfris-
sebb eredményekre épitett el6-
addsokorn keresztil tajékozdéd-
hattunk a gyakorlati megvaldsi-
tds lehetdségeirdl, nehézségei-
rol és er'edményeirdl. Az el6-
addk kbzvetlensege lehetdvé tet-
te'a problematikus részletek-
nek az eldadds alatti megvita-
tdsdt. Eidadds utdn ki-ki er-
deklécgésének megfelelden bivebb
informdcidhez, rorrdsmunkdhoz
és tankonyvekhez is nozzdjutha-
tott,vaiamint ez eldaddsok anya-
gdrél fényndsolatot készitnetiink.

részte-



/D\ Plant Molecular Biology témakor( elméleti kurzus szak-
mail szinvonala és szervezettsége j6 volt. A hallgatdk és a tan-
folyam f& szervezdjének véleménye abban is megegyezett, hogy a
kedvez6 fogadtatds (siker) eléggé feszitett tempdjd munka ered-
menye Emlitésre érdemes az is, hogy ez a tanfolyam egy mdsik-
nak is Tészéiil szolgdlt, amely a kdvetkezd témékkal foglalkozik.

Human genes and genetic diseases.

Energy metabolism.

Viruses.

Development and Neurobiology.

Physical chemistry for molecular biologists.
NMR-spectroscopy.

Biotechnology of the environment.
Bacteria in biotechnology.

Biotechnology of yeasts and fungi.
Optimalization of fermentation processes.
Biotechnology of diagnostics.
Biocomputing.

Gene technology.

Cell biology.

Transgenic animals.

Immunology for molecular biologists.

A szervezOok az 1992/93.tanévben is hasonld kurzus inditdsét ter-
vezik (a mostani némi vdltoztatdsdval) - kozel azonos érdeklédé-
s hallgatdkbdl 4116, tobb specidlis szakteridlet( csoporttal

A kurzus ideje alatt eljutottam a Helsinki Egyetem mds
tanszékeire is, ahol mikrobicldégiai és novény molekuldris biold-
giai vizsgdlatok teriiletén alkalmazzdk és oktatjdk a rekombindns
DNS technikdt. Tobb kutatdval beszélgettem, s beszélgetéseim so-
rdn tandcsot és segitséget kértem itthoni munkdm folytatdsdhoz.
Bicsizdskor meghivém, a tanfolyam szervezO6je, TEEMU TEERI egy 4&l1-
tala kifejlesztett plazmid-rajzold szdmitdgépes programmal -
Draw Map - és a hozzdtartozdé kézikidnyvvel ajdndékozott meg s ez
Gjbél bizonyitotta a finn kollégak segitdkészsegét. A program
hasznos lehet a Budapesti Mfiszaki Egyetem Biokémiai és Elelmi -
szertechnoldégiai Tanszékén a bicldgusmérndk-képzésben is.

Tanfolyami részvételemet oktatdi és kutatd szempontbdl
egyarant hasznosnak [télem meg. Ebben a Biokémiai Egyesiilet is
segitségemre volt,amiért ezdton mondck kdszdnetet. Koszonet il-
leti a segitBkész finn kollégékat is.

Végilil szeretném felhivni az clvasdk figyelmét arra,hogy
az érdeklfddknek személvesen is szivesen allok rendeikezesere
mind a tanfolyam mind a Helsinki Egyetem részletesebb ismerte-
tésével és a Budapesti Mlszaki Egyetem Biokémiai és Flelmiszer-
technolégiai Tanszékén folyé, a tanfolyam témdjdhoz szorosan
kapcsoldddé oktatds megismertetésével.

dr.GAUGECZ JANKA

BUDAPESTK MﬁSZAKI EGYETEM
Biok¢miai &s Elelmiszertechnol6giai Tanszék
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Ez év tavaszdn abban a szerencsében volt részem, hogy alkalmam
nyilt megldtogatni az USA nyugati partjdn levd La Jolla Cancer
Research Fcundation-t. Mivel erre a vidékre arédnylag ritkédn ve-
tédhet hazédnkfia, taldn nem érdektelen, ha kidzzé teszem az ott
tapasztaltakat.

Ezt a rdkkutatd intézetet, amely egyike a NCI dltal ki-
jJelolt 15 alapkutatdé rakkozpentnak az USA-ban,-1978-ban alapitot-
tdk. Azéta ERKKI RUOSLAHTI vezetésével - a citdcids index nézd-
pontjdbdl tekintve - a vilag harmadik intézetévé valt a bioldgiail
kutatdsok teriletén (1991-es adat). A 128 kutatét foglalkoztatd
intézmény évi koltségvetése 10-12 millié dolldr,amelybdl a kuta-
tdssal kozvetlenul dsszefliggd kiaddsok mintegy 60%-ot tesznek ki.
Az intézet f£06 profiljdt a sejtadhézids és sejt-
bioldgiai kutatidsok képezik s ezek a kovetkezd fobb té-
makdrokben folynak.

- Sejt-mdtrix koicsOnhatdsok - a)tumor bioldgia / kémia
b)onkogenezis

Glikobinlégia és szénhidrdt-kémia

Génreguldcio
Onkogének és novekedési faktorok

Ezek kozil természetesen a szakteriletemhez kdzelebb 4l11dkrdél i-
gyekeztem minél tobb informdcidot gyidjteni.

Az intézet kutatdinak zoéme a sejt-mdtrix 1in-
terakcidk teriletén tevékenykedik. Az egyik nagy létszamd
csoport,amelyet ERKKI ROUSLAHTI vezet, az extracelluldris méat-
rix osszetevdi és a sejtadhézid szerepét kutatja a rdkos folya-
mat kialakuldsa scrédan. A malignus sejtek sejt-mdtrix kolcsonha-
tdsai megvdltoznak s ez lehetdvé teszi a sejtek behatolédsat a
kornyez8d szovetekbe. Igy ezeknek a folyamatoknak a megértése el-
vileg lehetgséget kindl az invA4zid megakaddlyozdsdra.

Procteoglikénok struktirdja és bioléd-
gidja : minthogy a proteoglikdnck a vdltozatos sejt-kGlcson-
hatdsok sordan tobb-céld kétd molekuldkként mikodnek, nem vélet-
lenil kerilltek a kutatécsoport munkdjdnak homlokterébe. A kozel-
multban hatdroztdak meg egy nagy tomegd proteocglikédan, a wver -
zikadn szekvencidjdt és figyeltek fel a limfocita 'homing re-
ceptor'ral mutatott homolégigjdra. Most vizsgdljék annak a mun-
kahipotézisiiknek helytdlldsdgat, amely szerint a verzikdn sejt-
felismerd molekulaként mikodnek a sejtekben.

A dekorin nak elnevezett kis molekulatdmegl proteoglikdnnal
gen-transzfer kisérletek azt mutatték, hogy ennek a molekuldnak
szerepe van a novekedés szabdlyozdsdban. A dekorin kotddik a ﬁl
tipusi transzformdld novekedési faktorhoz (TGFWQI) és képes sem-



legesiteni annak aklivitdsdt. Hasonldokeéppen megkdti a TGF- B2-t
é€s TGF-f33-t is, semlegesitve Gket s ez ach ufﬁi ,hogy ez egy (3,
fontos sejtszabdlyozd folyamat. A TGF @3 fontos szerepet Jjat-
szilk a malignus feno t¢LL5 kialakuldsdpan, mivel e sejteket a nor-

mal sejtekhez hasonldva képes dtalaki tani.

Az egyik laboratorium kutatdi a proteoglikdn szintézist mint
a TGF-/3 aktivitds markerét haszndltédk glomerulonephritis kisérle-
tekben. Megdllapitottdk = TGF—ﬁ kozponti szerepét a korfolvamat
kialakuldsdban, amely & glomerulusckban bekdvetkez8 extracellula-
ris matrix felszaporodasdval 3jdr. A TGF—ﬁ?—t semlegesitdé antitest-
tel lehetdveé valt patkanykisérletekben a felszaporodds megakadéa-
lyozédsa. Dekorin adédsédra hasonld hatdst észleltek. A TGF-/3 akti-
vitdsnak ezen az Uton torténd semleqe51tese hasznosnak bizonyul-
hat néhdny rdkos folyamat esetén is,

Az integrinek szerepének tisztdzdsdhoz is fontos fel-
ismerésekkel jdrult hezzd ez a laboratorium. Példdul : malignus
CHO sejteket a fibronektin receptor «5/31 integrin expresszic-
janak megndvelésével kevésbé migraldva és tumorogénné dtalakitot-
tak. Jelenleg az integrinek felismerési szekvencidjdul szolgdld
RGD (Arg-Gly-Asp) peptidek kilonbGzo szdrmazékait vizsgdljdk az-
zal a céllal, hogy sejttapaddst és aggregécidt, valamint tumor-
invdzidt gdtlé 43, szelektiv molekuldk elddllitésat tegyék lehe-
téve. Az egyes extracelluldris mdatrix fehérjék sejtfelszini re-
ceptorainak a sejtek viselkedeéseére és funkcidjdra gyakorolt ha-
tdsdt MICHAEL PIERSCHBACHER munkacsoportjdval egyittmlkodésben
kutatjdk.

A bazdlis membranock struktdrdja ¢és funk-
cidi. Az EVA ENGVALL &ltal vezetett csoport az extracelluld-
ris membrdnckat kutatja. Ezek a normdlis fejlddés és makodés
szempontjdbdl nélkiiczhetetlen sejtalkatrészek rendszerint mdédo-
sulnak a malignus iolyamatok sorén. A laminin egyik integ-
rdns alkotdja ezeknek a membrdnoknak s befolydsolja a sejtek mig-
rdcidjadt, proliferdcigjat es differencidcidjst. Mint ismert, ha-
rom kulonbozo alegyuegbol épil fel : egy nehez lédncbdl és két
konny(d ldncbdél és ezek egydtt egy keresziszerl( struktirdt alkot-
nak. Ebben a laboratoriumban irtak 1le és iellemeziek el6sz0r sza-
mos laminin varidnst. Itt hatdroztdk meg a primér szer-
kezetét két laminin varians neiéz ldancdnak. A szekvenciak ismere-
tében rekombindns fehérjdket dllitanak el baktériumban és rovar
sejtekben, amelyek kiulonboz6é doméneket reprezentdinak. Ezek se-
gitségével kisérelnek meg sejtkitd helveket azonositani; a kotd-
helyek ismerete eldsegitheti a sejt k viselkedésének kiiltnbozo
korilmények kozotti megfigyelését és megljﬂercd,;.

Az integrans alKaLr“szeken - laminin, IV-tipusd kollagén és
a hepardnszulfdt-protecgiikdn -~ kiviil a bazdlis membrédnokban
mds 'dinamikus' Osszetevik is szerepet 1dtszhatnak. Ilyenek pl.
a heparint kot8é novekedési faktorok, Kdziiliik a pleiothro-
phin-t vaegy pl8-at itt kozoltéek le és bioldgiai funkcidjat most
vizsgdl jék.,

Uj,tumorsejt-invdzidt édsmigrédcidt szabié-
lyozdé citokinek . A tumorsejtek mozgdsi képessége nélki-
lozhetetlen a kornyez& szcdvetekbe torténd behatoldshoz és atté-
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telek létrehozdsdhoz. Ezt a folyamatot eldsegitd oldhatd fakto-
rok a citokinek a Yu Yamaguchi &dltal vezetett munkacsoport ku-
tatd munkdjdnak tdrgyai. A WKGzelmultban ismertek fel két sejt-
szabdlyozd tényezot, amelyek mddositjék a daganatsejtek morfo-
16gidjat és mozgékonysdgdt. Egyikik,a 'morfoldgiai helyredllité
faktor (NRF), egy dekorin-kotd faktor, amely képes helyredllita-
ni a ras-transzformdlt egér fibroblasztok eredeti morfoldgidjat.
A mdsik HMF nevd faktor stimuldlja a tumorsejtek migrdcidjat és
valdszin(ileg az dttétképzést is. Jelenleg dolgoznak e két faktor
tisztitdsdn és jellemzésén.

PAUL GOETINCK munkacsoportja az extracelluldris
mdtrixnak a differencidldéddsban ¢és amorfoge-
nezisben jédtszott szerepét vizsgdlja. Embriondlis, fejl6ds
végtagokban tanulmédnyozzdk a kiilonbozd makromolekuldkat. A pro-
teoglikdnokbdl, kotdo-fehérjékbdl és hialuronsavbdél felépild, kom-
plexeket alkotd molekulak kolcsonhatdsainak strukturdlis alapjat
igyekeznek felderiteni. Megdllapitottdk, hogy a kotdfehérje tan-
demszerlen, ismétl6dd doménjeinek segitségével kapcsolddik a hia-
luronsavhoz. Kisérleteik tdrgya e komplex és a kollagen fibrillu-
mok kozti kapcsolat is. Feltételezésiik szerint ezt a kdlcsonhatést
egy Un. porc matrix fehérje (CMP) segiti eléd.

