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Nehézfémkdotd, flagellinalapa receptorok

Flagellin-based receptors for heavy metal binding
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* MTA 5zBK Enzimoldégiai Intézete, Budapest;
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Kutatéintézet, Budapest

Osszefoglalas

A baktériumok flagellaris filamentumait felépits
flagellinfehérjébdl Ni-ionok hatékony felismerésére
és megkotésére képes receptorokat allitottunk eld.
A flagellinalapti receptorok baktériumokkal nagy
mennyiségben olcson termeltethetSk, a sejtek fel-
tardsa nélkiil konnyen tisztithatok, s emellett még a
flagellin polimerizaciés képességénél fogva rend-
kiviil nagy feliileti kotShelystirtiségli filamentaris
objektumok épitésére is alkalmazhatok. Filamen-
taris receptoraink az ivévizek nehézfémekkel valod
szennyezettségének mérésére szolgald optikai szen-
zorok alapeleméiil szolgalhatnak.

Sebestyén, A.', Végh, B.?, Szekrényes, Al
Kurunczi, S.2, Vonderviszt, F.'*3

! Department of Nanotechnology, Faculty of
Information Technology, University of
Pannonia, Veszprém; * Institute of Enzymology,
Budapest; ® Research Institute for Technical
Physics and Materials Science, Budapest

Summary

Receptors capable of efficient recognition and
binding of Ni-ions were constructed from the fla-
gellin protein, the building block of bacterial fla-
gellar filaments. Flagellin-based receptors can be
produced easily and inexpensively by bacteria,
and purified with an ease without lysing the
cells. Moreover, flagellins, due to their polymer-
ization ability, can be used to build filamentous
structures with a very high binding site density
on their surface. Our filamentous receptors may
serve as basic recognition units of optical sensors
to measure heavy metal contamination of fresh
waters.

Bevezetés

Az €16 szervezetekben rengeteg példat lathatunk
arra, hogy egyes fehérjék rendkiviil specifikus mo-
lekulafelismerési sajatsagokat mutatnak. Szdmos
mikroorganizmusban taldlhaték olyan fehérjék,
amelyek atmenetifém- és nehézfémionok erds és
szelektiv megkotésére, azok kozegbeli koncentra-
cidjanak preciz érzékelésére képesek [1,2]. Sok
fémkotd fehérje esetében ismertek azok a szerkezeti
motivumok, amelyek meghatdrozé szerepet jatsza-
nak az adott célmolekula felismerésében és meg-
kotésében. Ezeket a rendelkezésre 4ll6 szerkezeti
informdcidkat kihaszndlva szeretnénk a baktériu-
mok flagelldris filamentumait felépits flagellinfe-
hérjét megfeleléen modositva olyan mesterséges
receptorokat létrehozni, amelyek nemcsak egy
adott nehézfémion felismerésére és erés megkoté-
sére képesek, de kiilonféle nanométeres struktarak
is épithetSk beldliik. A flagellinreceptorok az anti-
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testeknél és mas eddig ismert mesterséges fehérje-
receptorokndl lényegesen egyszertibben és olcséb-
ban, a baktériumsejtek feltdrdsa nélkiil, nagy
mennyiségben elGallithatok.

A flagellinfehérje jellemzése

A flagellumok a baktériumok mozgasszervei [3].
A bakteridlis flagellumok helikélis filamentumai
a sejtmembranon kiviil helyezkednek el, a flagellin-
fehérje tobb tizezer kopiajabol épiilnek fel [4]
(1. dbra). A flagellaris filamentumok 6nszervez8dd
rendszerek, vagyis a flagellinmonomerek spontan
moédon képesek Osszedllni a nativval megegyezd
szerkezetd filamentumokka, megfelel6 koriilmé-
nyek kozott. A flagellin polimerizaciéja konnyen
kontrollalhat6é [5,6], a kialakulé filamentumok a
fizikai-kémiai behatdsokkal szemben stabilisak,
a proteazokkal szemben ellenallok, szerkezetiiket
atomi precizitassal ismerjiik [7,8].
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A Salmonella baktérium flagellinje 494 aminosavbol
all. Az aminosavszekvencidk Osszehasonlité vizs-
gdlata felfedte, hogy a kb. 180 N-terminalis és 100
C-terminalis aminosavat magukban foglald ter-
minalis régiok erds szekvencidlis homolégiat mu-
tatnak, mig a centralis szegmensek nagymértékben
variabilisak [9,10]. A kiilonb6z§ eredetti flagellinek
molekulatomege széles hatarok kozott valtozik

(28-65 kDa), a kiilonbségek a centrélis régio eltérd
méretébdl adodnak.

A flagellaris filamentumok flagellinalegységei
11 protofilamentumba rendezddnek [4], amelyek
egymassal szorosan kolcsonhatva alakitjak ki a fila-
mentumok szerkezetét (1. dbra). Csupén a flagellin-
alegységek konzervalédott termindlis régidi vesz-
nek részt a filamentumépitésben [7,8], mig centralis
résziik a filamentumok felszinén talalhat6, kiviilrél
konnyen hozzéaférheté D3 domént alkotja (2. dbra).

1. abra A flagellinalegységek 11 protofilamentumba rende-
zodve épitik fel a flagelldris filamentumok szerkezetét.

A D3 domén a szomszédos alegységekkel nincs
kontaktusban, a filamentéaris szerkezet kialakitasa-

Sebestyén Anett 2003-ban a Veszprémi Egyetem (VE) kornyezetmérnoki szakan, majd 2004-ben a ve-
gyészmérnoki szakon szerzett diplomat. ,A flagellinmolekula rendezetlen terminalis régiéinak szerepe
az alegységek kolcsonhatdsaiban” cimt dolgozataval 2. helyezést ért el 2001 6szén a VE TDK konferen-
cidjan, amelyet az orszagos Kornyezetvédelmi TDK konferencian nyert kiilondija kovetett. 2003-t6l a
Pannon Egyetem Kornyezettudomanyi Doktori Iskola PhD-hallgatéjaként, az egyetem Nanotechnoldgia
1 Tanszékének munkatarsaként dolgozik, kutatasi témdja a ,Flagellinalapt molekularis

/ij.

objektumok létrehozédsa”.

Szekrényes Akos 6todéves informatikus-vegyész hallgaté a Pannon Egyetem Mérnoki Karan. A 2005-
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Vonderviszt Ferenc 1982-ben szerzett fizikusi diplomat az E6tvos Lorand Tudomanyegyetemen. Palyajat
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lett. Széchenyi Professzori 6sztondijas volt 1997 és 2000 kozott. FS kutatasi tertilete a bakterialis flagellumok
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ban nem jatszik szerepet (2. dbra). A D3 domén j6
célpontot nyujt a génsebészeti beavatkozdsok
szamadra, az Onszervez8dsS képesség megzavardsa
nélkiil kénnyen moédosithatoé.

(B)

2. abra A flagellinalegységek szerkezete (A) és elhelyezkedése
flagelldris filamentumokban (B) [11].

A D3 domén felépitésében a flagellin amino-
savszekvencidjanak 190-284 szegmense vesz részt.
A D3 egy szokatlan B-hord6 szerkezetdi domén,
amely négy B-lancbdl és egy rovid a-helikalis szeg-
mensbdl épiil fel [7,8]. A domén kiils6 kozeg felé
nézd — a filamentum tengelyétdl legtavolabbra esd
— felszinét harom hurokrégié alakitja ki, nevezete-
sen a 205-213 (L1), a 236-244 (L2) és 261-270 (L3)
szegmensek (3. dbra). Ezen hurokrégiok aminosav-
szekvencidit megvaltoztatva moédosithatjuk a D3
domén feliileti tulajdonsagait, ezaltal ott specifikus
kotShelyek (toltésmintazatok, topografia) kialaki-
tasara nyilik lehetSség.

3. dbra A D3 domén polipeptidvizinak szerkezete a flagellin-
fehérjében. A domén kiils6 kozeg felé nézd felszinét a 205213
(L3), a 236-244 (L2) és a 261-270 (L1) hurokrégiok alakitjik ki.

Flagellinalapu filamentaris receptorok
létrehozasa

A flagellin polimerizaciés képességét megdrizve,
a D3 domén moédositasaval kivanunk létrehozni
flagellinalapt mesterséges receptorokat. A D3 do-
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mént vazszerkezetként alkalmazva mesterséges
receptorok tobbféle mdédon is elGéllithatok: (1) a L1,
L2, L3 hurokrégiok aminosavszekvencidit médosit-
va mesterséges evolticids eljarasok (18-21) alkal-
mazasaval; (2) a L1, L2, L3 hurokrégiok kotési tulaj-
donsagainak célzott megvaltoztatasaval, fehérjeter-
vezés alkalmazasaval, mas fehérjékben megfigyelt
kotSszegmensek, illetve kivant tulajdonsagu oldal-
lancok beépitésével; valamint (3) specifikus kotési
tulajdonsagu molekuldk, fehérjék D3 domén felii-
letére val6 rogzitésével. Eredményeink szerint a D3
domén Onmagaban is stabilis szerkezet, amely
mesterséges receptorok vézeleméiil szolgélhat.
A D3-alapt receptorok az IgG-molekuldkkal szem-
ben szamos elénnyel kecsegtetnek, mert stabilisak,
kismérettiek, tovabba baktériumokkal egyszertien
és olcson termeltethetdk.

Az eddig ismeretes mesterséges fehérjereceptorok-
hoz képest azonban igazén figyelemre mélt6 eld-
nytket a D3 doménjiikben fenti médon médositott
flagellinreceptorok elGallitdsa és alkalmazasa igér.
ElsGsorban azért, mert a mesterséges flagellin-
receptorokbdl filamentaris receptorstruktirak épi-
tése valik lehetévé. Egyfajta flagellinbdl a polime-
rizaciés folyamat preciz szabalyozasaval kivant
méretd filamentaris struktdardk épithet6k (hosszuk
a 0,1-10 um tartomanyba eshet), amelyek tobb
széz, de akar tobb tizezer alegységet is tartalmaz-
hatnak. Ezen filamentumok feliiletén rendkiviil
nagy kotShelystiriség érhetd el, a kotShelyek
tévolsdga kb. 5 nm. Igy az egyes receptoralegy-
ségek megfelel§ stirtiségti térbeli elhelyezéséhez
nincs sziikség specidlis hordozé matrixra, s tovabbi
elényt jelent, hogy a filamentaris szerkezetet alkotd
receptoregységek azonos lokalis kornyezetben
talalhatok. A nagy kotShelystirtiség még kis mole-
kulatomeg(i ligandumok esetén is (pl. nehéz-
fémionok) reményt nyujt a kotédés kimutatésra,
s alacsony koncentraciéjui ligandumok megkotését
is lehet6vé teszi.