Glikoproteinek a malignus folyamatban. A
kutatdsi cél (MINORU FUKUDA kutatdcsoportja) : a membrdanglikopro-
teinek szerepének megértése. Megkozelitési mddjuk (elsédleges
céljuk) a normdl és tumorsejtek membrdndifferencidldddsdnak oOssze-
hasonlitdsa. Munkdjukkal hozzdjdrulnak a sejtfelszini specifikus
szénhidrdtok szerepének tisztdzdsdhoz a felismerési folyamatokban.

Azt hiszem, hogy ez a rovid dttekintés is tikrozi, hogy milyen
sokrétli és magas szinvonalu kutatédmunka folyik ebben az intézetben.
Mdsfelsl pedig azt is, hogy a glikokonjugdtok kutatdsa mennyire
fontos része napjainkban a bioldgiai kutatdsoknak, benne a rakku-
tatdsnak is.

POGANY GABOR
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ALLAS

Fiatal (30 év alatti) biokémikust molekuldris

biokémiai gyakorlattal sejtélettani és szigndl-transzdukcid
témakdr kutatdsdra felvennénk.

Erdekl6d6k dr.SPAT ANDRAS egyetemi tandrndl jelentkezzenek.
Telefon : 1382-755

SEMMELWEIS ORVOSTUDOMANYI EGYETEM
ELETTANI INTEZET
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36th OHOLO Conference Ez év tavaszan az Izraeli Biologiai Kutat6intézet
nagyszabasit konferencidt szervezett, melynek
MULTIDISCIPLINARY APPROACHES TO téméja az AChE enzim szerkezetének, fizioldgiai
CHOLINESTERASE FUNCTIONS szerepének, expresszids mechanizmusanak
vizsgalata volt. E kongesszusra az adhatott
April 6-10 1992, Eilat, Israel. megfeield  hétteret, hogy kolinészterazokkal
foglalkozé nemzetkdzi hirli szakértOk egész sora
Organized by: tevékenykedik Izraelben.

Israel Institute for Biclogical Research A kongresszus sikere érdekében a szervezSk
Ness-Ziona Israel. mindent elkovettek. Izrael egyik legszebb fekvésii
udilGvarosdban, a Vords-tenger partjan fekvd
Co-Chairpersons: Avigdor Shafferman and Baruch Velan Eilatban, egy otesillagos szdllodéban tartottak meg
a szimpdziumot. A résztvevok nagv szama (kb.
Scientific Committee: P, Taylor (USA), 100 £5), a kellemes kornyezet, a péarhuzamos
J. Massculie (France), G. Amitzi, Y. Ashani, I. Silman, szekeidk hidnya, valamint a meglehetdsen sziik
H. Screq, A. Shafferman, B. Velan. témakor mind hozzdjarultak a konferencia

eredményességéhez.

A tudomaényos programban mintegy 30 féloras és 12 rovid clSadés, valamint 2*26 poszter szerepelt. Az
cladasokat ot szekciéba osztottdk. A bemutatdsra keriilt anyagok dontd tobbsége az enzim
finomstruktdrajaval, a katalizis és a szerkezet kozotti osszefiiggésekkel, valamint a génszervez&déssel és az
expresszié mechanizmusaval foglalkozott. Egy szekcidban az enzim klinikai vonatkozédsai is teritékre
keriiltck. Mind az elGaddsokon, mind a poszter szekcidkor igen nagy volt az érdekiGdés. Ebben nyilvan az
is kozrejatszott, hogy e téma miivel8i mar jol ismerik egymast, folyamatosan nyomon kovetik a kurrens
kutatasi eredményeket. A konferencia szinvonalat az is emelte, hogy ezen tudoményag 6t legjelentSsebb
szakértGje is jelen volt, s beszamoltak az elmilt egy évben végzett kutatasaikrol. Ezek a kévetkez6k voltak:

MASSOULIE, J. (Paris, France):  Synthesis of Acetylcholinesterase Molecular Forms in Transfected
Cells.

ROSENBERRY, T.L. (Ohio, USA): Acetylcholine Binding to a Peripheral Anionic Site on
Acetylcholinesterase is an Important Feature of the Catalytic

Pathway.

SILMAN, I. (Rehovot, Israel): Structural and Functional Studies on the GPI-Anchored Form of
Acetylcholinesterase.

SOREQ, H. (Jerusalem, Isracl): Molecular Dissection’ of Functional Domains in Human

Cholinesterases Expressed in Microinjected Xenopus Qocytes.
TAYLOR, P. (San Diego, USA): Gene  Structure and  Regulation of  Expression  of
Acetylcholinesterase.

Magyarorszdgrol egyetlien résztvevBként képviselhettem hazédnkat, illetve munkahelyemet, a JATE
Biokémiai Tanszékét. A konferenciara Soreq asszonytdl kaptuk a meghivot, akivel tanszékiink az ut6bbi
id6ben j6 szakmai kapcsolatokat apol. (Utazasom és kinttartézkodasom koltségeit részben a tanszékiinkon
folyd kutatdsi projekick, részben a szervez8k fedezték.) Munkdrk az AChE enzim molekuléris
bickémiajaval foglatkozott, illetve azzal, hogy milyen moddon vdltoznak meg az egyes enzimparaméterek
értékei a kisérleti dllatokban (halakban) bizonyos kbrnyezetszennyezd anyagok hatdsara. (Szegletes T,
Kufcsak O., Lang G., Nemcsok J. - Fish AChE Molecular Forms and Their Biochemical Characterization
as a Biomonitoring Tool of Aquatic Environment; Poster Section A). Az ottani beszéigetések,
konzultalisok megerGsitettek abban, hogy 1j kutatasaink - mely szerint az AChE génexpresszidjaban,
illetve szintéziséért felelos DNS szakasz struktiirdjaban kornyezetszennyez dgensek hatdsira bekovetkezd
valtozasokat szeretnénk tanulményozni - j6 irdnyban haladnak.

Elismerés illeti a konferencia szervez8it, akik nemcsak a tudomanyos elGadésok illetve a poszier szekcidk
preciz beosztdsdt készitették el, hanem gondoskodtak kozds programokrél; meghiviak neves
eldadomftivészeket, valamint kirdnduldsra invitaltdk a résztvevdket Izrael egyik gydonyorili nemzeti parkjaba.

Szegletes Tivadar
MTA TMB aspirédns:
JATE Biokémiai Tanszék
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tankonyvi lapozgato

Kétségteleniil az életfolyamatok egyik legizgalma-
sabb eleme a szabdlyozd mechanizmusok mikddése. Ezért
dgy gondoltuk, hogy e rovatban most a zsirsavszintezis
szabdlyozdsdhoz fogunk hozzdszdlni. Az emberi értelem
egyik jellegzetessége, hogy ha valami nagyon loglkus-
nak ldtszik, €s nagyon Jjol illeszthetd meglévd ismere-
teink rendszerébe, azt hajlanddak vagyunk kilonosebb
gdncsoskodds nélkil elhiani. Szinte minden tankonyv
egyetért abban a dogmdban, 'hogy a zsirsavszintézis sza-
bdlyozdsa az acetil-CoA karboxildzon torténik (1,2,3,5),
melynek két alloszterikus moduldtora ismeretes:

a./ a citrdt stimuldja,
b./ a palmitoil-CoA pedig géatolja.

Kisérletileg tény az, hogy az enzimnek van egy rend-
kivil aktiv polimer, és egy enzimatikusan gyakorlatilag

inaktiv depolimerizdlt alakja. In vitro kisérletek bizo-

nyit)dk, hogy magas citratkoncentracidk a szdlas polimer
kialakuldsanak kedveznek, a palmitoil-CoA hatdsa pedig

forditott. Mindossze ref.4. €1 szzal a jogos szkepszis-
sel, hogy mivel a sejtben mérhetd citrdt-szintek 1lénye-
gesen alacsonyabbak, mint a karboxildz in vitro polime-
rizdciéjénal alkalmazott citrdtszintek, ezért e-moleku-
la regulativ szerepe kérdéses.

L.Veech 1972-ben (ref.6.) tizetes vizsgdlat tdrgyd-
va tette a citrédt szerepét, pontosan kimérve kiilonféle

tdpldldsi stddiumban 1évdé patkdnyok mdjdnak citoszolos

citrdtkoncentrdcidjdt. Veech eredményei egyértelmlien
mutatjdk, hogy amig a malonil-CoA fluktudcidja Jelen-

t6s (ami Bsszhangban is van ismert regulatdrikus sze-
repével), addig a citrdt fluktudcidija jelentéktelen,

s6t a teoretikus vdrakozdssal teljesen ellentétesen a
tisztdn zsirral etetett d4llatck esetén magasabb, mint

az ad libitum szénhidrdt etetés sordn. Természetesen Veech
felteszi a kérdést e munkdjdban, hogy akkor vajon mi sza-

bdlyozza a zsirsavszintézis intenzitdsédt. Erre persze 6
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is csak spekulativ vdlaszt tud adni: mivel korreldcid

nincs a citrdttartalom és zsirsavszintézis kozott, igy

[ ]
valészinlleg a zsirsavszintdz abszolut mennyisége len-

ne a lépéscsindlé tényezd. A zsirsavszintézis szabdlyo-

z4dsa tehdt ismeretlen, és ezt a kérddjelet a tankdnyv-

iréknak is illene tudomdsul venni.

Irodalom:

1./

L.Stryer, Biochemistry, Third Edition
W.H.Freeman and Company/New York. 1988.
482 .o0ldal.

Textbook of Biochemistry, Edited by T.M.Devlin
J.Wiley et Sens, New York, 1986.
361.0ldal.

Principles of Biochemistry, A.L.Lehninger
Worth Publishers, INC. 1982.
595.0l1dal.

Physiologische Chemie, G.Loffler, P.E.Petrides
L.Weiss és H.A.Harperj; Springer-Verlag, 1979.
372.0l1dal.

Biochemistry, Second Edition, A.L.Lehninger,
Worth Publishers, INC. 1975.
662.0ldal.

R.W.Guynn, D.Veloso and R.L.Veech, 1972.
J.Biol.Chem. 247, 7325-7331. old.
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Mar a 70-es évek elején felvetdddbtt a magyarorszigi
lizingyartds gondolata, de cassk a B0-as é&vek kdzepén
sziiletett meg a dontés, hogy hazai termelésii lizinnel
kellene elldtni a gyorsan fejlddsé &llattenyésztésiinket,
megtakaritva ezzel évi kb. 10 M USD lizin és fehérje

importot.
A takarményozéssal foglalkozd szakemberek elétt
ismert, hogy a nalunk iparszeriien termesztett

gabonafélék erfsen lizinhidnyosak.

Sajnos a magyarorszdgil klimatikus viszonyok nem teszik
lehetdvé a lizinforrdsként szolgdld intenziv szdja— és
16bab termesztést. A hal- i1l1l. husliszt felhaszndlisa is
korlatozott. Ezzel szemben nagy mennviségben képzddik az
orszéghan extrashdlt napraforgéddara, ami amellett, hogy
40 % kdrili nyersfehérjét tactalmaz, mwmind lizinre, mind
metioninra nézve hilanyos. A mi vevdktrink emiatt
elsdésorban a napraforgddardt felhasznaldk kézil keril
ki.

A lizingyar épitésének elhatirozisa idején két Japéan
cég uralta a vildgpiascot. Mivel az Ajinomotonak mér volt
egy gyara Franciaorszdgban, ezért inkdbb a Kyvowa Hakko
Kogyvo mutatott nagyvobb hajlanddésigeot a licenc eladdsdra.

Az AGROFERM-et 18987. 4&dprilisiban hozta létre hat
régzvényes kdzel 800 ¥ Ft alaptdkevel. Az OKHRB
kivaldséval a részvényesek szdma OStre csdtkkent -
ugvanakkor az elaptdkét kdzel 2.000 M Ft-ra emelték fel.

Ma a legnagyvobb (t8bbségl) részvénvesliink a Hajdlsagi
Agraripari Rt. - 687.5 %-ksel. A maradék részvényen az IFC
- Nemzethk8zi Pénzigyi Tarsasdg., a Kyvowa Hakko Kogvoe, a
Tomen Corporation Kereskeddbhdz és a Gabonakereskedelmi
kft. osztozik.

1988-ban irtuk aléd a kulcsrakész lizemi szerzddést a
Tomen Kereskeddhazzal. Az lizem k&zel két év alatt £piilt
fel a Kawasaki, mint £ovéllalkozd, a Vegyépszer, mint
vezetd alvallalkozd és szdmos més magyar alvdllalkozéd
részvételével.

A prébalizemet 1891. elején kezdtik meg és a Japdnok
szamiars 18 meglepden rdvid idd - médsfél hénap -~ utédn
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megkezddbdhetett a kerseskedelmi termelés.