Ni- és As-kotd flagellinvariansok
létrehozasa

A természetes Ni-kotS fehérjékben a Ni-ionok
koordinalasat altaldban tobb (2—4) hisztidinoldallanc
imidazolcsoportja végzi. Szdmitégépes grafika és
molekulamodellezés alkalmazasdval megvizsgal-
tuk, hogy a flagellin varidbilis D3 régiéjaban mely
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aminosavak oldalldncai vannak megfelel§ orienta-
cidban és tavolsagban ahhoz, hogy génsebészeti
technikakkal hisztidinre cserélve Gket, fémkotd cent-
rumot alakithassunk ki. Az aldbbi oldallanc-kombi-
ndciok hisztidinre valé cserélése mellett dontottiink:
(1) Leu 209, Val 235, Lys 241; (2) Leu 209, Val 235, Lys
241 és Ser 264; (3) Leu 209, Gly 211 és Lys 241.

A bakterialis arzénkotd fehérjék (ArsR fehérjék)
esetén ismeretes, hogy az arzenition specifikus
megkotéséért felelGs polipeptidszegmens amino-
savszekvencidja SGELCVCDLCTALDQ. A ren-
delkezésre all6 adatok szerint ez a szegmens er&sen
nyujtott konformacidja, végeinek tavolsdga kozel
20 A. Ezt az arzénkots szegmenst kivantuk a fla-
gellin D3 doménjébe beépiteni. Szamitégépes
molekulamodellezés segitségével megallapitottuk,
hogy a D3 domén Ala262-Thr273 6blos feliileti
hurokrégitja megfelel§ vazként szolgalhat az ar-
zénko6t6 motivum befogadasara. Az Ala262-Thr273
szegmenst a D3 doménbdl kivagtuk, majd ennek
helyére iiltettiik be az arzénkoté motivumot.

A megtervezett Ni-kotd flagellinvariansokat iranyi-
tott mutagenezis alkalmazaséval éllitottuk el8, mig
az As-kot6 mutansokat tobblépcsés PCR segitsé-
gével készitettiik el. A mutans géneket szekvena-
lassal ellendriztiik, majd flagellindeficiens SJW2536
Salmonella-torzsbe transzformaltuk G&ket. Vala-
mennyi esetben a mutans flagellinek nagy mennyi-
ségben termelddtek, és hatékonyan exportalédtak a
baktériumsejtekbdl. A mutans flagellinek megtar-
tottdk polimerizaciés képességiiket, ammonium-
szulfat hatdsara a nativakkal megegyez6 morfol6-
giju filamentumokat képeztek.

Izotermalis titrdciés mikrokalorimetria alkalma-
zasaval végeztiik el a mutdnsaink fémkots képes-
ségének kvantitativ jellemzését. LegerGsebb Ni-
kotést a Leu209-Val235-Lys241-Ser264 oldallancok
hisztidinre cserélésével létrehozott varidns muta-
tott (4. dbra). Ebben az esetben a kotédés disszocia-
ciés allanddja Ky = 5 uM volt, s egy flagellinal-
egységhez egy Ni-ion kotédott. Az elSallitott As-
kots flagellinmutans esetén ugyancsak uM-os
egyensulyi allandéju arzenitkotést mutatott.

Flagelldris filamentumok feliileti
rogzitése

Kutatdsaink fontos célja, hogy a flagellinalapu
nehézfémkots receptorokbdl nagy feliileti kots-
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4. dbra A Leu209-Val235-Lys241-Ser264 oldallancok hisz-
tidinre cserélésével létrehozott flagellinvariins Ni-kotésének
vizsgdlata izotermalis titrdcids kalorimetrids modszerrel.

helystirtiségli filamentaris receptorstrukttrakat
épitsiink, majd azokat optikai érzékelSk feliiletére
rogzitve olyan szenzorelemeket hozzunk létre,
amelyek optikai dton képesek detektdlni a min-
tdban talalhaté nehézfémek kotédését. Eldkisér-
leteket végeztiink annak kideritése érdekében,
hogy flagellinbdl épitett filamentumok miként
rogzithetSk kiilonbozé tulajdonsagu feliileteken.

Megfigyeléseink szerint a flagelldris filamen-
tumok a sima tisztitott tivegfelszinhez preferaltan
egyik végiiknél fogva erdsen kitapadnak, s a
feliilet nagy filamentumstriiséggel lefedhetd.
A targylemezt 0,06 mg/ml koncentracioju fila-
mentummintaval 20 mM Trisz és 150 mM NaCl

pm
(=1
nm

um

5. dbra Flagelldris filamentumokkal boritott nitrocelluloz-
Sfelszin 3D AFM-felvétele.
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(pH: 7,8) pufferben 10 percig inkubalva 60%-ot
meghaladé lefedettséget értiink el. Fluoreszcens
festékkel (FITC) jelolt filamentumokat hasznélva
teljes bels6 visszaverddési fluoreszcens (TIRF)
spektroszkopia segitségével jelenitettiik meg a be-
boritott feliiletet.

Magas lefedettséget tapasztaltunk még az 1%-os
nitrocellul6z-oldattal kezelt feliiletek esetén is.
A flagellaris filamentumok teljes hosszukban rafe-
kiidtek erre a hidrofil tulajdonsagu feliiletre
(6. dbra). Kitapadasuk erdssége és stabilitasa lehe-
tévé tette, hogy atomier§ mikroszképiaval (AFM)
jellemezhessiik a feliilet lefedettségét. 0,06 mg/ml
koncentracioju filamentummintat alkalmazva 10
perc inkubdlds utan kb. 20%-os lefedettséget sike-
riilt elérniink. Mindez azt jelenti, hogy a feliileten a
Ni-kot6 helyek atlagos stirtisége ~10*/pum?.

Osszefoglalas

Kutatdsaink megmutattdk, hogy a flagellin poli-
merizaciés képességének meglrzése mellett a D3
domén szerkezetének szdmitégépes molekulamo-
dellezésen alapulé moédositasaval nehézfémek
megkotésére képes receptorfehérjék allithatok eld.
A flagellinreceptorokbdl képzett, nagy feliileti
kotShelystirtiséggel rendelkez$ filamentumok
alkalmas hordozéra egyszertien rogzithetdSk.
Tavolabbi célkittizéstink, hogy az L1-L3 hurok-
régiok aminosavszekvencidit médositva mester-
séges evoltciés eljardsok [12,13] alkalmazasaval
hozzunk létre — az antitesteknél el6nyosebb tulaj-
donsagokkal rendelkezd — adott célmolekulak
hatékony felismerésére és megkotésére képes re-
ceptorokat.
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Osszefoglalas

A patogén mikroorganizmusok és az ember kozott
létezésiink kezdete 6ta alland6 harc folyik. Az em-
beri szervezet immunrendszerének szerepe a test
sajat sejtjeinek védelme a kiilsé betolakoddkkal
szemben. A legtobb esetben sikeriil is az idegen
él6lényeket elpusztitani, &am néhany esetben mégis
a virusok, baktériumok, protozodk gyGznek.
A baktériumok gy6zelmének kulcsa legtobbszor
az, ahogyan elkeriilik, hogy a természetes im-
munrendszer faldsejtjei elpusztitsdk Gket. Ezt
szamos, Otletes stratégidval sikeriil elérnitik.
Koziilikk néhanynak mar a molekularis hattere
is ismert.

Rada, B. K. *?

' Semmelweis University, Department of Physiology,
H-1088 Budapest, Puskin u. 9., POB 259, Hungary

2 National Institutes of Health, National Institute
of Allergy and Infectious Diseases, Laboratory of
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Summary

Since the beginning of our existence there has
been a continuous fight between pathogenic
microorganisms and man. The role of the human
body’s immune system is protection of our own
cells against outside invaders. In most cases it suc-
ceeds to destroy the foreign creatures but some-
times the viruses, bacteria and protozoa win. The
key element of the victory of bacteria is mostly the
evasion of destruction by phagocytes of the innate
immune system. They manage it by means of sev-
eral tricky strategies. In some cases the molecular
basis for evasion of these innate immune defense
systems is already known.

A koérokozok gazdaszervezet-beli tiilélésének egyik
lehet8sége, hogy a test olyan teriiletein telepszenek
meg, ahova a fagocitdk nem jutnak el (bérfelszin,
hiagyhoélyag, egyes mirigyek bels tere). Mas
mikroorganizmusok 4lcdzzdk magukat, elfedik
idegen felsziniiket az emberi szervezetben sajat-
ként azonositott anyagokkal, és igy elkeriilik, hogy
az immunrendszer sejtjei és molekulai felismerjék
Oket. Ezt a triikkot alkalmazza a Staphylococcus
aureus, ugyanis sejthez kotott koaguldz enzime
vérlavadast indukal, és igy az alvadék befedi a bak-
térium felszinét. A vérbajt okozé Treponema pal-
lidum pedig fibronektint kot meg a felszinén.

Indukalt fagocitdzis

Jol bevalt médszer, hogy a baktériumok a test mas,
nem az immunrendszerhez tartoz6 sejtjeibe vetetik

fel magukat indukalt fagocitézissal. Erre j6 példat
szolgéltatnak a vérhast okozd6, Gram-negativ
Shigella-fajok. A bélbe bejutott baktériumok fago-
citézisra késztetik a vastagbélhamsejteket. Ennek
modja azonban nem a klasszikus ,cipzar-modell”,
hanem makropinocitézis. Ekkor a virulencia-
plazmidon kédolt és a bélhamsejtekbe bejuttatott,
effektor fehérjék a citoszkeleton atalakitasat ered-
ményezd jelatviteli folyamatokat inditanak meg a
célsejtben, amelyek filo- és lamellipodiumok meg-
jelenését vonjak maguk utdn a sejtfelszinen. Igy a
kérokozoé nagyobb mennyiségli extracellularis
folyadékkal egyiitt keriil be a fagoszémaba,
miutdn a keletkezett membrankitiiremkedések
korbeolelték. Shigellak esetében eddig harom
végrehajtd fehérjét sikertilt azonositani. Az IpaC
jelt fehérje mas funkciéin kiviil az aktinpolimeri-
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zaci6 kivaltasaért is felel6s. Az IpaA nevii faktor a
bélsejtek vinculinmolekulaihoz kotédik és aktival-
ja azokat. Ennek eredményeképpen az aktinfila-
mentumok atszervezddnek, és megjelenik a fago-
citotikus csésze. Az IpgD effektor foszfatidil-inozi-
tol-foszfataz-aktivitassal rendelkezik, ami valo-
szintileg a sejtmembran—citoszkeleton kozotti kap-
csolat relaxacidjat biztositja, igy az aktinpolimeri-
zaci6 folyamatat segiti el6 a belépés kezdetén.
A sejtvaz miikodésének befolyasolasat a bakterilis
proteinek szamos fehérje (src-kindz, a Rho csalad
kis G-fehérjéi) aktivaciéjan/deaktivacidjan keresz-
tiil érik el.

A fehérvérsejtek kemotaxisanak
modositasa

Bizonyos patogének a fagocitasejtek kemotaxisat
befolyéasoljak. Az A-tipust Streptococcusok fel-
szinén talalhat6 Cha-peptiddz a C5a kemotaktikus
faktort bontja el (1. dbra). A C5a a baktérium fel-
szinén a komplementaktivacié folyaman keletke-
zik, és neutrofil granulocitak helyszinre csalogata-
saért felel8s — degradacidja ezért késlelteti a fehér-
vérsejtek megérkezését. Mycobacterium- és Clost-
ridium-fajok is élnek a kemotaxis késleltetésének
taktikajaval.