A névlegesen B0O0 t/év kapacitdsra tervezett lzenet
BO00-6200 t/év-es tempdval miikddtetjik és reményeink
szerint jdvdre szeretnénk elérni a 7200 t-3 kapacitidst -
ényeges beruhdzas nélkil.

Jelenleg nagyon kemény lizinpiaci &rhédbort szenveds
alanyai vagyunk. -

Felépiilt az USA-ban az ADM 60.000 +t/év kapacitdsu
hatalmas Uzeme, amit rédaddasul meg kapnak duplézni.

Eurdpédban az Ajinomoto licenc alapian mikddd 40.000
t/év kapacitdst Eurolysine a legnagyobb gyartd.
Kériilbellil ennyire képes a Miwon dél-koreai iizeme -~
hogy csak a legnagyobbakat emlitsik. A vilég
fermentédcids lizintermeld Lkapacitdsa meghaladja a 200
ezer s6t elérheti a 250 ezer tonnat évente.

Magyarorszdgon a B0-as é&évek kbzepén az intenziv
sertés- és baromfitartds idbészakadban kdzel 2500 t lizint
etettek fel és csak azért nem t8bbet, mert annak a
sziikds devizahelyvzet hatdrt szabott. Ma - az ismert okok
miatt — az éves fogyasztds 1600 t kdrtil mozog, de az un.
"biolégiai lizinigény"” ennek tobbszbriose.

|

a kbzismert japdn alapossdg és  precizitéds a
technoldégidban és az {lizemi munkastilusban is nagy
szerepet kap.

ﬁ& Jjapénok részletes és aprdlékos bizonvlati rendszert
haszndalnak. Példaul: kiilén bizonylat szolgdl arra, hogy
a laboratdériumi sterilszoba szlirdjének eldirds szerinti
periodikus cseréjét regisztraljuk. Kilbn bizonylat
matatja azt, hogy a késziilékek sterilezésekor az eldirt
pontokon és az eldirt iddpontokban a tapintdohdémérdvel
mérhetd hbémérséklet elérte a szlkséges szintet. A
bizonylatok egy részét a mivezetd is aldirja.
felelbBsséget vdllalva az operdtorok munkdajaért.

Olyan technolégiai 1leirast kaptunk, ahol az egyes
munkafolyamatok nemcsak munkafidzisokra, hanem
mozdulatokra lettek lebontva. Az egyes mlveletek
szelepkezelési sorrendjét is tartalmazza a licenszaddtédl
atvett ‘"Operation Manual', a szelepek és szabidlyozdk
bedllitdsa szintén régzitett.

Az eldbirdsoktdl vald eltérés £fondki utasitdas nélkiil
elképzelhetetlen,  tapasztalataink szerint a Jjapan
operatorok nem is gondolkodnak-ilyesmin.

Az alapanyagokkal kapcsolatos mindségi eldirdsok is
maximdlisak. Tobb olyan anyagot haszndltunk a termelés
beindulésakor, aminek a tisztasaga az analitikai
készitményekhez volt mérhetd.

Az eddigiekben felsorolit jellemzdk eredbje a
reprodukdlhatésag magas foka.

A Dbizonylati rendszer kiterjedtsége és részletessége
ugyvanakkor gdtat is Jelent: iddigényessége miatt.
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Jelenleg az eredeti japian bizonvlati rendszert ésszeriien

alkalmazzuk, a redukcid 4ldozatdul természetesen a
formalisabb, kevésbé lényeges bizonylatok estek. A
technoldgiai fegvelem merev betartéasa csak az
"eseménymentes’ iddszakban jelent eldnyt. Az lUzemben nap
mint s nap jelentkezd rroblémak gyakran egyedi
megoldasckat igényelnek. Ezen a teriileten a kbdzds

belizemelési iddszakban a japdn operdtorok tanulhattak
magyar kollegdiktél.

/\ Kyvowa Hakko Kogyo cégtdl jél optimalizdlt fed-batch
fermentacidés technolédgidt kaptunk. A ratdpldlasi program
eldbre meghatdrozott, - szekvencidlis programozhatd
szabidlyozdk vezérlik. Az adagolds tehdt nem valamilyen
allapotjelzd vezérld Jjel 4&ltal torténd szabalyozas

eredménye. Ennek nyilvan vannak hdtrdnyai, az adagoléds
iteme nem mindig a kulttra fizioldgiai 4&llapotéanak
megfeleld. Azonban el lehet mondani, hogy a

reprodukalhatésdg olyan szintli, hogy az aszinkronitdsok
jelentdsége csekély.

A reprodukidlhatdsdg legnagyobb ellensége sajnos a
melasz. A melasz mindsége ha nem 1is széles hatarok
kbzbtt, de &Allanddan ingadozik. A melaszt sterilezés
el16tt adott cukorkoncentréacidéra higitjuk. A higitéds
célja nemcsak a bevitt cukortartalom dllandd térfogatban
valé megjelenitése, hanem a folyamatos sterilezd sem
lenne képes megbirkdzni a viszkézus, higitatlan
melasszal.

A melasz térfogatméréssel t6rténd higitasa a
legpontatlanabb folyamat izemiinkben. Sajnos a melasz
laboratériumi suly és térfogat szerinti bemérésével
kezdbdnek a problémdk., de az {izemi higitadshoz szilikséges
térfogatleolvasdsok is bizonytalanok. A melasz habzdédsa
esetén az ujrahigitds és Ujramérés szokott csak

segiteni.

A tbrzs természetesen Corynebacterium glutamicum, és
reguldciés muténs. Az aszpartokinédz treonin- és
lizinérzékenységét sziintették meg az —amino/@—¢udroxi

valeridnsavra és GS-Z2-aminocetilciszteinre kialakitott
rezisztencidval. Amiben ez a tbrzs tdbb a kordbban mar
ismertetett tipusoknal, az az, hogy &a homoszerin
dependencia helyett homoszerin-dehidrogendzra nézve a
tdrzs 'leaky’! Igy a lizinirdnyu szintézis lényegesebb
"megcsapoldsa’ nélkiil szintetizdlni tudja sajit maga
szamdra homoszerinen keresztiil a metionint és treonint.
Ezért a lényegesebb mértékii bioszanyagelldtas
nélkiilozhetdé, a termeld taptalaj nem tartalmaz sem
kukoricalekvart, sem szdéjahidrolizdtumot.

A licenszadd nem . deklaridlt csdkkent piruvit
dehidrogendz aktivitdst (2-fluoropiruvdt szenzitivitéds)
ami az iparjogvédelmi hattér kovetkezménye is lehet. A
tbrzs hivatalos genealogidja szerint protoplasztfuzids
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lépés is volt a fejlesztési lépések kbzdtt, és tobb
antibiotikumra is rezisztens. Az egyik leglényegesebb
tulajdonsdga az, hogy nagymértékben tiri a valtozd
mindségi melaszok nagy mennyiségben akkumulaléddsd
"nemcukor" anyagait.

A technolégia megvaldsitasdhoz jol tervezett,
megbizhatd berendezések Allnak rendelkezésiinkre.

A mérésadatgylijtés és folyamatszabdlyozéds minden
bizonnyal az akkor még kikeriilhetetlen COCOM restrikcidk
miatt egyedi szabdlyozbkdrdkkel és pontszinirdkkal
valdésult meg, kozponti szamitdgép helyett. A jelenlegi
megoldds is nagyon megbizhatd (Yokogawa szabdlyozdk) de
dragédbb, mint a kdzponti gépes megoldéas.

A folyamatos sterilezd berendezést szekvencidlis
program mikddteti, az egyes sterilezési fadzisok kbzdtt
mosasi, csbsterilezési dtmenetekkel. A folyamatos
sterilezd a folyadékaramhoz a jet heaterben hozzidkevert
g6z mennyiségét is hozzadszédmitja. Ennek a berendezésnek
a megbizhatbésdga és pontossiga az lUzemi sterilitis egyik
legfontosabb feltétele.

Az elsdé inokulumunk esetén nincsen pH szabdlyozéas,
nincs a készliléken leeresztdszelep, az oltds UV-vel
sterilezett manipuldtorszekrénybdl t6rténik, az
oltévezetéken sterilezhetd héaromutt szelepek vannak
(harom atmend szelep helyett), a késziilékek csdvezése,
szerelvényezése ésszeriien takarékos - mindennek
kbszbnhetd (részben) a fertbdzések igen alacsony szdéma.
Itt kell megemliteni a levegdsziirdket is, amelyek
semmiféle levegb eldkezelést nem igényelnek. Uvegvatta
szlirbket alkalmazunk, a japdn Yamato Riken cég 4ltal
elbregyartott témdritett lapokbdl bsszedllitva.

Annak ellenére, hogy komoly iizemi tapasztalatokon
alapulé, alaposan kidolgozott technoldgidt adott a4t a
Kyowa, a magyar alkalmazottaknak sincs okuk a
szégyenkezésre. A jé lizemi eredmények Osszefiiggenek a
BIOGAL kbzelségével is, ahonnan 1989-ben kivals,
tapasztalt miivezetdket és gyakorlott munkédsgardat
toborozhattunk.

A kereskedelmi termelés beinditdsa eldtt 2-3 %-ra
becsiilttik azt a lehetséges titerntvekedést, ami a
technolégia médositdsdval elérhetd.

Az akkori elképzeléseket mar sikeriilt fellilmilni, és a
fejlesztd munka lehetdségelt még valédszinilileg egyidltalédn
nem meritettiik ki. Eredményeinkkel sikeriilt kivivnunk a
licenszadd elismerését is, ami & mentalitdsuk
ismeretében nem kis dolog.

/\ fermentlébbl a lizint egy ioncserés eljdréassal
nyerjik ki. Ezt megeldzben a levet kénsavval 1,5 -es pH-
ig savanyitjuk le. Amennyiben még tovabb savanyitandnk,
gy nemcsak a lizin, hanem a lizint kisérd betaint is
nagy mennyiségben ktnénk meg de ez -~ jéllehet a betain



is egy értékes taka
kristdalyos lizin
A savanyitett &
célra gyadxtcott ioncse
a li21n+,
A taévozdé lizinmentes oldatot kétfele vdlasztjuk. A

i
tott fer entlébél a kildn erre a
1

i

3 gyanta jé hatdsfokkal k8ti meg

magas terheltségi, nagy kémiai oxigénigényl és az
elpusztult baktériumsejttdmeg zGmét tartalmazd
szennyvizet pH bedllitds utdan egy hdrom fokozatl
vakuumbepdrld telepen kb. 40 % szarazanyagtartalomig
stritjtk.

Az etetési kisérletek tanusdga szerint az igy kapott
Protoferm elnevezés alatt forgalmazott stritmény Jjo
takarmanykiegészitd Ssszetett gyomru Allatoknak.
(Egygyomrt haszondllatck - slshsorban a magas ammdnium—
ion tartalma miatt - csak erdsen korliatozott mértékben

A

fogyaszthatjidk.) A siritmény bheltartalmandl fogva N-
tartalmi bictrigydnak is igen alkalmas. Jelenleg ez

utoébbi felhaszndlasi teriilet viszi el a képzddd
melléktermék nagyobb részét.
A lizinmentes fermentié hig frakeioi a

szennyviztelepre keridlrnek.
A gyvantdrdol a megkdtétt lizint a2mmdénids oldattal
elualjuk. Az eludtum lizinben legdusabb fazisat egy

haromfokozatty viakuumbeparldban stiritjlik. A strités sorin

Jjelentés mennyiségll ammdénids para fejloéodik, ami
kondenzaltatés utan az eludldészergydrtas egyik

alapanyvagdt képezi. Az ammdnia-visszanyerés hatasfoka
Jjoé, eléri a SC %-ot is.

A hidnyzd ammdéniat cseppiclyds amménia elnveletésével
potoljuk.

A bepdrlobdl kilépd suritmény egy semlegesitdbe keril,
ahol a lizin - sztdchiometrikus soésavval ©6sszehozva -
megkapia végssd formdgat. A semlegesitett oldatot
vakuvunfdzd késziilékbe tovébb raroljuk, majd a
kristdlyoscdést egy hutrtt kevert duplikatorban tessaziik
teljessé. A kristdlypépbdl egy tolé-centifuga veszi ki a
nedves kristdalyt, amit fluidszaritas, Adrlés és
csomagolis kévet. A késztermék lizintartalma meghaladja
a 99 %-ot.

A centrifugdrdl lefolyd un. anyvalulg egy részét
vigszavihetjliik a vaékuumfszd készilekbe, mi&s részét
viszont egy ioncseréldn kezelni kell. Ha ezt nem

tennénk, Jdgv a feldisuld nem-lizin anyagok 216bb-utdbb
lehetetlenné tennék a lizingyartést.

A szennyviz zdme az extrakcids lvzem "terméke', kisebb
héanyada pedig a fermentorok mosdsandl keletkezik.
Az egyesitett ~ javarészt savas karakteri -

szennyvizeket az elfkezeldé medencében gyljtjik, ahel a
pH-t mésztejjel kdzel semlegesre allitjuk be. Az igy
eldkezelt szennyviz egy négyaknds bioldgiai tisztitdba
keriil. Ennek 2. medencéjében - aerob kériilmények kozott
- nitrifikald baktériumok segitségével a

zennyvizeinkben levd amménidt nitritté, a nitriteket
nitratta oxidajuk fel. Ennek a wviznek egy részét



visszaforgatjuk az 1. medencébe, ahol a képzdddtt nitrit
- denitrifikdld baktériumok segitségével - az amménium-
ionok egy részét elemi N gdzzd oxiddlja. A 3. anaerob
€s a 4. aerob medence feladata, hogy ezt a folyamatot
tovabb javitsa.

A biolégiai

tisztitébdél a kezelt szennyviz egy

ulepitébe Jjut. Az {ilepitett viz tisztdja a haszndlt
htitévizekkel tortént higitds utidn nem lépi tul a
terliiletre eldirt szennyvizparamétereket. A zagyot
részben visszaforgatjuk, a f616s iszapot pedig
szalagprésen torténd viztelenités utédn - mint

komposztadalékot -biotrdgyaként hasznositjuk..
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THE BIOCHEMICAL SOCIETY
CALENDAR OF MEETINGS 1992

Meeting No./

Main Meetings/

Date Venue Society Sponsored Meetings Group Meetings
Sunday- Dublin **21st FEBS Meeting including
Friday Education Group Meeting on
9-14 August ““FEBS-WEBS (Work Experience for
Biochemistry Students)’’
Sunday- Wye 38th Harden Conference on
Friday College ‘‘Haemopoietic Cell Growth
6-11 September Factors”’
(Chairman: A. D. Whetton
{(Manchester))
Friday- Eynsham 7th' Harden Discussion Meeting on
Sunday Hall, ‘‘Physical Methods of Glycopolymer
11-13 September Oxford Characterisation”’ Jointly sponsored
by the Harden Conference Committee/
NOBIPOL/Italian Biochemical Society/
Carbohydrate Group/Techniques Group
Saturday- Glasgow 6th Harden Satellite Meeting on
Monday *‘The Genes and Enzymes of
12-14 September Pyrimidine Biosynthesis’’
Thursday Hatfield Industrial Biochemistry and Biotechnology

17 September

Group Meeting on ‘‘Mammalian Cell
Biotechnology’’
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(A Gydgyszerbiokémial Szakosztaly VIiIi. munkaérteskezlete)

A Gydgyszerbiokémial Srakosztaly idei munkaértekezletét a
hagyomanyoknak megfelelsen a Balaton wmellett - ez alka-
lommal Aligdn - tartotta mdjus 1i—-13, kozdott mintegy 100
résztvevevel. A& résztvevsk tobhsége idén is gydgyszer—
ipari kutsatdhelyekrgl é&rkezett, de egyetemi (OTE, S0TE,
SZOTE) é&s akadémiai (SZBEK, KKKI)}) intézetek is képvisel-
tették magukat. A rendezsk "a tavalvi évhez hasonléan - a
gydgyszerkutatds szemelyi utianpdtisassra is gondolva -
idén is meghivtak a SO0TE-rol harom TDK-s hallgatdt.

A konferesncidt Ardanyi Péter a szakosztdly djonnan va-
lasztott elndkz nyitotta meg. Felidézte az 19%91. é&vi mun—
Lagrtekezlet zardbeszédéet, amslybsn ¥ovacs Gdbor, aki a
szakosztdly 198B4-es megalakulasidtdl kezdédoen elnodkink
volt, bejelentette a sajdt, é&s a2 vezretoség lemondasi
szdndékdt. Ardnyi Péter a toviabbiakban ismerisette a "le-
velezeé midszerrel® toriténe vezstoségvalaszidst - amsly
tirtenetesen a kordbbi vezetoség Gjravdlasztasadt ered-
ményezte — s, hogy az =21intlk személyének kijeldlfse a hat
fobol Al1d vezetdség dintése alapjiian tortént.

l\konFeremcién alhangzott 11 eloadés tesmatikdjs — ahogyan
azt a cim is seiieti — heterogén volt. Ez eltérést je-
lentett a Szakoszitaly kordbbi konferenciditél, amelveken
a3 gytgyszerkutatds egy—egy konkrét teridlete 411t kdzép-
pontban. & tematika heterogenitasdban, az egyes elcadésok
&z a kerekasztal beszélgetés soran ismertetett gondola-
tokban tilikrdzodtek az Atalaskulés slisotisalatt 81146 gydgv—
szerkutatés és fTejlesziés kérdijelsi, de a fFeilett nvuga-
ti gviégyszeriparhoz {gyigyszerellatishoz}) wvald kizeledés
feltételirendszerének felismerése és elfogadésa is.

A hevezets elsadist (A gydygvszerkoutatds néhdény problémé—
Ja: Malt, Jelen $s ... 7} Toldy Lajos és Borsy Jdzset
tartottédk, ekik <viizedeken kereszitil irdnyitdi voltak a
Gydgyszerkutatd Intdzethen (GYKI) folyd szintetikus ké-—
miai ill. farmakoldgiai kutatdsoknzk. Az elsadds elsc reé-
szén Toldy Lajos a szintetikus vegyész szemszigébsl, a
masodik részén Borsy Jdzsetf pedig a farmakoligus szemszi-—
gebil vézolta Ffel azt az utat, amely a gydgyszerkutatds-—
ban részben mér bekivetkezett, részben kialakuld a "raci-
ondlis farmakeoldgia®™ kifejiszéssel jellemezhets szemlélei-
vdltozdshoz vezetett. & hagyomanyos szintestikus kémiail
meggondoldsra - a hatdsos természetes anyagok mdédositasa
~ példaként k&t a GYKI-ban kifejlesztett, és miig is for-—
galomban lévs gydgyszer a Trioxazin és Frenolon szere-—
pelt. & bickémiai, pathobisckimiai meggondolisokra épuls
kutatdsi irdnyzat demonstrialidssahoz az elcadasban elhang-
zott példidk kdzil Feltétlsnil]l kiemelést érdemel a GYEI-
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ban kifejiles:ztett tripeptid-aldehid (GYKI-14 7&&6), amely
a Fibrinogén ——— +fibrin Atalakitdst végzs Ser—protedz, a
trembin nagyon hatékony inhibitora. (Az enzim aktiv cent-
rumdnak szerkezete alapian tervezett trombin inhibitor a:z
Eii Lilly céggel egyittmikidésben gydgvszerré fejlesztés
stadiumdban van. A marid széleskord nemzetkdzi sikert
aratott vegvilet{ek)kel wvégzett kutatiscokért Bajusz San—
dor &s Bagdy Daniel Széchenyi dijat kapott.) Borsy Jdzsef
hangalyvozta, hogy a nagyon alacsony taldlati valdsziniliseé-
gi "random screen—t biokémiai, molekuldris bioldgiai
eredményeket, alapkutatasi felismeréseket involvald
"intelligent screening”—nek kell felvaltania.

Fekete Marton és Egyed Andrds a biokémiai szkrin az EGBV
kutatdsdban betiltiott szerepét ismertette. Az elscadis és
az elsoadast kivetc vita kozpontjaban a bickémiai és
farmakoldgiai szkrinrendszerek hierarchididnak kérdése
alit. A kétféle szhkrinrendszer egymasra épilils — de ugyan—
akkor egymist kiegészits — szerepének kérdését az elidadéds
a fekeély ellenes hatdst anvagok kutatdsdban Gj iranyt
képvisels H*/K-ATP-4z (proton pumpa) gatldk vizsgdlati
rendszérenek ismeritetésével péidiztak. & kétfFéle szkrin—
rendszert egymist kiegésziti és egymist feltételezd sze—
repat demonstrilta Horvath Fatalin (GYKIs Lipid-
peroxidicidt gédtld anyvagok kutatdsa) is. [(A +Fokozott
srabadgydbk képrzodés és/vagy cstkkent szabadgydtk elimind—
cids kapacitds kivetkeztében Ffelléps lipid-peroxidicids
membran kirosodds a seit degenerdcid szdmos egymdssal nem
kapcsplatos kdrfolyamat (Farkinson—kdr, ggyvérzés, atero—
szklerdzis, iszkémids beélbetegségek, miokardidlis iszké-
mia} hatterében megtalalhatd)l. Elsaddsdban bemutatott
hdrom szintiu szkrinrendszer elss szintjét harom biokémiai
{arachidronsav 1ll. agyhomogenatok vas fuggs lipidperoxi-—
dacidja, MADPH-flGgge lipidperoxidd-cid mikroszdima prepa—
rdtumokon) &s egy farmakoldgiai (bélkacs iszkémia) teszt
képezte. A midsodik é&s harmadik szintet mér bonyolultabb,
&s az esetleges telhaszndldsi terdlet srzempontjisbdl is
informativ farmakoldgiai tesziek képezték.

Nagy bydrgy (50TE;, II. Anatdmiai Intézet) ~&rdekfeszits
eloadasaban (A molskuliris fFelismerés () tedridis: Recep—
tor agonistak és antagenistdk tervezése a ligand kotohely
komplementer cDNS-e alapidan) & receptorokhoz kapcsolddd
gyégyszerkutatas Gj lehetoségeit vetette f=l. A heves
vitdkat kivdltd tedria ellentmonddsos irodalmi hdtterének
attekintése utdn sajat eredményeikrsl srzdmolt be, amelyek
szerint a patkidny Do dopaminreceptor felté—-telezett kito—
helyének komplementer decapeptidie patkany hipofizis Da
receptorain funkciondlis antagonistaként viselkedik.

Simonyi Miklds (KKEI) elsaddsa (A kiralis gvédgyszerek
problematikdja: kozvetlen feladatok) szintén az "idsok ije-
lei"~ként értelmezends. kEuUlonbozs hazai és nemzetkdzi F6-
rumokon évek dta javasolja a SIGNE (Stereochemically
Informative Generic Name System) bevezetését. A SIGNS al-
kalmazdsa megszlntetné azt a gyakorlatot miszerint a ke-—
reskedelmi név — kevés kivételtol eltekintve - nem tar-—
talmaz informicidt az adott gydgyszer sztereoizomeridjdra
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vonatkozdan annak ellengre, hogy egyes gydgyvszereknél a
szterecizomersk farmakoldégiai ha-tdsdban lényeges k-
lénbségek vannak. Az eloadést kiveto vita konkldzidia a=,
hogy az enantiomersk elvidlasztdsa 1ill. a sztereo-sze-
Isktiv szintézisek alkalmazdsa gydgvszer—engedeélveztetés:
szempentbdl is hamarosan kivetelmeny lesz. A racematok
engedsélvyeztetés ielenleg 1is fokozottabban koltség- és
idsigényes, s varhatdé, hogy a nyugati orsziagok hatdsig:
szigoritdsai a racematok engedélyezeésénsek megszuntetése-—
hez veretnelk.

A konfsrencia harmadik napidn két angolnyelvi eloadas
hangzott el. Az elsst (Sorendipity and MAOD Inhibitory
Antidepressants) K.F. Tipton, a Dublin-i Trinity College
hiokémiai tanszékénesk vezetoje tartotta. {Tipton pro-
fesszor az idei FEBS egyik szervezsje, az azt kivets
szintén Dublinban rendezends "European Society for
Neurochemistry® kongresszus foszervezsie.)

i\z elsadasban Tipton professzor ismertette a monoamin
transzmitterek mstabolizmusaban kulcsszerepet jatszd mo-
noaminoxiddzok tipusait, anatomiai megoszlasukat, szub-
sztrdt specificitasukat. Ezutdn dttekintést adott a MAD-
inhibitorok felfedezésérsgl, szelektivitdasukrdl, hatdsmec—
hanizmusukrdl, terdpids jelentoségukrdl, &s a MAD inhibi-
torok kutatdsdnak Jjelenlegi helyzetérol. Terdpias fel-
haszndldsi teridlethez kapcsolddéan Foglalkozott a fFoem—
igsoktn parkinzonizmust okozé i-metil-4—Ffenil-1,2,3.6—
tetrahidropiridin (MPTF) neurotoxicitasdnak hatdsmecha-
nizmusaval, ameslynek kritikus lépése a gliaseitekben a
MAG-B 4ltal katalizdalt MPTF -——— PMPP* konverzid. Az els-
adast kiveto vite soran elemezte a parkinzonizmus korail
stadiumdban monoterdpidsan alkalmazott szelektiv MAD-B
inhibitor, deprenyl a betegség progresszidijat lassitd ha-
tasanak mechanizmusat.