Meglepd médon néhdny mikroba tuilélésének kul-
csa nem a leukocitdk kemotaxisanak gatlasa, ha-
nem — éppen ellenkezbleg — annak elSsegitése.
Hogyan is névelheti ez a kérokozo ttilélésének esé-
lyeit? Nagyon érdekes példat szolgéltatnak erre a
kala-azar, a bér- és a nydlkahértya-leishmaniasis
korképéért felel6s Leishmania-fajok (2. dbra). Eme
ostoros egysejtliek promasztigota alakjai a szer-
vezetbe hatolas helyén egy kemotaktikus vegytilet,
az Leishmania kemotaktikus faktor (LCF) ter-
melésébe kezdenek. Ez vonzza a neutrofileket,

A hialuronsavbél 116 tok
elfedi a kotbtt Cab-t
A

+C3 plazmébi]l megkGtatt
\l‘
+05,06,07,08,03 @
termindlis
membrénkirositt
komplex Fagocitozis
@

A peptidoglikin sejtfal gétolja a terminalis membrinkarosith komplex beszirddését.

1. abra Streptococcusok fagocitaellenes mechanizmusai. Az A-
tipusii Streptococcus baktériumok szdmos szekretdlt és felszini
fehérjével, ellendllé tokkal akaddlyozzdk meg, hogy elkeriiljék a
komplementrendszert és a faldosejteket.

de nem hat a monocitdkra és az NK-sejtekre.
A Leishmania-fert6zés neutrofilekben az inter-
leukin-8 (IL-8) nagymértéki termelését indukalja,
amely kemotaktikus hatdsanal fogva még tobb
granulocitat vonz a helyszinre (2. dbra). Igy pozitiv
visszacsatoldssal rovid idén beliil szamos neutrofil
jelenik meg az egysejtliek kozelében. A megérke-
zett neutrofilek bekebelezik a protozoakat, a beha-
tolok elpusztitasira azonban nem képesek.
Mindezen folyamatok eredményeképpen az egy-
sejtiek hamar bekeriilnek a fehérvérsejtekbe,
és elbtijnak az immunrendszer egyéb elemei eldl.
Ez annyiban specialis eset, hogy a menedékként
hasznalt gazdasejt nem egy védelmi funkciéval
nem rendelkezd testi sejt (mint a kordbban emlitett
endotél- vagy epitélsejtek), hanem az immunrend-
szer hivatasos, baktériumolé falésejtje. A granulo-
citdk rovid életd sejtek, életciklusuk természetes
része, hogy kiildetésiik végén programozott
sejthalallal pusztulnak el. A Leishmanidk a

Rada Baldzs 1998-ban végzett biologusként az E6tvos Lorand Tudomanyegyetem Természettudomanyi
Karéan. 1999 és 2005 kozott a Semmelweis Egyetem Elettani Intézetében dolgozott, eleinte az egyetem
Molekularis Orvostudomanyok Doktori Iskoldjanak nappali tagozatos hallgatéjaként, majd az intézet
akadémiai munkacsoportjanak tagjaként. GyakorlatvezetSként részt vett az intézet magyar és német
nyelvii oktatasaban. Doktori munkajat 2004-ben védte meg ,, A NADPH-oxidédz szerepe neutrofil granu-
locitak kalcium-anyagcseréjében és baktériumolésében” cimmel. 2005 szeptembere 6ta az Egyesiilt
Allamok National Institutes of Health kutatéintézetében dolgozik posztdoktori dsztondijasként. Erdek-

16dési témai: a NOX-csaladd enzimeinek a velesziiletett immunitasban betdltott szerepe, illetve mikroorganizmusok tl-

élési stratégidi az emberi szervezetben.
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kaszpaz-3-aktivitasat csokkentve késleltetik neut-
rofilek apoptoézisat, és igy érik el, hogy 2-3 napig a
neutrofilekben vendégeskedhessenek. Hosszabb
tdvon viszont djabb gazdak utdn kell néznitik.
Néhany mikroba (igy a Leishmania is) képes ugyan
az apoptozis folyamatat neutrofilekben késleltetni,
de eddig minddssze egyetlen baktériumcsoportrol,
az Ehrlichidkrél bizonyitottak be, hogy a neutro-
filek a végleges gazdasejtjeik. A Leishmania-fer-
tézés neutrofilekben gatolja az interferon-y ter-
melését, ezért az NK-sejtek és az 1-es tipusd Th-
limfocitak késleltetve érkeznek a fert6zés helyére.
Ugyanakkor serkentik a makrofag gyulladéasos
fehérjék (MIP), a MIP-1a és MIP-1f szekrécidjat,
emiatt a fagocitak mésodik hullamaként makrofa-
gok érkeznek a helyszinre. A makrofagok beke-
belezik az apoptotizalt granulocitakat, és ezzel a
Leishmanidk — a neutrofileket csak mint tréjai falo-
vat hasznalva [1] - végleges gazdaikba, a makrofa-
gokba jutnak (2. dbra).

A fagocitézis gatlasa

Az el6z8, fagocitézist kivaltd stratégidkkal szem-
ben a mikrobdk tobbsége éppen annak megaka-
dalyozasara torekszik, hogy a fagocitdk bekebelez-
zék Sket. Az A-tipusu Streptococcusok nagyon jo
példai ennek, ugyanis ezek a baktériumok szdmos
eszkozzel képesek fagocitézisukat meggatolni
(1. dbra). Gram-pozitiv mikrobdk 1évén 100-120 nm
vastag peptidoglikdn sejfallal rendelkeznek, ami
mar eleve megvédi Sket a komplementrendszer C5,
C6, C7, C8 és C9 fehérjéibsl allo, termindlis
membréankarosit6 komplexétSl. A baktériumok
kiils6 felszinén taldlhaté meg egy fontos virulencia-
faktor, az M-protein, amely egy o-helikdlis szer-
kezetti, két polipeptidlancbdl all6 molekula. Ez a
fehérje albumin, fibrinogén és néhany mas plaz-
mafehérje megkotésére képes. Ezzel a molekularis
mimikrivel a baktérium elrejti idegen felszinét az
immunrendszer falésejtjei és komplementrend-
szere elGl.

A Streptococcusok harmadik védelmi vonalaként
szamos felszini fehérje szolgél, amelyek a komple-
mentaktivacio tobb helyén avatkoznak be (1. dbra).
Bakterialis fehérjék kapcsolédnak a prokariéta sejt
felszinét felismert immunglobulinokhoz, megaka-
dalyozva ezzel a komplementkaszkad elsg, C1
komponensének kotédését és igy a komple-
mentrendszer aktivalédésat. Az M-protein a

plazmabol komplementinaktivalé faktorokat (C4-
kots fehérje, H-faktor) is megkot, melyek
elgsegitik a C3b és C4b lebomlasat. A baktérium-
sejtet hialuronsavbol allé tok veszi koriil, amely
megneheziti a C3b fragmens kotddését. Miutan a
C3b (és az iC3b is) fontos opszonin, amelyek
felismerésére a faldsejtek specifikus receptorokkal
rendelkeznek, ez utébbi két 1épés gatolja a kor-
okozok megjeldlését és fagocitozisat. Mindossze
néhany éve felfedezett Gjabb Streptococcus-viru-
lenciafaktor, a szekretdlt Mac-fehérje a fagocitdk
felszinén taldlhaté és az iC3b komplementfrag-
ment felismeréséért felel6s 3-as tipusi komp-
lementreceptor (CR3) o-ldncahoz, a CD11lb-hez
kotédik, és annak miikddését gatolja [2]. Ugyanez
a fehérje blokkolja az egyik, az immunglobulin-G
felismeréséért felelés receptort (FcyRIII) is, igy
nemcsak a baktérium komplementfiigg, hanem
az IgG-kozvetitett fagocitézisat is kivédi. Az
Streptococcus-eredetti komplementgétlo (SIC)
fehérje a membrankérosité komplexhez kotédve
meggatolja annak behelyez&dését a baktérium
membrénjaba (1. dbra).

A fagocitozist gatlé poliszacharidtokkal - a
Streptococcusok mellett még — szamos mikrobafaj
rendelkezik: pl. a Haemophilus influenzae, a
Treponema pallidum, a Klebsiella pneumoniae, va-
lamint a Cryptococcus neoformans. Staphylococcusok
sejthez kotott és szolubilis protein-A-molekuldi az
IgG antitestek Fc-régidjahoz kotédve védik ki az
antitest opszonizalé hatdsat. Mas baktériumok

0nap 212 7.n2p
maonacitik

2. abra Leishmania major —a , fréjai falé hipotézis”. A bak-
tériumok neutrofil granulocitdkat hasznilnak fel bejutdsukhoz
végleges gazdasejtjeikbe, a makrofigokba. Neutrofilekben
gyorsitjdk a fagocitézist, kivédik az oxidativ tdmaddst, késlel-
tetik az apoptozist és novelik az IL-8-termelést. Emiatt benniik
tilélnek, és még 1ijabb neutrofileket vonzanak a helyszinre. Az
apoptotizilt neutrofileket és veliik eqyiitt a Leishmania-sejteket
végiil makrofigok fagocitdljik [1]. LCF: Leishmania kemotak-
tikus faktor; IL-8: interleukin-8; MIP-1p: makrofig gyulladdsi
protein 1p.
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plazmidon kodolt szekrécids apparatussal juttat-
nak be végrehajt6 fehérjéket az immunsejtekbe, és
a jelatvitel tobb pontjan beavatkozva védik ki beke-
belezésiiket és elpusztitasukat.

Intracellularis parazitak

Mikrobdk népes tarsasdga képes faldsejtekben
hosszabb ideig tilélni, s6t még szaporodni is. Ezek
a mikroorganizmusok a fehérvérsejtek obligat vagy
fakultativ, sejten beliili él6skodéi. Tébbféle megol-
das sziiletett az evolicié soran arra, hogy hogyan
védhetik ki, illetve keriilhetik meg ezek a baktéri-
umok, gombak és egysejttiek a fehérvérsejtek anti-
bakteridlis anyagainak pusztit6 hatasat.

Néhanyan azt az utat valasztjak, hogy nem varjak
meg, mig a fagoszéma a leukociték lizoszomadival
fuzional, hanem fagocitézisuk utan révid idén be-
lil elhagyjak a fagoszomat, a citoplazmaba lépnek
be, és ezzel megmenekiilnek a lizoszomalis enzi-
mek és gyokok tamadasatél. Igy cselekednek —
fagocita és nem fagocita sejtekben egyarant —a mar
korabban emlitett Shigellak. A baktérium egyik fel-
szini fehérjéje, az IcsA felels azért, hogy a fagoszo-
ma elhagyasa utan a patogén a gazdasejt citoszke-
letonjanak segitségével halad elére a citoplazma-
ban, illetve jut at a szomszédos hamsejtekbe. Ez a
fehérje aktinpolimerizdciét indukal a baktérium
kozelében, ami elérehajtja 6t a plazmaban. Ez a
jelenség fluoreszcens vagy elektronmikroszképos
felvételeken jol lathatéva tehetd, és mint a baktéri-
umsejt mogotti aktincsova vagy aktiniistok figyel-
het6 meg.