A deprenyl hatdsmddijdat a konferencia utolsd — szintén an-
gol nyelvidi - elgaddsdban Msovar Kalmdn (S0TE, Gydgy-
szerhatdstani Intézet) reészletesen ismertette. (& depre-
nyl egyébként a magyar gydgyszeripar egyik “Ysikermole-—
kulaia”. A keleti blokk gydgyszerei kizdal az FDA az USA-
belil forgalmazast a deorenyvl esetében engedélyezts=
elsocként.) Elsadasdban hangsdlyozta a deprenyl hatas-
mddjianak komplexitdsat, amely a deprenvlbsl gyorsan
keletkezs wmetabolitok; l-metamfetamin és l-amfetamin ha-—
tésdaval fligg dssze. Ennek kapcsadn ismertette sajat
eredményeiket, amely azt mutatjik, hogy noradrenerg neu—
rotoxin DSPa—gyel szembeni neuroprotektiv hatés a depre-—
nyl paraflucro analdgia esetében az eltérsc metabolizdlas
kivatkeztében perzisztensebb. Elcadidsdt kivetsen ismer—
tetésre keridliek a GYKI-ban elért aj esredmények, amelvek
eleogként szolgdaltattak (direkt) bizonyitékot arra, hogy a
deprenyl MPTP-neurctoxicitdsdval szembeni protektiv haté-
saban nemcsak a MAGO-B gdtlas, hanem a metabolitok MFP*
felvétel gitlasa is szerepet jatszik.

Szirdki Istvan



INNOVACIOS PARKOK ~ Napjaink -
MAGYARORSZAGON  lapjainkban

1992. februdr

Milyen elvi megfontoldsbd! és milyen korillmények kozon jou létre Magyarorszd-
gon a 8v-as évek mdsodik feiében néhdny innovdcids/ipari park; mi valdsult meg az
alapiiok igéreteibdl, a kozponti tdmogardsbol és mi nem; mit teitek és mit tehetnek a je-
lenlegi parkok bizonyos vdilalkozdsok segitése és a technoldgia transzfer elémozditdsa
érdekében; miér viseli magdn a kudarc jeleit Magyarorszdgon egy olyan szervezeti-szer-
vezési modell, amely vildgszerte sikeresnek mondhato; mi az, ami a jorészt negattv el zmények
ellenére is indokoltid teheti a tovdbbi erifeszitéseket a meglévi parkok tovdbbfejlesziéséért,
itletve 1jj parkok Iétesitéséért? — ezekre a kérdésekre keresi a vdlaszt dsszedlltdsunk, amelyet
egyurtal vitainditonak szdnunk. A Berényi akadémikus dltal bevezetSként, és Pungor akadémikus
wdszavdban meg fogalmazott gondolatok, a beszélgetések sordn kifejtett vélemények és a vdr-
hatd hozzdszdldsok bizonydra segitenek majd azoknak, akik a tapaszialatok alapjdn kivdnnak
tovdbblépni a hazai parkok iigyében.

Kétségtelen, hogy a miiszaki-tudomanyos vagy innovacids parkok torténete a II. vilag-
habori utanra és az Egyesiilt Allamokba nyiilik vissza. Kétségtelen azonban az is, hogy ma
mér az ilyen parkok szdma szerte a vilagon tobbszazra tehetd (pl. Svédorszagban 10, Nagy-
Britanniaban 13bb mint 50, Németorszdgban pedig k6zel 80 a parkok szima) és donté tobb-
ségiik az utolsd 10 évben, s6t inkabb a legutdbbi 5—6 évben jott létre. Nagy-Britannidban
példaul az elsé 2 park 1971 -ben alakult és ez a szam 1987-ben is csak 8-ra emelkedett, mig
napjainkban — mint emlitettiik — mar meghaladja az 50-et. Az egyes parkok kiilénbszd
nemzeti és nemzeitkdzi szévetségekbe is tomoriilnek. liyenek példaul az International As-
sociation of Science Parks vagy az European Business and Innovation Centre Network.

A parkokrél szblva mindjart a névvel is zavarban vagyunk: ,,tudomanyos park”, ,,tech-
nolégiai centrum”, ,,innovaciés centrum”, ,iizleti és innovaciés centrum”, ,,inkubacios
centrum”, ,,technopolis” stb. — mind eiéfordulnak. Nem nagy tilzas, ha azt mond juk, hogy
nemcsak neviikben van ez'a nagy valtozatossig, de valéjaban sincs két egyforma park a
vilagon.

A valiozatossagon til, azonban van mégis néhany olyan alapvetd jellegzetesség, amely-
ben csaknem minden park osztozik. Minden bizonnyal ezek k6z61t van az a célkitiizés, hogy
optimalis fcltételeket teremtsenck a legmodernebb (csiics-) technolégiat alkalmazé kis- és
kozépiizemek Iétrej6ttéhez. A cél eléréséhez 1étrehoznak cgy telephelyet (parkot), ahol tar-
gyalo- és konferenciatermek, labor- és gyartohelyiségek, tovabba kozds irodai szolgltata-
sok (fax, xerox, titkari szolgalat stb.) alinak rendelkezésre. Ezen tilmenden tanacsadéi és
marketing szolgéltatas, iizleti partnerkeresés €s a kockazati tGke felkutatdsa is jellegzetes
tevékenységi koriikbe tartozik. Mindezek felett azonban, e parkok legalapvetébb célja az
Gin. ,.technoldgia-transzfer” biztositasa, azaz a szoros kapcsolattartds a kutatassal foglal-
koz6 intézményekkel — egyetemekkel, kutatbintézetekkel —, valamint tanfolyamok és sze-
mindriumok szervezése, a kiilonbozé konyvtarakban, szamitogépekben tarolt informaci-
6khoz valo hozzaférés biztositasa és megfelelS szakértok kozvetitése,



E parkok létrehozasanak finanszirozasa, anyagi feligieleinck megteremtése is 1obbfé-
Icképpen valosul meg, a nonprofit formakidl az iizleti, vallalkozasi formakig. Legtobbszor
a bankok és nagyvallalatok adjak az induld t6két, de gyakori a kézpénrek felhasznalésa is,
sOt, nem egyszer ezek alkotjak az alapitd t6ke tobbségét. Ez esciben clsésorban a varosi és
regiondlis hatosagok teremtik eld a megfeleld anyagi feltételeket, jol latva, hogy a parkok,
szinte kivétel nélkil rendkiviili mértékben hozzajarulnak egy-egy régié fejlédéséhez. (Ter-
mészetesen hosszabb tavon minden park igyekszik legalabb az 6nfinanszirozasig eljutni.)
Ami az egyctemeket és a kutatointézeteket illeti, altalaban maér a parkok 1étrejittekor részt
vesznek azok finanszirozésdban, vagy ha nem, akkor a i¢irchozott parkok méar megalaku-
lasukkor bekapesoljak megfeleld szerzédéses formaban a killonbéz6 tudomanyos intézmé-
nyeket.

A parkok teriileiében is jelentds eltérésck mutatkoznak. Vannak kisebbek és nagyobbak,
a néhényszor 10 négyzetinétertdl a tobbezer négyzetméterig. Az cgyes parkok esetében
azonban a bérleti id§ a vallalatok szamara korldtozott; a minimalis néhany honaptdl a
maximalis 3 vagy 5 évig (inkubacios id3!). A park alkalmazottainak szama a legtébb esetben
10 16 alatt van, de az 50 fét — a tapasztalatok szerint -— sohasem miljak feliil. Szeretném
hangsilyczottan kiemclni czeknek a kislétszama, tapasztalt, szles 110koni és elszant , team”-ck-
nek a szerepét. A tapasztalatok azt mutatjak, hogy hidba adottak az anyagi és targyi fcl-
tételek, ha a személyi feltételek nem megfelelGek. Azt, hogy ezeknek a |, lelkes team™-eknek
a megiéte mennyire fontos, joI példizza Svédorszag vagy Portugilia csete, ahol kezdetben
a tulajdonképpeni parkok Ggynevezett telephely nélkiil is képesek voltak sikeresen és ered-
ményesen miikodni ,,0ss7ekoté irodakként” (liaison office), mintegy magvat képezve a ké-
s6bb kialakulo ,,valédi” parkoknak.

Magyarorszagon az niéhbi 6t ¢vben mintegy 10 park alakult. Sajnalatos azonban, hogy
miikddésitk nem tekinthetd kiilondsen sikeresnck, t6hh kaziilitk formalisan, vagy ha for-
malisan nem is, de valojaban feloszlott, masok épp csak, hogy léteznck, esetleg massal, és
ncm tulajdonképpeni parki tevékenységgel foglalkoznak. $ torténik ez akkor, amikor tud-
juk, hogy Eurdpaban, de a vilagon mindeniitt czek a parkok kivéiéan miikodnek, s nagyban
hozzajérulnak kdzvetlen kornyezetiik: a varosok és a régiok fejlddéséher, gazdasagi fellen-
diiléséhez.

Természelesen minderre megvan a magyarazat. Annak, hogy a parkok eredményesen
miikédhessenek, szamos feltétele van, amelyek koziil nalunk t6bb lényeges is hidnyzott. Az
alapvets ok azonban a gazdasagi motivacid hidnya az innovacié megvaldsitasara.

Megengedhetjiik-e magunknak, hogy czek a méashol oly jél miikads parkok Magyaror-
szagon sikertelenek maradjanak? A fejlctiebb orszagok sikeres parkjaival kapcsolatban
vannak Ggynevezett kulcsmondatok, amelyckre mindig visszatérnek. Hyenek: ,el6segitik
életképes, innovarty kis- s kozepes vdlleimok 1étrejottés”; |, jotékony hatasukat a gazda-
sagi fellendiilésre elsSsorban az a teriiler élvezi, ahol a park clhelyezedik”; ,€iénlduik a
vailalkozoi szellemet és munkaalkalmakar teremienek”; ,megvalésitjak a rechnoldgiai
transzfert és bozzajarulnak a modemizdcishoz”. Eiek azokat a célokat fejezik ki, ame-
lyekre miiszaki-gazdasigi vonatkozisban mi is toreksziink. Es ha ez igy van, akkor a nem-
zetkozi tapasztalat szerint olyan eredményes eszkdzokrdl, amelyeket ezek az innovacios
parkok jelentenek, nem mondhatunk le.

Mindezzel kapcsolatban fontosnak tartom megjegyezni, hogy 2 magyar parkok ,.kudar-
canak” értelmezésekor nem volna j6 helyiclen kovetkeztetésekre jutni. Az elébbiekben mar
tortént utalds arra, hogy a korabban egyalialin nem ,,innovacié-barat” kérnyezetben hid-
nyoztak az alapvetd feliéiclek a sikeres mikodéshez. Ugyanakkor kialakultak olyan kivald
~manager team”-ek, amelyek komoly értéket képviselnek, ¢s amelyek valoban alapjat ké-
pezhetik a most mar kedvezébb koriilményck koz6tt minden bizonnyal hamarosan létre-
jovo, sikeres innovacids parkjainknak. :

Mindehhez azonban, vagyis parkok létrejotiéhez, mikddésiik sikerességéhez feltétleniil
sziikséges, hogy az alapveld feltételck meglegyenek, azaz nem nélkiilozhei az nkormany-
zatok tamogatdsa €s a jelenlegi dtmencti viszonyok kozott, a jelentds kdzponti llami ta-
mogatas sem.

Berényi Dénes
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Mar egyetemi hallgatoé koromban sem rejlettem véka ala véleményemet, miszerint az
egyszerli masolas, modszerek nem megfelels kériitményekbe illesztése értelmetlen, mert
nagy val6sziniiséggel kudarcra van itélve.

Hidat csak két part kizott lehet (van értelme) épiteni. A gazdasag, a vallalkozoi szféra
(az egyik part) teljes pangasa idején hiaba kindlju magat a legszebb kutatdsi eredmény,
nincs aki megkivanja.

A '80-as években a piaci reformokkal vald kisérletezés kozben sokan azt gondoltak,
hogy hasonl6 eszkoztarat kell I¢trehozni, mint amilyen a miivelt Nyugaton van, és majd
minden megy magatol. Bebizonyosodott, hogy a forma egyediil nem clég. Persze, mindenki,
aki részt vett, megprébalja munkajat ériékesnek tartani és ez emberileg teljesen érthetd.
Senki sem szeret Ugy visszatekinteni, hogy munkajat hidbavalo idGiolésnek akarna 1atai.
Mindazokat, akik éjt-nappalla téve, a parkok érdekében dolgoztak, elismerés illeti, mert
nagy faba vagtak a fejszéjiiket, dehét a sikerck nagyon is relativak és ezt be kell ismerni,
mert kiilonben megelégsziink az ilyen ,sikerekkel” is.

A parkokban (centrumokban stb.) sokkal tobb lehetdség van, mint amit mi elértiink, de
bebizonyosodott, a mipiac nem hoz létre olyan koriilményeket, ami a parkok miikodésének
kedvez. Jelenlegi parkjaink elsésorban inkubécios helyek, és ez messze all az innovacids
(tudomanyos) parkoktol.

Tovabba, kutatasi eredményeink (a megvaldsithatok) a valodi piac (nemcsak magyar)
igényeit alig ébresztik fel. A siker lehetGségét alapvetSen a piacon varhato igény helyes
felismerése jelenti, olyan problémak megoldésat, amiért pénzt hajlandok aldozni vallalatok
¢és maganosok egyarant.

Az btlet megvaldsitdsat — a technologia kidolgozasat, a hibamentcs, selejtmentes, biz-
tos lizemvitelt — szolgélja a park, ahol mar szellemi vagy fizikai alakot 6lt az aru, amivel
elg lehet késziteni a termelést.

A parkok tipikusan a pionir munka bézisai, olyanok szimara, akik dtletiiket annak egész
palydjan végig kivinjak kisérni, megtakaritott pénzecskéjiiket kockaztatni akarjik. Ez
utdbbi ad hitelt tevékenységiiknck, chhez lehet tamogatokat, tékéstarsakat talalni. Ehhez
a mi mentalitdsunk t6bbnyire még nem alakult ki. Nincs meg az ehhez sziikséges mobilitési
készségiink.

A ma kutatdja, egyetemi tanara a gyengén fizetett, de arisztokratikusnak latszé pozi-
cidjat nemigen adja fel egy vallalkozasért (hacsak nem kopik ki aldla intézcte). Magat
cldkeld Gtletgyarnak kivanja konzervalni, a megvalésitas piszkos, de nagyon nchéz és kolt-
séges apromunkajat masra kivanja bizni. Ez nem igy miikddik oti, ahol mikodik.

A park a kezd6 1épés a gondolat megvaldsitasdhoz, a téma tartdzkodasi ideje maximum
3 év. Addig vagy elSrelép, vagy jon a bukas. Nem varnak allami segitséggel jobb iddkre,
mert akkorra vagy a téma elavul, vagy mar nem is hoz, csak maximum erkolesi sikert. A
gazdaségi siker a fontos, az meghozza az erkdlcsit is.

Szoval, azt gondolom, hogy sok minden t6riént, de nem Ichetiink clégedettek és nagyon
biiszkék parkjainkra. Most viszont, amikor a kisvallalkozisok jobb (de még korintsemn j6)
lehctdségekkel birnak, amikor a tulajdonviszonyok iigye tisztabb lett, amikor az egyén ini-
ciativaja felértékelGdott, lehet remény arra, hogy Gjra induljon valami.

Kiilfldon t6bb helyen figyelmeztettek, ne higgyem, hogy a parkok cgyértelmiien j6
megoldasok, ez csak egy lehetdség. Minden az emberek tehetségén és szorgalman malik.
Aktiv, mobilis emberek kellenek, az 6 mitkodésiikhoz kell feltételeket teremteni, de ebben
a park maga csak egy tényez6. A piac, a gazdasig helyzete, a piac megszerzése és kézben-
tartasa stb. még fontosabbak.

Tanulni kell a kudarcainkbdl és sikereinkbdl. Ha megtanuljuk, mit lehet és érdemes, a
siker nem marad el és akkor masok is megsegitenek.

Pungor Emé
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TUDOMANYOS KULTURA —
NYELVI KULTURA

Egy vegydsz tdprengései a magyar kémiai szaknyelv
dpoldsdnak szikségességérdi

Manapség, amikor mindenki arrdl beszél, hogy Eurdpa felé kell kdzeledniink és minden
ajtdt és ablakot ki kell nyitnunk, hogy a vilag kultiraja akadalytalanul dramoljék be kies
hazankba, de egytitial a nép-nemzeti tiizijaték hazafias petardai is durrognak, mintha ke-
vesebbet gondolndnk arra, hogy nyelviinket és igy gondolkoddsunkat meg kell 6vnunk a
kiros hatdsoktél. A vilagra nyitott ablakokon 4t a buzat kisodorhatja, a hazafias petardak
szikrai elhamvaszthatjak nyelvi kultirdnk szamos értékéi.

Természeresen az ajiokat és ablakokat tovabbra is nyitva kell tartanunk, és talin az
sem &rt, ha kevesebbet beszéliink hazirdl és hazafisagrol, de tobbet torédiink azzal, hogy
az élet minden teriiletén —igy a mdoman) ban is — a lehetd legmagasabb szintre emeljiik
az anyanyelvi gondolkodést.

3

A kutaids és oktaids egysége €s 2 szakmal ayelv

A szakmai nyelv — s igy bizonyos mértékben gondotkodasunk — is megsinyietie, hogy
az elmiilt negyven évben a kutatas szamottevd része kiszorult az egyetemekrdl, azaz a ma-
gyar szakinai nyelvet gyakran olyanok hasznaitak, akik sohasem kényszeriiltek arra, hogy
gondolataikat oktatdként, magyarul vildgosan kifejtsék, a haligatok kérdéseire valaszolja-
nak. igy kénnyen eléfordulhatott. ogy egyes (példaul honositott kandidatusi fokozattal
rendelkezd) kutatdk szakmajuk alapvetd fogalmainak magyar nevét sem ismerték. Ha el-
tekintiink az egyéb sllyos okoktdl, akkor mar ez is elég jelentds ok volna ahhoz, hogy az
alapkutatasok szémottevo részét az egyetemekre vigyiik vissza.

Ebbdl az is kovetkezik, hogy a tudomanyos fokozat (doktordtus) megszerzése az egye-
temeken, a kutatds melleit magyarul ckiaté jelditek magyarul megirt értckezése alapjin
torténjék. Véleményem szerint csak kivételesen engedhets meg, hogy az egyeterni doktori
értekezés ne magyar nyelvi legyen.

Az ériekezések nyelvi tisztasdganak vizsgélata feladata volt a biraldknak eddig is, de
megjegyzéseiket legtébben csak gancsoskodasunak, svérszathasogatasnak tekintették. Nem
lehet kétséges, hogy az érickezésekkel szembern nyelvi szempontbol is kovetelményeket kell
tamasztanunk. A nyelviigényesség azonban nem korlatozédhat a helyesirasi és elirdsi hibak
vadészaidra. Ennél sokkal foniosabb volna e szakmai nyelv ésszerll magyaritésira irényuld
térekvések érvényesiiésére felhaszndlni az értekezések, dolgozatok birdlata Altal kindlt le-
hetbségeket.

Magyar nyelvll kiadvinyok nélidil nincs magyar szakmai nyelv. Az el6z8ekbern szd volt
arrél, hogy 4], eredeti tudomanycs eredményt magyar nyeiven k6z0Ini nem szerencsés. Ar-
rél is szoltunk mér, hogy a magyar szakmai nyelv irdsbeli miivelésérdl sem mondhatunk le.
Udvés volna, ha minden kutatd 3-5 évente legalabb egyszer arra kényszeriilne, hogy mun-
ka jarol, az Aliala miivelt teriiletré! magyarul frjon, és szembesiil jon mindazokkal az el6z6-
ekben vazolt nehézségekkel, amelyek az anyanyelv és az idegen nyelv ,talédikozasakor" fel-
mertiilnek.

Az elképzelés megvaldsitdsahoz (jabb magyar nyelvii kiadvdnyokra volna sziikség, (A
mér meglevé magyar nyelvii folyoiratok aligha volnanak képesek egy megnévekedett igényt
kielégiteni.) Tekintette! az anyagi nehézségekre valdszintileg az volna a jarhatd Gt, ha min-
den intézmény a lehetd legolesébb formaban idénként megjelentetne, kizardlagosan hazai
hasznalatra, magyar nyelvl kiadvényokat. Ezek kdzvetlen hasznositdsa elképzelhetd volna
kutatéisi beszmioldk, jelentések mellékieteiént (pl. OTKA, OMFB). Benniik lehetne helyet
biztositani a fiatalokaak, a kezdSknek killonbozé munkiik, 6tleteik magyar nyelvi kdzié-
sére.
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A szakmai nyelv dllandd dpoldst igényel. A tudomény folyamatos valtozisa, Gj jelen-
ségek, 0j fogalmak felbukkandsa megkdveteli, hogy mindig ,,résen” legyiink, hogy ideje-
korén kivédhessiik a nyelvet torzité behatdsokat. Tisztdban kell lenniink azzal, hogy a szak-
mai nyelv dlland6 karbantartasa nélkiil annak rohamos romlasaval kell szamolnunk, A ké-
mia teriiletén intézménves gondozisrél — tudomasom szerint — nem beszélhetiink.

Edes (miiszaki) anyanyelviink sseinere 56 10

évvel- ezeldtt a MOSZAKI ELET hasdbjain hivtdk fel a figyelmet.
Orommel csatlakoztunk a felhivdshoz a BIGKEMIA lapjain, mint aho-
gyan most is teljes egyetértésiinket fejezzik ki HDRANYI doktor-
nak a Magyar Tudomdnyban megjelent gondolataival. A magyar biocké-
miaili szaknyelv dpoldsdnak sziikségességét szemlélteti egy doktori
értekezés (akadémiai) birdlatdbdl kiragadott részlet is.

"Az idegen szavak gyakori felesleges haszndlata nyelvi szem-
pontbdl csak egyik jellemzoje az értekezésnek. Félreértés ne es-
seék : nem arrdl van szd4, hogy minden szakkifejezést magyarra e-
r6ltessiink. LORINCZE Lajost idézem : 'Akkor cseleksziink helyesen
...,ha meg tudjuk dllapitani, hogy a kérdéses idegen eredetld sz§
ad-e valami tobbletet jelentésében, hangulatdban a mar ismert
vagy helyette ajdnlott szavakhoz képest. Ha megtanuljuk azt, hogy
egy szo - akdr idegen eredet(i,akdr nem - 4dltaldban nem ©nmagdban
jo vagy rossz, hanem attél figg6en (vagy attdl fiiggéen is), hogy
mikor,milyen kornyezetben haszndljuk'. Csak néhdny példa az ér-
tekezésbdl:

- a mikrotubuldris gy(r(G a legprominensebb képlet -
- az izomhoz hasonlé kontraktilis appardtust reprezentdlja -
- 3 liberdlddott kalcium hatdsdra aktivdlédott kontraktilis szisztéma .

A 'medidlés','kvantitdlds', extrémen specifikus' és sok mds tdar-
suk semmivel sem jelentenek tcbbet, mint magyar megfeleldjik. A
kiragadott példdk (és sok mds tédrsuk) azt a benyomdst keltik az
anyanyelvére (is) érzékeny olvasdéban, hogy mindezek a beszélt
szakmai nyelv - sajnos jél ismert - sallangjaiként keridltek be
-diktaléds Gtjadn - az értekezésbe. Erre Gtal a szdveges rész széa-
mos beszédfordulata, mint pl. '...a késdbbiekben még visszatérek',
'mint mar emlitettem' ,a késBbbiekben bdven foglalkozom' és tar-
saik. Aligha kétséges, hogy az irott nyelvben ezek haszndlata nem
helyes még akkor sem, ha az idézett dtaldsok (?) oldalszamdt megje-
lolnék. Nem véletlen azonban, hogy erre egy esetben sem kerilt
sor - keresgélje a birdld,ha kedve tartja. A beszéd szabadsdg-
foka - tobbek kozt az elkdvetett hibdk azonnali javithatdsdga
miatt is - nagy, nemcsak a klasszikus latin k&zmondds alapjén
verba volant, scripta manent (a szé elrepiil,az iréds
megmarad). Az irott nyelvben ez nem tehetd meg.: a leirt és nem ja-
vitott hibdk, tévedések, rossz mondatszerkezetek, pongyola fo-
galmazds maradanddéan jellemzdk szerzojiikre.

Az értekezések formai minGsitésének - véleményem szerint -
lényeges része a nyelvi kifejezés szabatossdgdnak vizsgdlata. Bi-
zonydra senki sem vitatja azt, hogy a biokémia nemzetkdzi nyelvén meg-
irt munkdt lehetdleg hibdtlan angolsdggal sziikséges megfogalmaz-
ni. Meggydz6désem szerint ennél jobb 'elbdndst' akdr szakkozlemé-
nyekben,akdr értekezésekben anyanyelviinknek sem sziikséges adni.
Annyit azonban mindeképpen kedves kotelessé-
gunk megadni,mint tudomdnydgunk nemzetkozi
nyelvének." (bd)
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Egy szakdolgozas margdjéra

Magamfajta, munkdban megfdrads, zsémbes kutatdk sokar zsoriolédiink, s taldn nem is ok nélkill:
"Elfdsuls, érdektelen az uj generdcad hidnvzik fiatal Jaznkboi a felfedezd megszdllottsdga, az akarés
mely benniinket bezzeg - annak idején - a magasba repitett.” Pelétjuk persze, hogy mélyrepiilés vol:
miénk, szdmyszegett vergddés néha, de repale‘s ”A mai kezd8 kutaed elt tdgabbra nylt a honzom‘
mégsincs hite, ereje, s kedve sem elmgas@dr - vélekediink.