A Shigellak ezzel a bélhamsejteket hasznaljak
buvohelyként. Szdmos baktériumot azonban nem
bélhamsejtek, hanem makrofdgok fagocitalnak,
amelyek megolésiikre azonban nem képesek, mert
a korokozok a kaszpaz-1 aktivéldsdn keresztiil
apoptozisra késztetik a faldsejteket. Az elpusztult
makrofagokbol kiszabadulé baktériumok pedig
djfent a balhdmsejteket fert6zik meg. A Shigella-
fert6zott makrofadgok nagy mennyiségd IL-1B- és
IL-18-molekulat termelnek, ami a gyulladasos
folyamat elinduldsat eredményezi a baktériumok
behatoldsanak helyén. A Shigelldkon kiviil még a
Listeridra és a Rickettsidkra jellemz6, hogy képesek
aktincsovaval a gazdasejten beliili elérehaladasra.
A Rickettsiak obligat sejten beliili él6skoddk —
szemben a Listeriaval és a Shigellakkal —, mindig az
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alegységei a sejt- és granulummembrdnban (gp917>, p22*),
illetve a citoplazmdban (Rac, p67"*, p47">, p40"™) taldlhaték
meg. Partikuldris stimulus (pl. fagocitdlt baktériumsejt)
hatdsdra a citoszolikus alegységek kihelyezédnek a membrinal-
eqységekhez, Osszeszerelddik az enzimkomplex, és megindul a
szabadgyok-termelés az intrafagoszomalis térbe. Az SPI2 plaz-
midon kédolt 3-as tipusii szekrécios rendszer effektorai meg-
akaddlyozzik a NADPH oxiddzt tartalmazo granulumok dssze-
olvaddsit a fagoszémdval, igy védi ki a baktérium a fehérvérsejt
oxidativ tdmaddsat.

egyik sejtr6l a masikra vandorolva fertéznek to-
vabb.

A sejten beliili tulélés masik lehetséges megoldasa
az, ha a kérokozé képes a fagoszéma-lizoszéma
(granulum) fazidjdnak megakadalyozésira. Igy a
faldsejtek patogénkérosité anyagai nem talalkoz-
nak a betolakodéval, és az eredetileg életveszé-
lyesnek szant fagoszéma egy, az immunrendszer
vigydz6 szemei eldl elrejtett, biztonsagos fiilkévé
valik. Ezt a taktikat szdmtalan kérokozoé alkalmaz-
za. Az egyik legjobban ismert példat a Salmonella-
fajok szolgaltatjak (3. dbra). Ezek a baktériumok
altalaban a bél fel6l timadjak meg szervezetiinket.
A Shigellakhoz hasonléan indukalt makropino-
citézissal vetetik fel magukat a bélhamsejekbe.
Ebben az SPI-1 nevi virulenciaplazmidon kédolt
fehérjék dontd fontossagiak [3]. A baktériumokat
faldsejtek, féleg makrofagok is bekebelezik a bél-
nyalkahartyaban. A faldsejtek egyik leghatdsosabb
antimikrobialis fegyvere, hogy a fagoszémaba
jutott baktériumot reaktiv szabad gyokokkel ta-
madjak meg. A reaktiv szabad vagy oxigéngyokok
képzésének kulcsenzime a NADPH-oxiddz, amely
a makrofagok lizoszémadinak, illetve a neutrofil
granulocitdk némely granulumainak membran-



RADA BALAZS

BiokEMIA, 30: 91-98 (2006)

jaban is megtaldlhatd. A fagocitozist kovetSen —
idedlis esetben — a fagoszoma 0Osszeolvad a lizo-
szomaval, a citoszolikus alegységek membranhoz
helyezédésével aktivalodik a NADPH-oxidaz, és
oxigénmolekulakbdl szuperoxid-anionokat képez
(3. dbra). A O,anionok onmagukban csak gyenge
baktériumkarosit6é hatassal birnak, de a bel6liik ke-
letkezd, illetve a segitségiikkel nitrogén-monoxid-
bol 1étrejovs, tovabbi gyokok (hidrogén-peroxid,
hipokoldrossav, peroxi-nitrit) mar nagyon reakcio-
képesek, és a baktériumok anyagainak széles
spektrumadval reakcidba lépve karositjak azokat.

Salmonella baktériumok elpusztitasdhoz sziikség
van az oxidativ 616 mechanizmusokra, amit az is
bizonyit, hogy a NADPH-oxiddz velesziiletett
hianyédban, krénikus granulomatézisban szenvedd
betegekben a Salmonelldk gyakran okoznak fer-
t6zéseket. Nem csoda, ha a baktériumok igye-
keznek elkeriilni ezt az oxidativ tdmadést. Ebben
segiti 6ket egy masik, SPI-2 nevii géncsoport, ame-
lyek effektorfehérjéket és az & célsejtbe juttata-
sukért felel6s szerkezeti fehérjéket kédolnak. Ez a
patogenitési sziget csak akkor aktivalédik a bak-
tériumokban, amikor azokat mar bekebelezték a
makrofagok. Az SPI-2 gének aktivalédasanak ered-
ménye, hogy a fagoszoma nem fuzional a NADPH-
oxidazt tartalmazo lizoszomaékkal (3. dbra). Ennek
pontos mechanizmusa még nem ismert. Biztos,
hogy az egyik SPI-2 géntermék, az SPiC fehérje kell
a folyamathoz, mert hidnydban megtorténik az
Osszeolvadas. Egy masik mechanizmus a sejtvazzal
kapcsolatos. Normadlisan ugyanis a citoszkeleton
hamar leépiil a fagocitézis végén, hogy lehetSvé
tegye a lizoszomdknak a fagoszémahoz torténd
hozzaférést. Salmonellakban bizonyitott egy SPI-2-
fliggd mechanizmus, amely késlelteti a fagocit6zist
kovetd aktindepolimerizaciot és ezzel a granulum-
faziét. A harmadik ismert tény, hogy a tumor-
nekroézis faktor receptoraval (TNF-R) nem rendel-
kez8, génkiiitdtt egerek sokkal fogékonyabbak a
Salmonella-fert6zésre, makrofagjaik gyengébben
olik a baktériumokat és a NADPH-oxidézt tartal-
mazé granulumok fagoszémaval torténd fuzidja
elmarad. Mindemellett oxigén- és nitrogéngydk-
képzésiik normalis, ezért ezek alapjan felvethetd,
hogy a TNF-receptoron keresztiili szignalizacié
fontos a lizoszomék célba juttatdsaban, és hogy
a Salmonella baktériumok egyik SPI-2 faktora ebbe
a jelatviteli utba avatkozik bele [3]. Mycobak-

tériumok és Legionelldk is ezt a stratégiat alkal-
mazzak.

A faldsejteken beliili tilélés és szaporodds tovabbi
lehetSsége, hogy a felvett mikroorganizmusok a
fehérvérsejt tamadodeszkozei koziil semlegesitenek
tobbet-kevesebbet. A fagoszomaval ebben az eset-
ben egyesiilnek a lizoszomdk. Egyes mikrobédk
(Leishmania donovani, Legionella pneumophila, Plas-
modium falciparum) a NADPH-oxidaz enzim Ossze-
éplilését akadalyozzak meg azéltal, hogy az aktiva-
cidhoz sziikséges protein-kindz C enzimet gatoljak.
A human ehrlichiosis kérokozéja, az Anaplasma
phagocytophila baktérium kizarélagos gazdasejtjei
emberben a neutrofil granulocitdk. Tuléléstik kul-
csa, hogy kivédik a fehérvérsejtek oxidativ
stresszét. A Salmonella typhimurium baktérium viru-
lencidjanak egyik fontos tényezd&je, hogy tobb szu-
peroxid diszmutdz enzimet is termel. Kozos
jellemzdjiik, hogy a NADPH-oxidaz altal termelt
szuperoxid-anionokat alakitjdk at hidrogén-per-
oxidda, amely membranpermedbilis, tiolokkal,
hem-fehérjékkel, lipidekkel és DNS-sel reakcioba
lépni képes oxidans. Ugyanez a faj, de més pa-
togének is rendelkeznek katalaz enzimekkel, ame-
lyek a hidrogén-peroxidot vizzé és oxigénné képe-
sek atalakitani, és ezéltal a szabad gyokoket vég-
legesen semlegesiteni.

A mikrobidlis DNS kimondottan fontos célpontja a
szabad gyokok tamadéasanak. Az oxigén- és nitro-
géngyokok miatt keletkezett DNS-hibak kijavi-
tasan javitéenzimek dolgoznak. Hidnyukban (pl.
Salmonella typhimurium recA és recB, rekombindcié-
deficiens torzsei) a makrofagok sikeresen 6lik meg
a baktériumokat. Escherichia coli, illetve Salmonella-
fajokban leirtak olyan géneket, amelyek kimondot-
tan oxidativ tdmadas esetén aktivalodnak, és igy a
mikroorganizmusok a transzkripcié szintjén vala-
szolnak. Szuperoxid az SoxRS fehérjét, mig hid-
rogén-peroxid az OxyR fehérjét oxidalja. Mindkét
oxidalt protein olyan gének prométer szakaszaihoz
kotédik, amelyek az oxidativ stressz kivédésében
szerepelnek.

A reaktiv gyokok semlegesitésén til mas mikroor-
ganizmusok a fehérvérsejtek egyéb tdmad6 mole-
kulai ellen is felvértezték magukat. A Mycobacteri-
umok mikolsavat tartalmazé, savallo sejtfala,
illetve az anthraxbacilus poli-D-glutaméatbol fel-
épiild tokja passzivan all ellen a leukocitak protea-
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zainak és kationos peptidjeinek. A Gram-negativ
baktériumok kiils6 membranja és tokja a lizozim
peptidoglikant bonté hatasa ellen nydjt megfeleld
védelmet. A mikrobdk vaskots fehérjéi (szidero-
foérok) vasat vonnak el a neutrofil granulocita fehér-
jéit6l. Ezaltal részben a fehérvérsejt vaskotd fehér-
jéit, peptidjeit gatoljdk, részben pedig az anyag-
cseréjiikhoz sziikséges vasat szerzik igy be.

Extracellularis toxinok

A mikroorganizmusok altal hasznalt szamtalan
kiils6 toxin koziil itt minddssze csak néhanyat em-
litenék meg. A Streptococcusok sztreptolizinje,
illetve a Staphylococcusok leukocidinje a fehérvér-
sejtek sejt- és granulummembrénjainak lizisét ered-
ményezi. Emiatt a granulumenzimek kiszabadul-
nak a citoszolba, és sajat magat tdimadja meg ezzel
a neutrofil. Az anthrax- vagy pertussistoxin karo-
sitja a fagocitakat. Néhany bakterialis vegyiilet az
immunrendszer antibakterialis peptidjeit tamadja
meg. Példaul a Staphylococcusok staphylokinaza
az emberi szervezet o-defenzinjeivel képez komp-
lexet, és igy semlegesiti azokat. Szintén a Staphylo-
coccusokra jellemzd a toxikus sokkszindréma-
toxin termelése. Ez a vegyiilet szuperantigénnek
szamit. Kotédik az MHC II molekuldkhoz az
antigénprezental6 sejtek felszinén, amelyek nagy-
szamu T-sejtet kotnek meg, azok pedig afiziol6-
gidsan nagy mennyiségi interleukin-2 fehérjét ter-
melnek.