Kaslik Gyula, az ELTE dtddéves vegyész hallgatdja rdcdfol komor pesszimizmusunkra. Beszéljen
i(}eGIyEn}zm C. Beleegyezésével, egyetien oldalt teszek kizzé az elmillt hénapban trt szakdolgozatdbdi.

Részlet Kaslik Gyula 6t6déves vegyész hallgatd szakdolgozatabol:

II. RESZ

A TRIPSZIN ES A KIMOTRIPSZIN SZUBSZTRAT SPECIFITASANAK
VIZSGALATA; A SZERIN- PROTEAZOK HASITASI MECHANIZMUSANAK
ELEMZESE

BEVEZETES

A kutatd tarsadalmi kiildetése az igazsag kideritése. Kutatonak lenni nem
kor, képzettség, de mégesak nem is gyakorlat, hanem mentalitas kérdése. Nem az
egyetem, a diploma vagy a pélyan eli6ltitt évek teszik az embert kutatéva, hanem
a habitusa, az a fékezhetetlen vagy, mely a jelenségek megértése, a kérdések
megvilaszoldsa, az ellentmondasok feloldasa felé Gzi. Ezen ismérvek alapjan
kutaténak tartom magam, &s nagyon megérultem a feladatnak, hogy -vagy az
aktiviciés domén hipotézisen tilmutaiva, vagy mas, aliernativ elképzeléssel-
probéljak kozelebb férkézni a tripszin és a kimotripszin specifitisanak
mikéntjéhez. {gy gy éreztem, hogy megtiszteléen komoly feladatot kaptain, és a
nagy kihivis meglehetdsen kedvernrevald volt.

A dolgozat méasodik része tehdt (a biokémiai dolgozatok kdrében taldn
szokatlan mdédon) teoretikus jeliegl, az ezidaig felhalmozott Gridsi ismeretanyag
dtgondolt clemzésével és szintézisével egy 0j értelmezését adja a specifikus
katalizisnek, mely elképzelés eltér az aktivacids domén hipotézistdl. Foglalkozom
még a szerin-protedzok hasitasi mechanizmusanak eddig nem kell§ alapossiggal
tisztazott kérdésével, és 0j, eddig nem ismert megfontolasokat teszek.

E munka sordn nagyon sck tapasztalatra tettem szertnagyon sokat
megtudtam e két protedzrdl, és a szerin-protedzokrél Altaldban, és ez a
tevékenység eddig nem tapasztalt intellektudlis élményt jelentett szdmomra.
Eziton is szeretném kifejezni a halamat Gréaf Laszlo professzor drnak, hogy ezt a
tevékenységet nemcsak lehetdvé tette szimomra, hanem abban maximalisan
tdmogatott is. Kdszdndm!
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The Molecular Biologist’s Prologue and Tale

THE theory is that all experiments which
have elegantlv simple concepts and
methods appeal most to scientists.
Could thev also appeal to medical
students? A medical student was invited
to participate in a research project in the
Department of Biochemistry at Charing
Cross and Westminster Medical School.
[ found myself in the fortunate position
of filling this research studentship. A
love-hate relationship with the poly-
merase chain reaction (PCR) was soon to
develop

The research project was based on a
clinical observation made at Charing
Cross Hospital by my supervisor on the
hvpercholesterolaemia of hypothy-
roidissn.  Most hypothyroid patients,
when treated with L-thvroxine, lower
their cholesterol levels, especially their
low density lipoprotein bound choles-
terol (LLDL-cholesterol). Scme hypothy-
roid patients, however, do not show this
response.

Further investigations had shown that
patients homozygous for a common
polymorphism of the LDL-receptor gene
responded with the greatest reduction in
both totai and LDL-cholesterol in
response to L-thyroxine therapy. The
hypothesis that this variable response to
cholesterol with thyroid status resulted
from a polymorphism in a thyroid
responsive element in the promoter
region of the LDL-receptor gene was
mine to prove in eight weeks. The
sequence of some thyroid responsive
elements, controlling transcriptional
response to thyroid hormones, are
known. Comparison of the promoter
region of the LDL-receptor gene with
these sequences indicated the presence
of similar sequences (75% homology) in
the LDL-receptor promoter. The task
was set. | was to clone a 273 base pair
region of the LDL-receptor promoter
from the genomic DNA of patients who
had shown a marked hyper-
cholesterolaemic response to L-thyrox-
ine and those who had not. Then com-
pare the sequences it sounded
simple.

The PCR is used to produce large
amounts of a specific DNA fragment of a
defined length and sequence from small
amounts of ternplate. This amplification
is achieved by a thermally stable DNA
pelvmerase. How is the fragment
demarcated? Simple: oligonucleotide
primers are used, complementary in
sequence to either end of the desired
DNA fragment. So the reaction mixture,
which contains the template DNA
fragment (about 10zi), buffers, each of

the four nudleotides, both oligonu-
cleotide primers and the enzyme (all
topped with mineral oil to avoid
evaporation), is heated. The DNA
fragment is denatured, i.e. becomes
single stranded. The mixture is then
cooled, so that the oligonucleotide
primers anneal to the now single
stranded DNA fragment (sense strand).
The next stage is the manufacture of the
rest of the new strand by extension of the
annealed primers, with DNA poly-
merase, giving double stranded DNA,
i.e. perfect copies of the original frag-
ment. An intelligent heating block
repeats this cycle about 30 times.
Nothing could be simpler—shove in the
reagents and a couple of hours later you
have oodles of the required DNA. Bio-
chemists know ail this, but from the
medical student’s point of view it takes
an hour to set up, and a further few
hours are necessary for the machine to
complete its cycles.

This heady mix of clinical observation
and basic science ensured an enthusi-
astic start to my eight week tenure.
Literature searches were done—not
much work had been done on this, so it
seemed the frontiers of medical sciences
were not beyond the research team. The
important priming oligonucleotides
were selected and ordered.

With the help of my co-workers, a PCR
was set up using genomic: DNA from
two responder and two non-responder
patients. Gel electrophoresis of the
products of the PCR showed that it had
not worked. Conditions for the reaction
were changed, oligonucleotide primers
were thought to bé too bulky (these were
replaced with trimmer ones), the heating
cycles for the PCR were altered—still the
PCR would not work. What else could be
at fault? It could only be the enzyme
which had tecome denatured, so fresh
enzyme was used. The PCR worked.
Near euphoria ensued for the next few
days, as we battled to purify the
amplified DNA by cutting the required
bands out of agarose gels, hence isolat-
ing the required DNA fragments.

After purification the DNA had dis-
appeared: ‘Gel electrophoresis of the
purified products showed Ao DNA
whatsover—it had somehow been mis-
placed. As visions of the frcntiers of
medicine faded away, they were re-
placed with the cruel reality of going
back to square one.

Instead of doing the latter, we decided
to treat the case of missing DNA in a
different wav. The vanishing purified
products were taken and araplified by

PCR. The resuit was successfui--we had
obtained a DNA band of the right
number cf base pairs. it would appear
that the purified products must have
contained some of the desired DNA, but
in so small a quantity that it could not be
seen in the gel. The case had been
solved, but another problem presented
itself: not only had we found again our
missing DNA, but, somewhere along
the line, we nad picked up an impurity.

The required DNA for each of the four
samples was cut out from the agarose gel
used to purify the amplified DNA seg-
ments. The next stage was to clone these
segments in a standard vector; suffice it
to say that this too did not work. There
were problems in ligation with the vector
even though the procedure was carried
out twice.

Cloring the gene allows sequencing
single stranded DNA. Sequencing
double stranded DNA is also possible,
although it is less reliable. Time was now
ourenemy, all that was wanted now was
to know whether the two classes of
hypothyroid patient showed a gross
genetic difference. To be able to do this
you have to start with a large quantity of
the double stranded DNA. Having
successfully avoided a fresh start last
time we now had little option.

More LDL-receptor promoter was
amplified from fresh sampies from the
same patients; it worked, but purifi-
cation, this time by another method,
turned out to yield a gooey mess. Some-
what immune by now to starting again,
that is exactly what was done. Some-
times the PCR would work on one of the
samples, occasionally on all, but to 2
very srnall extent. Literature searches
were done, brains were racked and ideas
were thrashed out between the super-
visor, molecular biologist, co-worker
and myself as to why the reaction was
not working. Different polymerases,
different reagents, even different
machines were tried, but our piece of
DNA held out.

On my last day in the department,
method was restored into the madness
and the infallible PCR finally worked.
The secret? Spinning the PCR reaction
mixture was not enough; vortexing and
spinning was required. Qur piece of
DNA had won, and accepting defeat was
the noblest thing possible.

We did have one positive thing to
report, even if it was in a negative sort of
way. During cloning experiments, the
ragments of DNA had been cut with a
restriction endonuclease. The products
were separated on an agarose gel. DNA



from hypothyroid responders and non-
responders to L-thyroxine had been cut
in a similar way. Thic showed that there
were no large delgtions in the promoter
of any patient. .

Although science hasgained precious
little from these endeavours, 1 have
learned a great deal. This inciudes a
healthy chunk of molecuiar biology, the
use of experimental techniques and the
workings of a research team, especially
the ins and outs of funding. Since
solving the case of the missing DNA, |
am even more convinced of the need of
what Sir James Black called his ‘‘Friday
afternoon experiments’’

It seems that scientific inkling and luck
go hand in hand with sound hypo-

theses. Given another month, the
nucleotide sequence of 273 base pairs
may well have been possible. This has
left a deeper appreciation of the tech-
nological advances that will be required
when the Human Genome Mapping
Projectin its final phase comes around to
sequencing all 3x10° base pairs of the
human genome.

From this research [ have also acquired
a book full of experimental resuits and
photographs of gels (my “holiday
snaps’’). The project is continuing, albeit
from a slightly different angle, and I
hope that there will be a reason for the
clinical observation in the not too distant
future.

I would recommend any medical

student to accept such an opportunity,
should it arise. Biochemists are human
and biochemistry rescarch really is
exciting. Lectures often lead to mis-
apprehension of the speed of discovery,
so the biggest eye-opener has been, as in
Tennyson’s words:

““Science moves but slowly slowiy,

creeping on from point to point.””

MANDEEP SAGOO

Medical Student,

Charing Cross and Westminster
Medical School
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5rd INTERNATIONAL CONGRESS ON AMINO ACIDS

PEPTIDES AND ANALOGUES

Chemistry-Biology-Medicine-Nutrition-Technology
Crete, Greece, August 23-27th 1993

Call fcr papers
Correspondence Prof.Dr.G.Lubec, CChem, FRSC,
University of Vienna,Dpt.of Pediatrics,
Whringer Grtel 18, A 1lo%c Vienna
Austria
TOPICS : analysis, synthesis, tdxicology, biosynthesis,

nutrition and metabolism, bioclogy, racemization,
neurobicleogy and neurochemistry, pharmacy, plant
amino acids, anaesthesiology,

pharmacology, microbiology, arginine:roles in
immunmodulation, for the treatment of diasbetic
long-term complications, nitric oxide formation,
etc., tryptophan, modification of amino acids

( phosphorylation, methylation, glycosylation),
new roles for amino acids, parenteral nutrition,
food chemistry, radiation and isotopes, positron
emission tomography, polyamines, amino acid ana-
logues, gastroenterology, nephrology, rernal phy-
siology, inborn errors of metabolism, amino acids:
behaviour, memory, learning, stress and psychiatry,
free radicals, neutron capture therapy, basic
chemistry and many more.


http://ni.tr

Tadjékoztaté kdzlemény

A F8viarosi Birdésdg 6.Pk 60431/4. sz. 1991. december 16-

an kelt végzésével a MTESZ G elnevezését (Miiszaki és
Természettudominyi Egyesliletek = Sz8veteégi Kamardja)
nyilvdntartédasba vette.
A Szbvetség szervezetel 1992. Janudrjatol kezdddden
folyamatosan intézkedjenek az G elnevezés &tvezetésére és
kiilsd kapcasolatokban a MTESZ ezen uJ elnevezéssel
szerepsljen.

Neve, jogi jellege, székhelye

1.1.  Aneve: Miszaki és Természettudomanyi Egyesiiletek

Szivetségi Kamaraia (roviditése:MTESZ).
Angolul: Federai Chamber of Technical and Scientific Societics
Arabul: Eadzig adan oies' L S\Q‘Jé
Francidul: Chambre Federale desSociéiés Techniques et Scientifiques
Németiil: Bundeskammer Technischer und Wissenschaftlicher Vereine

Oroszul: Gegeperipuag lanara HayUHO-TEXHHIECKHX 006UECTE

Spanyoluvl: Camara Federal de Sociedades Técnicas y Cientificas

1.2. A Miszaki és Természettudoményl Egyesiiletek Szovetségi Kamardja (a

tovabbiakban: Szévetsé€g) a miszaki- agrér-, természet- és gazdasigiudoményi
értelmiséget tdmoritd egyesiiletek, tarsasigok és més trsadalmi szervezetek fa
tovabbiakbun: tagegyesiletek/ Snkéntes tarsuldsan alapul6, jogi személyiséggel
rendelkez( szdvetsége; trsadalmi, érdekképviseleti szervezet.