Bakterialis szekrécios rendszerek

Baktériumok virulencidjanak meghatarozé ténye-
z6i azok az effektor molekuldk, amelyeket a pa-
togének célsejtjeikbe juttatnak be, hogy modosit-
sak miikodésiiket. A baktériumsejteket az eukari-
6ta sejtekkel ellentétben nem egyetlen membran
hatarolja, hanem valtozatos felépitésti és vastag-
sagu sejtfal, illetve Gram-negativ baktériumok
esetében még egy kiils6é membran is. A baktéri-
umsejtnek ezeken a rétegeken keresztiil nemcsak
a virulencidjdhoz sziikséges faktorok kijuttatasat
kell biztositania, hanem altaldban a kornyezeté-
vel folytatott anyagforgalmat is. A fehérjék
transzportjdnak céljabol kiilonb6z6 szekrécids
rendszerek alakultak ki, amelyeket négy f6bb
tipusba sorolunk. Az 1-es tipus az ABC-transz-
porterek rendszerét jelenti, amely esetén az egy
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vagy két membranon ativelS csatornan keresztiil
szallitédnak a fehérjék. A 2-es tipus az altalanos
szekréciés ut (Sec-titvonal), melynek jellegzetes-
sége, hogy szubsztratumai mar végleges szerke-
zettel rendelkezd fehérjék. A szubsztratfehérjék
N-terminélis végiikon szignalszekvenciat hordoz-
nak, mely Gram-negativ baktériumok esetén a
periplazmatikus térben hasitédik le. A 3-as tipust
szekrécids rendszerek a bakteridlis ostor szerke-
zetével mutatnak hasonlésagot. A 4-es tipustak a
baktériumok konjugaciés apparatusaval rokonok,
és funkcidjuk (1) DNS atjuttatdsa sejtek kozott
sejt-sejt kapcsolattal, (2) effektor molekulak
bejuttatasa eukariota célsejtekbe, illetve (3) DNS-
felvétel vagy -leadds a sejt és a kiils6 kozeg ko-
zott. Az 1-es, 3-as és 4-es tipusok esetén a fehérje
egy lépésben, hasitatlanul jut ki a kiilsé térbe.
A 3-as tipusu rendszer csak Gram-negativ bak-
tériumokra jellemz8, mig a tobbi mind a Gram-
pozitiv, mind a Gram-negativ fajoknal el6fordul.

A 2-es tipusra jo példa a koleratoxin 9sszeépiilése
és szekrécidja (4. dbra). A toxin citoplazmaban szin-
tetizalt A- és B-alegységei a bels§ membranon az
egész él6vilagban elforduld, altalanos szekrécids
aton (Sec-tutvonal) jutnak at, majd a periplazma-
tikus térben a DsbA fehérje segitségével veszik fel
végleges szerkezetiiket és dllnak Ossze kész mo-
lekuldava (AB5 formacio) [4]. Ezek utan a 2-es
tipust szekréciés rendszer (Eps) a B5-alegységen
ismeri fel a szekrécids szignalt. A toxin elfoglalja
helyét a szekrécids pérusban, majd a kiilvilagba jut.
A modellben a D-fehérje képezi a szekrécids po-
rust, mig az E-, L-, M-proteinek az extracellularis
szekréci6 szabdalyozasaban szerepelnek; valészini-
leg a kiils6 és belsé membranok kozotti, foszforila-
ci6é vagy ATP-hidrolizis formdjaban megval6suld
informdcidatadéassal. A G jeld fehérje dominans
részvételével épiil fel egy pilushoz hasonld struk-
tdra, amely dugattydként nyomja ki a toxint a
kiilvilagba a kiils6 membran szekréciés porusan
keresztiil — tobbszords relaxaci6é és Osszehtzodas
ismétlédésével (4. dbra).

A 3-as tipust, csak Gram-negativ fajoknal el6for-
duld, bonyolult rendszerek [5] a baktériumok cito-
plazmajabol szekretdlnak proteineket a belsé és
kiils6 membranokon keresztiil a kiils§ térbe, vagy
kozvetleniil a gazdasejt sejtplazmajaba. A 3-as ti-
pust szekrécids rendszerek fehérjekomplexumok-
bol felépiil§, vékony, merev, lireges, tliszerd szer-
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4. abra (1asd a cimlapon) A patogén bakteridlis szekrécids rend-
szerek egyes tipusai. Balra fent: A koleratoxin Osszeépiilése és
szekréciéja az Eps 2-es tipusii szekrécids rendszeren keresztiil
Vibrio cholerae baktériumban [4]. A toxin A- és B-alegységei
az dltaldnos szekrécios titvonalon (Sec-iit) jutnak dt a belsd
membrinon (BM) a periplazmatikus térbe (PP). Itt szerelédnek
dssze a végleges, tobb alegységes toxinnd (AB5). A szdmos
fehérjébdl felépiild, 2-es tipusii szekrécios rendszer (Eps) segit-
ségével jutnak dt a kiils6 membrinon (KM) az extracelluldris
térbe (EC). Az A-, B-, N-fehérjék itt részt vesznek ugyan a
komplex felépitésében, de nem minden baktériumban sziiksége-
sek a sikeres szekréciohoz. Jobbra lent: A 3-as tipusii szekrécios
rendszer (TTSS) felépitése [5,6]. A csak a Gram-negativ bak-
tériumokban eldfordulé TTSS rendszer szerkezeti és funkcio-
ndlis hasonldsdgot mutat a bakteridlis flagellummal. EC: extra-
celluldris tér; KM: kiilsé membran; PG: peptidoglikin (sejtfal);
BM: bels6 membrin.

kezetek [6], amelyek a bakteridlis ostorok bazalis
testjeihez hasonlé struktirakkal vannak kihor-
gonyozva sejthartydhoz (4. dbra). Minthogy ezek a
rendszerek képesek mind az ostort felépits szer-
kezeti fehérjék, mind a patogenezisben fontos,
extracelluldris fehérjék kijuttatasanak katalizisére,
ezért a 3-as tipusd szekrécids rendszerek (TTSS)

A B

és az ostort felépit§ szerkezet (Fla-rendszer) mi-
kodésiikben nagyon hasonléak. Mig a TTSS-ek
gyakran mobil plazmidokon (patogenitasi szige-
teken) kédolédnak és baktériumok kozott hori-
zontalis géntranszferrel is dtadédhatnak, addig az
ostort létrehozé rendszerek legtobbszor kromo-
szomalisan kodoltak, és csak vertikalisan adod-
hatnak tovabb. A 3-as tipust szekrécids rendsze-
rek szamos Gram-negativ baktérium patomecha-
nizmusanak részei: Escherichia coli, Yersinia entero-
colitica, Yersinia pestis, Pseudomonas aeruginosa,
Bordatella pertussis, a Salmonella, Shigella és
Erwinia genusok fajai.

Ezek koziil az egyik legjobban ismert a Yersinia
baktériumok ,injekcios ttje” (5. dbra, C). Ennek a 3-
as tipusu szekréciés rendszernek a neve Ysc-Yop-
rendszer. Az ,injekciés téit” (més néven injkekti-
szomat) a Yersinia szekrécios (Ysc) apparatusa, mig
a szekretdlt effektor fehérjéket a Yersinia kiils§
fehérje (Yop) apparatusa jelenti. A Yersinia baktéri-
umok felszinén — testhémérsékleten — a szekrécids

5.dbra A Yersinia baktériumok Yop-Ysc szekrécios rendszere. (A) Az injektiszoma felépitése. KM: kiilsd membran; PG: peptidoglikin;
BM: belsé membrin. (B) A fagocitozist gitlo és a citoszkeletonra haté Yop-fehérjék célpontjai. (C) Yersinia enterocolitica baktérium
felszinébol kinyiilo injektiszomdk elektronmikroszkopos képe. (D) A Yop-fehérjék gyulladasgatlo hatdsainak osszefoglaldsa [7]. RTK:
azonositatlan receptor tirozin kindz; Apaf-1: apoptotikus protedzaktivdlo faktor-1.
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apparétus szamos példanyban jelenik meg. Az in-
jekci6s tii alapja a bakteridlis peptidoglikan sejtfalat
és a két membrant is ativel$ bazalis test, amely egy,
a baktérium felszinébdl kinyuld, tlszert struk-
tardban végzddik (5. dbra, A). A bazilis test legbel-
s6bb része a fehérjepumpa, melynek egyik leg-
fontosabb alkotérésze az YscN fehérje, egy ATP-az.
Abazalis test kiilsé része egy gytrt alakd szerkezet
(bels6 porusanak atmérdje mintegy 5 nm), amely az
YscC fehérje polimerizaciéjabol jon létre. Az injek-
tiszéma tdjének hossza 60-80 nm, kiils6 atmérdje
6-7 nm, mig tiregének belsé dtmérdje mindossze 2
nm. Maga a ti a 6 kDa molekulatomegti YscF fehér-
je polimerizéciéjdbol jon létre. Altaldnosan elfo-
gadott, hogy az injektiszoma elég a Yop végrehajto
fehérjéknek a baktériumbdl a kiilvildgba, de nem
elegendd az eukaridta célsejtbe torténd juttata-
sahoz. Ez utébbi lépéshez sziikség van harom Yop-
transzlokator fehérje (YopB, YopD, LcrV) jelen-
létére, amelyek a célsejt membranjdban porust
képezve képesek a Yop-csoport tovabbi fehérjéinek,
az effektoroknak a bejuttataséra [7].

Az eddig megismert 6 effektor koziil négy (YopE,
YopO, YopT és YopH) a citoszkeleton miikodésének
befolyasolasan keresztiil blokkolja a fagocitozist
(5. dbra, B). Koziiliik az elsé harom a Rho-csalad kis
G-fehérjéin hat. A YopT a Rho-csaldd fehérjéit he-
lyezi at a membrantodl a citoszélba, ezaltal az aktin-
depolimerizaciét segiti el§. A YopO szerin/treonin
kindz, mely csak aktinhoz kotott formaban aktiv.
Szubsztratuma lehet maga az aktin, illetve a RhoA
és a Rac. A YopH nagyon hatasos tirozin foszfataz,
mely szétrombolja a fokalis adhézidkat a létrejot-
tiikben fontos fehérjék defoszforildlasan keresztiil
(6. dbra, B). Defoszforilalja tovabba makrofagokban
az adhézi6 soran egymadssal kolcsonhat6 és foszfo-
rilaléd6é Fyb (Fyn-kotS protein) és SKAP-HOM
fehérjéket; eztton beavatkozva az adhézié kivaltot-
ta jelatvitelbe. Barmelyik is hidnyzik a fagocit6zis
blokkoldsaban fontos négy Yop koziil, neutrofilek,
illetve makrofagok konnyedén bekebelezik a bak-
tériumokat; ami azt jelzi, hogy mind a négy effektor
egyarant fontos az antifagocita hatas kifejtésében.
A fagocit6zisgatld hatasan tal a YopH gatolja a
PI3K/Akt-titvonalat (5. dbra, D). Igy csokkenti a
monocita kemotaktikus faktor 1 (MCP1) szintézisét,
és ezaltal a gyulladdsos folyamat menetét lassitja.
Minthogy a PI3K/Akt-jelatviteli it a limfocitapro-
liferaciot kontrolldlja, a YopH lehet felelSs a T-sejtek
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csokkent citokintermeléséért, valamint a B-sejtek-
ben a B7.2-molekula redukélt mértéki sejtfelszini
expresszidjaért. Eképpen a YopH nemcsak a vele-
sziiletett immunrendszer miikddését gatolja a fago-
citézis blokkoldsan keresztiil, hanem az adaptiv
immunvaélaszt is kikapcsolja [7].

Egy masik, még erGsebb gyulladasgatlé hatassal
bir6 Yop a YopP, mely csokkenti makrofagok TNF-,
epi- és endotélsejtek IL-8-termelését (5. dbra, D).
Szintén redukalja kiilonbozé adhéziés molekuldk
(ICAM 1 és E-szelektin) endotélsejt-felszini pre-
zentacidjat, ezaltal késlelteti neutrofilek megérke-
zését a gyulladas helyszinére. Mindezen hatdsok az
NF-xB transzkripcids faktor aktivitdsanak a gatla-
sédbdl szarmaznak. Eme hatésain tdl a YopP gatolja
a JNK, p38, ERK1 és ERK2 MAP kindzokat is.
A MAP-kinaz-ttvonal gatlasa megsziinteti a gyul-
ladasos folyamat szabalyozasédban fontos szerepet
betoltd masik transzkripcids faktor, a CREB foszfo-
rilaciéjat. A YopP eme két mechanizmussal tobb
mint 30 makrofaggén expresszidjat modositja
(6. dbra, D). A YopP ezen feliil apoptozist indukal
makrofagokban.

Osszefoglalas

A patogén mikroorganizmusok triikkok seregét fej-
lesztették ki az evolicié sordn az eukariéta szerve-
zetek ellen. A természetes és a szerzett immunrend-
szer sejtjeinek miikodésében temérdek helyen be-
avatkozva érik el, hogy testiinkben megtelepedhes-
senek.Eme folyamatok kutatdsa elengedhetetlen a
ferté6z6 betegségek minél pontosabb, molekularis
szintli megismeréséhez és az elleniik torténd sike-
res fellépéshez.
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Késoi el6adds- és poszter-dsszefoglalok

E7 - Jelatvitel

E7-12  Uj tipust Drosophila protein foszfatizok és a veliik
kolcsonhat6 fehérjék vizsgalata

Kokai E.

DE, OEC, Orvosi Vegytani Intézet, Debrecen

A Drosophila melanogaster 19 Ser/Thr specifikus protein foszfataza (PPP)
koziil csak néhdanynak ismerjiik a bioldgiai funkci6jat. A molekularis
modszerekkel azonositott tin. 1j tipust protein foszfatazok szerepe még
nem ismert. Ebbe a csalddba tartozik az altalunk vizsgalt protein fosz-
fatdiz Y (PPY) és protein foszfatiz N (PPN), amelyek kizardlag a
Drosophila him egyedek ivarszervében fejezGdnek ki. A foszfatdzok
szerepének megismerése érdekében munkacsoportunk élesztSkéthibrid
modszerrel azonositott 6t a PPY-nal és egy a PPN-nel kolesonhat6 fehér-
jét. Kordbban mar részletesen bemutattuk a PPY reguldtor 1 (PPYR1)
fehérjét. Jelen munkankban a PPY és PPN enzimekkel kélcsonhaté tjabb
fehérje, azaz a CG14884 és a CG6167 jeld géntermékek vizsgdlatarol sza-

molunk be. A kolesonhatast mindkét esetben megerdsitettiik immun-
precipitdciéval és ,pull down” modszerrel is. Irodalmi adatok szerint a
CG14884 a COP9 szignaloszoma CSN5 nevi alegységét kodolja, fontos
szerepet jatszik az idegrendszer fejlédésében és az embriok kiala-
kuldsdban. A CG6167 emlés homoldgja a protein kinaz C (PKC) en-
zimhez képes kapcsolédni. Munkank soran kimutattuk, hogy mind a két
génrdl atirod6 mRNS megtaldlhaté a Drosophila  heréjében.
Megillapitottuk, hogy a CG14884 gén az egyedfejlédés minden stadi-
umaban, a CG6167 gén, pedig a masodik larva, a béb és az imago stadi-
umokban fejezddik ki. Foszforilalt mielin bazisos fehérjeszubsztrat fel-
hasznéldsaval igazoltuk a rekombindns PPN foszfatazaktivitdsat.
Kimutattuk, hogy a rekombinans CG6167 fehérje gatl6 hatast gyakorol a
PPN, a CG14884 fehérje, pedig a PPY enzimaktivitasara. A két koleson-
hat6 fehérje tesztiszben betoltott szerepének tisztdzdsara tovabbi kisér-
leteket terveziink. (OTKA 038061)

P — Poszterek

P-92 A Candida albicans PPZ1 gén expresszidja

Adém Cs.!, Dudés G., Molnar M2, Farkas 1!, Dombradi V.!

DE, ' OEC, Orvosi Vegytani Intézet; > TTK Mikrobioldgiai és Biotechnoldgiai
Tanszék, Debrecen

Irodalmi adatok alapjan ismert, hogy a protein foszfatdz Z (PPZ) enzim
gombaspecifikus és esszencialis funkcikkal rendelkezik. Kordbban mar
azonositottuk és klénoztuk a mintegy 2700 bp méretii Candida albicans
PPZ-t kédoloé CaPPZ1 gént. Tovabbi munkank sordn a CaPPZ1 fehérje
jellemzését és jelatviteli titvonalakban val6 szerepét kivantuk tanulma-
nyozni. Ennek érdekében meg kellett hataroznunk a megfelel6 cDNS
szekvenciajat, és meg kellett valésitanunk a rekombindns fehérje
expresszidjat. A CaPPZ1 c¢DNS izoldlasa céljabol C. albicans cDNS-
konyvtarat oligonukleotid-primerparok segitségével, PCR modszerrel
sziirtiik. Miutan kideriilt, hogy a legnagyobb termék sem tartalmazza a
teljes kodol6 régiot, a hidnyzo 5 illetve 3’ szekvenciarészeket RACE
stratégia segitségével hatdroztuk meg. A harom részleges cDNS-szakasz
nukleotidsorrendjébdl 6sszedllithaté volt a teljes ¢cDNS szekvencia.
Késébb sikertiilt sokszoroznunk a teljes hossztisagu, 1918 bp méretii PPZ1
cDNS-t is. Mindkét médszerrel arra az eredményre jutottunk, hogy a
CaPPZ1 génben nincsenek intronok. Ezutan pet28a(+), illetve pGEX-4T1
expresszids vektorba klonoztuk a CaPPZ1 gén kédolé régidjat. Az E. coli-
ban termeltetett fehérjék alkalmasak voltak nytdl immunizédlasra és
CaPPZ1 elleni antitest eléllitdsdra, azonban nem rendelkeztek megfeleld
enzimaktivitdssal. Ezért a CaPPZ fehérje termeltetését Pichin expresszids
rendszerben prébéljuk megvaldsitani. Ennek sordn a CaPPZ1 gén kédolo
régidjat pPICIK vektorba klénoztuk, Pichia pastoris-ba transzformaltuk,
majd igazoltuk annak genomba torténé beépiilését. A transzformansok
vizsgalata jelenleg folyamatban van. (OMFB-00922/2003)

P-93 A fagocitilé képességet fokozo dexametazon csokken-
ti a human makrofagok felszini szialildltsagat

Madi A", Méjai Gy, Féstis L."

DE, OEC, ' MTA Apoptézis és Jelitvitel Kutatécsoport; > Biokémiai és
Molekuldris Bioldgiai Intézet, Debrecen

A szervezetben nagy mennyiségben keletkez$ apoptotikus granulocitak
mielbbi felismerése, fagocitdldsa és lebontasa alapvetd fontossagt a gyul-
laddsos folyamatok megel6zésében. A gyulladasellenes gliikokortikoidok
jelentésen novelik a makrofagok fagocitalo képességét. A gliikokor-
tikoidkezelés segiti a fagocitozishoz sziikséges citoszkeleton dtrendezédést;
de eddig nem ismert, vajon at is alakitja-e a makrofagok felszinét. A plaz-
mamembranban 1év§ glikolizalt fehérjék fontos szerepet jatszanak a sejtek
kozotti kapcesolatok alakuldsaban. Munkank sordn ezért dexametazon
hatasara bekovetkezS expressziés véltozasokat vizsgaltunk human mak-
rofagokban kiilonb6z6 szénhidratrészekre specifikus lektinek felhasz-

naldsaval. Az alkalmazott lektinek koziil a 2-6 glikozidos kotésben léve
szialsavra specifikus Sambucus nigra agglutinin (SNA) segitségével kimutat-
tuk, hogy dexametazon hatdsara elttinik két szialilalt fehérje (36 kDa és 30
kDa) a makrofdgok plazmamembranjdb6l, mig a sejteken beliil megjelenik
egy 44 kDa méretti. Fagocitozis méréseinkben a kezeletlen makrofagok 28 +
4,1%-a, mig a kezeltek 64 + 2,2%-a fagocitédlt apoptotikus neutrofileket. A
felszini szidlsavakat lefed6 SNA hatdsara a kezeletlen sejtek fagocitdzisa 42
+ 3,5%-ra nétt, mig a kezeltekét nem befolydsolta. Eddigi eredményeink
szerint a szidlsavas csoportok elttinése a dexametazonnal kezelt makrofa-
gokrol kozvetlen szerepet jétszhat fagocitdld képességiik novelésében. A
kimutatott harom fehérje tisztitdsa és azonositasa folyamatban van.