1.3. A Szdvetség székhelye: Budapest.

Mikddési teriilete: Magyarorszag.

1.4.  Alapités éve: 1948,

LS. A Szbvetség pecsétje: kdriratban a Szdvetség neve és székhelye.

1.6. A Szdvetség jelvénye: Piros alapon aranyozott

peremmel, mintaval és betivel
e
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MUSZAKI ES TERMESZETTUDOMANY] EGYESULETEK SZOVETSEGI
KAMARAJANAK

célia és tevékenvsége

1. Az egyesiilési jogrol szold 1989. évi II. torvény alapjan a Miszaki és
Természettudomanyi Egyesiletek Szoveiségi Kamaréjat a Févarosi Bir6sag 1989.
évben mint 6nall6 jogi személyt, tdrsadalmi-érdekképviseleti szervezetet a 405. sz.
alatt nyilvintartasba vette. A Szovetség tevékenysége felett - az egyesiilési torvény
elBirdsai szerint - a torvényességi feliigyeletet az tigyeszség gyakorolja.

2. A Szovetség célja az autoném tagegyesiiletek koz0s torekvéseinek szolgalata,
kozods érdekeik képviselete, a szakmai-tudomédnyos fejlédés el6mozditasa, a
tudoményos ml’iveltséﬁ terjesztése €s a tudomdanyos eredmények gyakorlatban
torténd alkalmazasanak segitése. (ASz. 2.1.).

A fenti célok elérése érdekében a Szovetség elsGsorban a kévetkez6
kozhaszni tevékenységet végzi: (ASz. 2.2.)

- elésegiti a tagegyesiiletek szakmai és terileti egyiittmikodését, a kozds
célok megvalositasat; a tagegyesiiletek felhatalmazasa alapjan képviseli azok és
tagjaik kéz0s érdekeit; az egyesileti igényeknek megfeleléen egyuttmikodik més
tarsadalmi, érdekképviseleti szervezetekkel; kozGs erdeket szolgélé javaslatokat
fogalmaz meg; segiti a tagegyesiiletek altal gondozott szakmai kultarak, tudomanyok
muvelését és terjesztését; a kreativitdst Oszionzé kezdeményezéseket (pélyazat,
kitiintetés, alapftvany) tesz; nemzetkdzi kapcsolatokat épit ki €s tart fenn hasonl6
céli és jellegi kiilfoldi szervezeiekkel; elGsegiti a tagegyesiiletek hazai s nemzetkozi
kapcsolatait. (ASz 2.2.1.)

a tagegyesiiletek igényének megfelelden a miikodésiikhdz sziikséges, a
tagegyesiiletek tevékenységének eredményességét néveld feladatokat lat el (kiad6i,
terjesztdi, propaganda, pénziigyi tev€kenységet végez, technika hdzakat mikdGdtet,
jogi tajékoztatast, szitkség esetén képviseletet nyijt). (ASz.2.2.2.)

3. A Szovetség részére a tagegyesiiletek, egyesiiletenként kotott megéilapodas
szerint, tevékenységiik kiterjedésétdl fiiggd tagdijat fizetnek.

ISOELECTRIC AUTOFOCUSING SYSTEM

FOR ANALYTICAL -PREPARATIVE AND INDUSTRIAL PURPOSES

Horizontal Batch Type IEAF Devices with Oscillating Stirring

Description:

Multichamber Tub. Lid with Immersing Separation Plates and Pt Electrodes, Bilateral or Central
Electric Conductivity Migration Fields for small Molecules or Particles, Oscillating Linear
Stirring helps natural Diffusion
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Az osztatlan MTESZ vagyonra elfogadott sz&mftdsi alap

Bolyai Janos Matematikai Tarsulat /BIMT/ L5
Bér,- Cipd és Bérfeldolgozdipari Tudoményos Egyesiilet /BCBTE/ 11
Energiagazdalkodasi Tudomanyos Egyestlet /E 37
Eo6tvos I%érénd Fizikai Tarsulat /ELIL/ 18
Epitsipari Tudoményos Egyesiilet /ETE/ 49
Faipari Tudoményos Egyesiilet [FATE/ 13
Gépipari Tudomanyos Egyesiilet /GTE/ 118
Hiradastechnikai Tudomanyos Egyesiilet /[HTE/ 31
Kozlekedéstudoményi Egyesiilet /KTE/ 68
Magyar Agrartudomanyi Egyesiilet MAE/ 106
Magyar Asztronautikai Térsasdg /MANT/ 0.1
Magyar Bicfizikai Egyesiilet /MBFT/ 0.

Magyar Biokémiai Egyesiilet MBKE/ 0~3
Magyar Bioidgiai Tarsasag MBT/ -5
Magyar Biomassza Térsasag /MBMT/ 1.0
Magyar Elektrotechnikai Egyesiilet /IMEE/ 0.0
Magyar Energetikai Tarsasag /MET/ 8(1,

Magyar Flelmezésipari Tudoményos Egyesiilet METE/

Magyar Foldmérési, Térképészeti és Tavérzékelési Tarsasap MFTTT/

Magyar Geofizikusok Egyesiilete /MGE/

Magyar Hidroldgiai Tarsasdg /MHT/

Magyar Iparjogvédelmi Egyesiilet /MIE/

Magyar Karszt- és Barlangkutatd Térsulat /MKBT/

Magyar Kémikusok Egyesiilete /MKE/

Magyar Meteoroldgiai Tarsasag /MMT/

Magyarhoni Féldtani Tarsulat /MFT/ , .,
Magyar Tudoméanyos, Uzemi és Szaklapok Ujsé%'iéinak Egyesiiléte MTUSZUE/
Meéréstechnikai €s Automatizalési Tudoményos Egyesiilet TE/

Neumann Janos Szémfﬁégéptudoméng Egyesiilet %JSZT/

Optikai, Akusztikai €s Filmtechnikai Egyesiilet /OPAKFY/

Orszégos Erdészeti Egyesiilet /OEE/

Orszégos Magyar Béanyészati és Kohészati Egyesiilet /OMBKE/

Papir- és Nyvomdaipari: Miszaki Egyesiilet /P

Szervezési ¢s Vezetési Tudoményos Térsasag /SZVT/

Szilikatipari Tudcmanyos Egyesiilet [SZTE/

Textilipari Miszaki és Tudoményos Egyesiilet ,TMTE/

D= Qb B W et (I O = D WO e N = e Wy
NPV~ UROAIO WO ninly

Capacity:
160 ml - 250 L, MINI-MINOR CELLS: 5-10 ml, without stirring

Sponsor, Manufacturer and Distributor: MARKT Holding

Deputy Director: Dr. Jdnos Lehegyi

6800 Hodmez8vasérhely, Erzsébet it 5.

Tel.: 62/45-211 extn.: 276 Telex: 84-232 Telefax: 62/41-599; 62/41-011
Correspondence: Dr. Bela L. Toth-Martinez,

4028 Debrecen, Simonyi it 19, Tel.: 62/10-196



100000 marka...

A budapesti 20.FEBS kongresszus rendezéséhez a Szdvetség 100000
OM kamatmentes kolcsont nydjtott. Ilyen Osszegl tdmogatdst a
Szdvetség minden FEBS kongresszushoz biztosit,amit a rendezdk-
nek a kongresszus utdn vissza kell fizetniik. Ezt eddig minden
orszag (egyesilet) meg is tette. A budapesti 20.FEBS Meeting
szervezése sordn, a politikai-gazdasdgi rendszervdltds folytdn
azonban olyan anyagi nehézségek meriiltek fel - nem kis mértek-
ben a benniinket lelkesen megrchand, am fizetni képtelen részt-
vevBk miatt -, hogy kozdlnink kellett a Szovetséggel : nem biz-
tos, hogy a kolcsdont maradéktalanul vissza tudjuk fizetni. A
FEBS Executive Committee mér javdban aggdédott, amikor a végel-
szédmoldskor kitint : nem volt veszteséges a kongresszus, igy a
kolcsont vissza tudjuk fizetni. Az Executive Committee ennek
gy megorilt, hogy a fenti Osszeget még egy évig ndlunk hagyta
kamatozni. John MOWBRAY (FEBS Treasurer) a visszafizetést az a-
ldabbi levélben nyugtézta.

Professor Peter Friedrich,

Chairman, FEBS Executive Committee,

Institute of Enzymology, 7 December 1991
Biological Research Center,

Hungarian Academy of Sciences,

POB 7, Our Ref. FEBS20
H-1518 BUDAPEST,

Hungary.

Dear Peter,

Here is the confirmation that +the 1loan to the 20th FEBS
Meeting has reached our account with the Deutsche Bank. As I
said at the Executive Committee Meeting, you and vyour
colleagues are to be thoroughly congratulated not only for
running a very high quality scientific congress but doing so
in an exemplary business—like style despite tremendous social
and financial upheaval in Hungary at that time.

I hope you had a good journey home: it was great fun visiting
baroque regligious Bavaria amid the snow. I look forward to
seeing you in Dublin next year.

Very best wishes for Christmas and for 1992.

Yours sincerely,
ta.J:v\

A dicséret j6l esett, 4dmbdr szdzezer markdaba keridlt.Néhanyan
sokallottdk... A tobbség azonban gy gondolja, hogy hazank Jo
hire megér ennyit. Rajtunk &11, hogy jé hiriinkkel i116 mdédon él-
Jink.

J. Mowbray.

Friedrich Péter
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Organized on behalf
of the European
Federation of
Biotechnology

SCOPE

Since the first ECB Congress held in Interlaken in 197§,
the European Congresses on Biotechnology represent an
indispensable and consolidated forum for the presenta-
tion of new results and exchange of ideas on basic scien-
ce developments and applications of biotechnology in
Europe.Theyv also provide the possibility of stressing re-
gional specificities of biotechnological evolution.

In addition. the goal of ECB6 Congress is to stimula-
te the attention of the European Governments towards
biotechnology, one of the ‘most promising technologies
available for new sectors of industrial development.
such as agricultural transformation and environmenial
remediation.

In this context, the Congress wili highlight solutions,
innovation, bottlenecks and perspectives at the scientific
level, creating a platform to foster the development of
the necessary infrastructures. in order to take ful} advan-
tage of biotechnology in a global and viable European
economy.

SCIENTIFIC PROGRAMME

The Congress will be based on general lectures. sympo-
sia, workshops, poster previews, poster presentations,
round tabies and industrial excursions.

SCIENTIFIC AND TECHNICAL EXHIBITION

It is intended to give the opportunity to research institu-
tions and companies to present their activity and specific
know-how.

The exhibition will take place at the historical com-
plex "Fortezza da Basso" and will be open throughout
the Congress. Perspective participants may contact:

ECB6

c/o Organizzazione Internazionale Congressi
Via G. Modena 20

50121 Firenze - Italy

Phone (055) 5000631 - Fax 570227

el

~ Sixth European Congress
~ on Biotechnology
=7 . Firenze, June 13-17, 1993

The topics of the ECB6 will include BASIC SCIENCE
DEVELOPMENTS in areas such as:

Protein structure

Enzymology and biocatalysis

Genetic engineering and protein engineering
Gene structure and regulation

Biology of industrial microorganisms

and fermentation

Downstream processing and bioseparation
Immunological and genetic probes

Mass culture of animal and plant cells
Bioreactor modelling and control
Biocomputing

Biocarriers and drug delivery

Biosensors

as well as their APPLICATIONS in the fields of:

Health care products

{vaccines, diagnostics and pharmaceuticals)
Food and feed

Fuels and chemicals

Agriculture

Environment

Biostrumentation and software

and the relevance of SOCIO-ECONOMIC ISSUES:

Training in biotechnology

Public perception and communication

Safety and regulations

Intellectual property

EEC programs for biotechnology

National and sovranational policies for biotechnology
development

Science parks for biotechnology development

CONGRESS SECRETARIAT

c/o Prof. Laura Frontali

Dept. of Cell and Developmental Biology
University of Rome "La Sapienza”

Ple Aldo Moro, 5 - 00185 ROME - ltaly
Telephone number: 39 /6 / 4453950

Fax number: 39/6 /49912351

SUBMISSION OF PAPERS

Submitted papers, if accepted, will be presented as po-
sters. The chairpersons of the symposia or of the work-
shops may invite some authors to give an oral presenta-
tion of their papers. More information on the Congress
as well as details for the submission of abstracts will be
given in the second circular.