P-94 UVB sugarzas hatdsa a HIF-1u stabilizaciéjara kerati-
nocita-sejtkultiran
Wunderlich L.', Paragh Gy.?, Wikonkal N.?, Banhegyi G.", Mandl J.!
SE, " Orvosi Vegytani, Molekuldris Bioldgiai és Pathobiokémiai Intézet;
? B6r-, Nemikortani és Béronkolégiai Klinika
Ismert, hogy a bérben az ibolyantali-B (UVB) sugéarzas kovetkeztében
emelkedik a vaszkularis-endotelidlis novekedési faktor (VEGF) és a hem
oxigenaz 1 (HO-1) mennyisége. Mindkét fehérje expresszidjat szabalyozza
a hipoxia indukalta faktor 1 (HIF-1) transzkripcios fehérje. Kisérleteinkben
arra kerestitk a valaszt, hogy UVB sugarzas hatasara valtozik-e az
oxigénérzékeny HIF-1o. alegység szintje, és ha igen, akkor ez a folyamat
hogyan szabalyozédik. Vizsgédlatainkat human eredet(i keratinocita-
sejtvonalon, HaCaT sejteken végeztiik. A HIF-lo. szintjének valtozasait
Western-blot technikaval, a VEGF és a HO-1 gének kifejezGdésének valtoza-
sait valés idejii PCR technikaval mutattuk ki. A kisérletek eredményképpen
azt kaptuk, hogy 20 mJ/cm® UVB besugarzis hatdsara HIF-lo szintje
el@szor drasztikusan lecsokkent, majd 12 6ra mdlva az eredeti szint folé
emelkedett. A HIF-1 szintjének emelkedésével — amely a HIF-1o. stabiliza-
ci6janak kovetkezménye — parhuzamosan emlkedik a HIF regulalta VEGF
és HO-1 gének expresszidja. A HIF-1a. szintjének emelkedése wortmanin-
nal, a foszfatidil-inozitol 3-kinaz (PI3K) specifikus inhibitoraval gatolhato.
Ez arra enged kovetkeztetni, hogy a PI3K aktivalta protein kindz B (AKT)
szerepet jatszhat a HIF-1o stabilizacidjdban. Ezt a hipotézist timasztja ala
az AKT UVB hatésara szerin oldallancon bekovetkez6 foszforildcidja is.
Kisérleti eredményeink fontos lépést jelenthetnek az UV sugarzas
kovetkeztében 1étrejovs bérgyulladas okainak megértésében.

A kutatbhelyek roviditésének jegyzéke
DE: Debreceni Egyetem

OEC: Orvos- és Egészségtudomanyi Centrum

SE: Semmelweis Egyetem

AOK: Altaldnos Orvostudoményi Kar
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Beszdmolé a Magyar Biokémiai EQyesiilet 2006. évi vindorgyiilésérdl

Augusztus 30-an Pécsett, a PTE AOK 1V. elgadéter-
mében vette kezdetét a Magyar Biokémiai Egye-
siilet (MBKE) 2006. évi vandorgytilése. A megnyi-
ton beszédet mondott Fésiis Laszlé akadémikus,
az egyesiilet elndke, és a fogad6 intézmény részérdl
Lénard Laszl6 akadémikus, rektor (1. dbra), majd az
egyesiilet Tank6 Béla-dijanak atadasara kertilt sor,
amit ezuttal Friedrich Péter akadémikusnak, az

1. 4bra A konferencia megnyitdja az egyesiilet vezetdsége,
a vendéglito Pécsi Tudomdnyegyetem rektora és a konferencia-
szervezok részérdl.

MTA SzBK Enzimolégiai Intézete idén lekdszont
igazgatdjanak itélt a kuratérium (lasd a Biokémia
folyoirat e szamanak 90. oldalat — a szerk.). A meg-
nyitd két felkért el6adéssal (Stimegi Baldzs, Pécs,
Poli-ADP-ribozilacié indukélta jelatviteli folyama-
tok oxidativ stresszben; Sahin-Téth Miklés, Boston,
USA, Az 6rokl6dé pancreatitis molekularis mecha-
nizmusai) folytatodott, és all6fogadassal zarult.

Az egyesiilet legutobbi vandorgytlése is éppen
Pécsett volt, még 1997-ben. Az azéta eltelt id6ben a
biokémus kozoOsség tagjai nemzetkozi konferen-
cidkon (pl. FEBS 2005 — The Protein World,
Budapest), valamint az egyesiilet Molekularis
Bioldgiai Szakosztalydnak taldlkozéin és az MTA
Biolégiai Osztaly Biokémiai és Molekularis Bio-
l6giai Munkabizottsdganak szakmai iilésein talal-
kozhattak egymadssal. Szamosan maradtak a
gytlés utan a kovetkezd héten ugyancsak varo-
sunkban megrendezett konferencia (47th Inter-
national Conference on the Bioscience of Lipids) ked-
véért is.
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A szervezSk koncepcidja a legutébbi vandorgytilés
tapasztalatait is figyelembe véve az volt, hogy
probaljanak minél tobb fiatalt idecsabitani, ennek
érdekében a regisztracios dijakat alacsony szinten
hataroztak meg. Ehhez a vandorgytlés tdmogatoi
(AP Hungary Kft., Bio-Rad Kft., Bio-Science Kft.,
Sigma-Aldrich Kft., Soft Flow Hungary Kft.) mel-
lett a PTE AOK kari vezetése is hozzajérult azzal,
hogy ingyen bocsétotta rendelkezésre a fGépiilet
sziikséges helyiségeit, berendezéseit. A szdmités
bevalt: az Osszesen mintegy 250 regisztralt
résztvevd jelentSs része, ezen beliil az 50 elGadas
el6adéinak csaknem fele, illetve a 94 poszter szer-
zGinek tdlnyomo része 35 év alatti volt. Ezek a
szamok (kiilondsen a legutébbi vandorgytilés,
illetve a koztes munkabizottsdgi iilések iranti
érdeklédést figyelembe véve) arrdl is arulkodnak,
hogy minden nehézség ellenére a biokémia és
molekularis biol6gia teriiletén a helyzet perspekti-
vikus, az utanpoétldsra sem mennyiségében, sem
mindségében nem panaszkodhatunk.

A nyolc szekcié (Szerkezeti bioldgia; DNS-kéro-
sodas és oxidativ stressz;, Programozott sejthalal;
Anyagcsere-betegségek és miiszeres analitikai
modszerek; A génkifejezdés szabalyozasa, Jelat-
vitel; Uj gyégyszercélpontok azonositésa; Bioinfor-
matika és rendszerbioldgia) atfogta a magyarorsza-
gi biokémiai és molekuldris bioldgiai kutatas
csaknem teljes spektrumat (2. dbra). Minden szek-
ciéban legalabb egy szenior kutaté mellett tobb
fiatal is bemutathatta legtjabb eredményeit. A ha-
zai kutatéhelyek munkairél sz6l6 beszamolokat

2. dbra Aktiv hallgatosig a ,Jeldtvitel” szekciéban.
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3. abra Elénk szakmai élet a kdvésziinetben.

kiilfoldon dolgozé magyarok elSadésai is szine-
sitették, és kurid6zumnak szamitott egy Magyar-
orszagon dolgozé idegen ajkii kolléga elSadasa.
Szakmai megbeszélésekre, vitdkra bdéven nyilott
lehet8ség a négynapos rendezvény soran, részint
az el6adédsokat kovetS6 — rendszerint igen élénk —

rovid megyvitatasi idészakokban, melyekre a szek-
cidelnokok mindig lehetGséget teremtettek, még
id@beli cstszds aran is, a poszterszekcidban, a
szilinetekben, az ebédeknél vagy a biifénél (3. dbra),
illetve az esti rendezvényeken.

A tudomanyos programon tdlmenden a vandor-
gytlés keretében keriilt sor az egyesiilet kozgy-
lésére, valamint egy tudomanypolitikai férumra is
,Hol és hova tart a magyar tudoméanyos kutatas
2006-ban?” cimmel. A vandorgytilés létrejottéért
végzett munkdjaért kiemelt koszonet illeti Buday
Laszlot a MBKE titkarat a kozponti koordinaciéért,
valamint a timogatokkal és a kiallitokkal val6 kap-
csolattartasért, Székacs Andrést az egyesiileti fo-
lyéirat e rendezvénynek szentelt szimanak Ossze-
allitasaért és igényes megszerkesztéséért, Keresz-
tesné Agit a pénziigyek intézéséért, valamint a
helyi szervezd&k részérdl ifj. Gallyas Ferencet,
Adamikné Andreat és Giran Laszlot.

Berente Zoltin

Nemzetkdzi szimpbézium a névények velesziletett
és szerzett betegség-ellenallésagaraol

Az ez év augusztus 31. és szeptember 3. kozott
Budapesten, az MTA Székhazanak Felolvaséter-
mében rendezett, , Non-specific and specific innate
and acquired plant resistance” cimd szimpdziumot
szervez@je, az MTA idén 125 éves Novényvédelmi
Kutatoéintézete a 2005-ben elhunyt Klement Zoltan
akadémikus emlékének szentelte. A tudomanyos
ulés szekciodi a kovetkezdk voltak: |, Plant Resistance
Mechanisms”, ,,Systemic Resistance”, ,Resistance to
Viruses”, ,Plant Resistance Breeding”, , Resistance to
Bacteria”, ,Reactive Oxygen Species and Anti-
oxidants”, , Transgenic Approaches in Plant Resis-
tance”, ,Plant — Fungus Interactions”. A 40 el6adés és
a 28 poszter donté tobbsége a névény—korokozo
kolesonhatasok molekularis és biokémiai vonat-
kozésaival foglalkozott. A szimpo6ziumon 88 részt-
vevd, koztiik a tudomanyteriilet kiemelkedd egyé-
niségei vettek részt. Chris Lamb, a norwich-i John

Innes Koézpont igazgatéja az altalanos és szerzett
rezisztencidban szerepet jatszé jelatviteli folyama-
tokkal, mig Dierk Scheel, a hallei Leibniz Novény-
biokémiai Intézet vezetSje a névények kérokozok-
kal szembeni, tin. ,nem gazdandvény” reziszten-
cidjaval foglalkozott eldadasaban. Kim Hammond-
Kosack (Rothamsted Kutatokézpont, Harpenden,
UK) a gabonafélék Fusarium-fertézéssel szembeni
rezisztencidjaval és a mikotoxinok képzddésével
kapcsolatos eredményeit ismertette. A jelatviteli és
védekezési mechanizmusokat a Fusarium fajokkal
fert6zott Arabidopsis thaliana viragszovetében vizs-
galta. A szisztémikus szerzett rezisztenciaban
fontos szerepet jatszo szalicilsavkots fehérjékrdl és
a metil-szalicilat szerepérdl Daniel F. Klessig,
a Boyce Thompson Intézet (Ithaca, NY, USA) igaz-
gatdja szamolt be. Karl-Heinz Kogel, a giesseni
Justus Liebig Egyetem professzora ismertette az
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Indiaban izolalt Piriformospora indica mikorrhiza-
gomba novekedésserkents és betegség-ellenallésé-
got fokozé hatdsanak mechanizmusat arpand-
vények esetében. James E. Schoelz (Missouri-i
Egyetem, Columbia, MO, USA) elmondta, hogy az
altaluk eléallitott Nicotiana edwardsonii  var.
Columbia dohédnyfaj génforrasként szolgélhat
novényi virusok széles korével szembeni reziszten-
cia kialakitdsdhoz mas dohanyfajokban is. Péter D.
Nagy (Kentucky-i Egyetem, Lexington, KY, USA)
el6addsaban a novény-virus kolcsonhatasok és a
virusevolicié Osszetett molekularis hatterét mutat-
ta be, és ismertette azokat a mechanizmusokat,
amelyekkel a virusok igyekeznek elkeriilni a no-
vényi védekezési reakcidkat (virus RNS rekom-
binaci6, a genetikai valtozatossag megnovelése).
Gaborjanyi Richard (Veszprémi Egyetem, Georgi-
kon Kar, Keszthely) a rezisztenciaforrasként szol-
galhat6 vad Solanum-fajok hiperszenzitiv és extrém
tipusu rezisztencidjat mutatta be a burgonyat
karosit6 virusokkal szemben. A rezisztencia-
nemesitési szekcioban négy el6adds hangzott el a
molekuléris rezisztenciamarkerek (QTL) feltérké-
pezésérSl Fusarium-buiza, szilvahimlévirus—kaj-
szibarack, lisztharmat-btiza, valamint Botrytis
cinerea — Solanum habrochaites kérokozé—novény-
kapcsolatok esetében.

Kiilon jelentSséget kapott a bakterioldgiai szekcid,
amelyben a tudomanytertilet tobb vezetd alakja is
megemlékezett a vildgszerte elismert névénybak-
teriologus, Klement Zoltan munkassagarol (ldsd
Kirdly Zoltin és Kdmives Tamds akadémikusok megem-
lékezd sorait). Alan Collmer (Cornell Egyetem,
Ithaca, NY, USA) a Pseudomonas syringae novény-
kérokozé baktérium III. tipusti szekrécidés rend-
szerével kapcsolatos litikus transzglikozilazok
szerepérdl beszélt az altalanos rezisztencia gatla-
sdban, mig Gregory B. Martin (Boyce Thompson
Intézet, Ithaca, NY, USA) a Pseudomonas baktéri-
umok &ltal kivélasztott avirulenciagén-termékek
(AvrPto és AvrPtoB) szerepét vizsgalta paradi-
csomnovények fogékonysdgaban. Kondorosi Eva
(CNRS Novénytudomanyi Intézete, Gif-sur-
Yvette, Franciaorszag) a Rhizobium—lucerna-szim-
biézis velesziiletett immunitdsanak 1j kisérleti
eredményeit mutatta be. Az MTA Novényvédelmi
Kutatéintézetébdl Klement Zoltan két tanitvanya,
Ott G. Péter és Bozsé Zoltan szamoltak be a
novénykorokozé baktériumokkal szembeni alta-
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lanos novényi védekezés kutatdsdnak legujabb
eredményeirdl.

A reaktiv oxigének és az antioxidansok szerepével
foglalkozo szekcidban C. Jacyn Baker (USDA,
Beltsville, MD, USA) a névényi sejtekben fert6zések
hatasdra bekovetkezd hidrogén-peroxid-felhal-
mozodas jelentSségét mutatta be. Az MTA Novény-
védelmi Kutatéintézete két munkatarsanak, Kiraly
Zoltannak és Barna Baldzsnak az el6adasa az oxida-
Cids stressz és az antioxiddns anyagok a specifikus és
nem specifikus novényi betegség-ellenallésagban,
illetve a reaktiv oxigének és a nitrogén-monoxid
(NO) abiotréf és nekrotrof kérokozokkal szembeni
ellenallésagban betoltott szerepével foglalkozott.

Roger Beachy, a Donald Danforth Novénytudo-
manyi Koézpont (St. Louis, MO, USA) igazgatoja
ismertette virusbol szarmazé génekkel transzfor-
malt novények fokozott virus-ellendllésagéaval
kapcsolatos eredményeit. Burgyan J6zsef (Mezd-
gazdasagi Biotechnoldgiai Kozpont, Godolls) a
virusindukalt géncsendesitéssel és annak vissza-
szoritdsdval kapcsolatos eredményeirdl tartott
el6adast. Dietmar J. Stahl (Planta GmbH, Einbeck,
Németorszag) elmondta, hogy munkatarsaival a
novényi rezisztenciagének miikodéséhez sziiksé-
ges 1j, korokozo-indukalt promoétereket tervezett,
illetve szintetizalt. Ezeket cukorrépandvényekbe
beépitve a Cercospora beticola gombaval szemben a
rezisztencia novekedését figyelték meg. Ilan Chet,
a Weizmann Intézet (Rehovot, Israel) igazgatdja a
Trichoderma gombdékkal torténd bioldgiai véde-
kezés mechanizmusait és lehetSségeit ismertette,
mig Hornok Laszl6 (Agrartudoméanyi Egyetem,
Godolls) a novénypatogén Gibberella fujikuroi
(anamorf: Fusarium) gombak szexudlis és vegetativ
dton torténd szaporodasdt, kompatibilitdsi/in-
kompatibilitasi viszonyaik molekuldris hatterét
mutatta be.

A szimp6zium a Parlament épiiletének valamint az
MTA Mezbgazdasagi Kutatointézetének (Marton-
vasar) meglatogatasaval és az azt kovetS nagy sikerd
borkéstoléval zarult. A rendezvény — amelynek 6
tdmogatdi az MTA, a Summit-Agro Hungaria Kft. és
a Pioneer Hi-Bred Magyarorszag Zrt. voltak — rovid
ismertetése és részletes programja megtaldlhaté az
MTA No6vényvédelmi Kutatéintézete honlapjan
(http:/fwww.nkihu/pr_symposium2006/index.html).

Barna Balizs
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KLEMENT ZOLTAN
(1926-2005)

A, Non-specific and specific innate and
acquired plant resistance” szimpdziumot a
2005. oktober 19-én tragikus hirtelenséggel
elhunyt Klement Zoltan, az MTA No&vény-
védelmi Kutatdintézetének kutatopro-
fesszora emlékének szentelték. A rendez-
vényen szdmos tanitvdnya ismertette vele
koz0s eredményeit.

Klement Zoltan 1949-ben, fiatal palyakez-
déként kezdte meg munkassagat az MTA
Novényvédelmi Kutatdintézetében, s az
elkovetkezd 56 év sordn az intézmény egya-
zon laboratériumaban dolgo-
zott. Az intézeten beliil meg-
inditotta a bakterioldgiai ku-
tatasokat, majd létrehozta és
évtizedeken keresztiil vezette
a Bakteriol6giai Kutatécso-
portot. Tudomadnyos mun-
kassagénak korai kiemelked6
eredménye volt, hogy 1964-
ben kimutatta a baktérium-
fert6zott rezisztens nové-
nyekben mutatkoz6, dn. hi-
perszenzitiv reakcié (HR)
létét (Klement, Z., Farkas, G.
L. and Lovrekovich, L. (1964)
Phytopathology, 54: 474-477).
A legutoébbi id6kig végzett
vizsgalataiban munkatédrsaival a novények
bakteridlis fert6zésekkel szemben mutatott
4j tipusd, nem specifikus, azaz altaldnos
ellendll6 képességének novénykortani és
molekularis lefrasan dolgozott. Alapkuta-
tdsi tevékenysége mellett kiemelt érdek-
16dést mutatott a novényi betegségekkel
kapcsolatos gyakorlati kérdések irdnt, kii-
16n6s tekintettel a Pseudomonas syringae sze-
repére a hungarikum névényfajnak szamito
kajszi gutatiités-betegségében. Kiilonbozd
hazai egyetemek doktori iskoldinak volt ki-

emelked$ oktatdja, s felel6sséggel vezette
egy évtizeden keresztiil a mez&gazdasag- és
kertészettudomanyi doktori iskoldk akkre-
ditaciojat feliigyeld bizottsagot.

Bar teljes szakmai péalyafutasat egyetlen in-
tézmény, az MTA Novényvédelmi Kutatéin-
tézete munkatdrsaként jarta be, szakmai
hatdsa a novénykoértan széles korti, nemzet-
kozi teriiletén megmutatkozott. A nemzet-
kozi tudomanyos kozvélemény a mintegy
150 szakmai kozleménye koziil szdmosat
a tudomaényteriiletre nézve alapvet6 fontos-
sagtinak itélt, s az 1990-ben
megjelent novénykortani kézi-
konyve  (Plant  Pathogenic
Bacteria), melynek tarsszer-
kesztGje volt, nemzetkozi vi-
szonylatban is jelentSs figyel-
met és elismerést kapott.
Hazai elismertségét mutatja
magyar tudoményos akadé-
miai tagsaga (1985), Akadé-
miai- (1973) és Széchenyi-dija
(1994), valamint magyar egye-
temek honoris causa doktori
cimei.

Odaad¢6 szakmai munkéssaga
mellett életszeretete és sugdr-
26 lelkesedése is kiemelkedd
személyiséggé tette, s emellett elismert festé
és kertész is volt. Szeret$ gonddal és hozza-
értéssel apolta kis patakkal és toval diszes
kertjét, melyet vendégeinek is biiszke 6rom-
mel mutatott. Vendégszeretd hazigazdaként
orommel fogadta barétait otthondban, s a
beszélgetések soran intellektusaval és hu-
moraval barkit felviditott. Haldla utdn
sokan gyaszoljadk egy igaz j6 barat és
munkatérs elvesztését.

Kirdly Zoltan és Kémives Tamids
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A csupasz majom Janus-arcu teremtmeényel

Darvas Béla, Székacs Andras (szerk.):
MEZOGAZDASAGI
OKOTOXIKOLOGIA

(Koényvismertetés)

L’Harmattan, Budapest, 2006

A vegyipar jévoltabdl mintegy szédzezer szintetikus
vegyiilettel éliink egytitt, és szamuk a WHO szerint
évente 1-2 ezerrel nd. Tobbek kozott ezt a nyugta-
lanité tényt olvashatjuk a Mezdgazdasigi Okotoxiko-
l6gia cim{i, frissen megjelent konyv bevezetd fejeze-
tében. A tankdnyvnek is szant kézikényv témadja, az
okotoxikolégia — legrovidebb meghatarozasaban —
a vegyiiletek kornyezetiinkben val6 eloszlaséval és
hatasaival foglalkozik. A kdnyv egyes fejezeteit egy
huszonhét szerzdbdl [1] (koztiik 12 az MTA dokto-
ra) allé szakmai kozosség irta, a véllalkozas tehat
nagy kihivas elé allitotta a kotet szerkesztdit, Dar-
vas Bélat és Székacs Andrast. Ezt csak fokozta az a
koriilmény, hogy az dkotoxikologiat mint 6nallo, az
6kologia és a toxikologia kozott elhelyezkedd tu-
domanyagat targyalo kézikdnyv még nem sziiletett
magyar nyelven. Kdzvetlen el6zményének tekint-
het6 Darvas Béla Virdgot Oikosnak cimen megjelent,
a szélesebb kozvéleménynek (is) szant konyve [2].
A kézikényv interdiszciplinaritas jellegét hangsu-
lyozzak Papp Laszl6 akadémikus — a konyv fiil-
szovegén talalhaté — méltaté szavai is: , A hazai
olvasé elsd alkalommal vehet kézbe mezdgazdasagi oko-
toxikolégia kézikonyvet, amely egyetemi tankonyvként is
alkalmazhato. Viliguiszonylatban is egyediildllé, amit a
kinyv ismeretanyaga kindl, s nem véletleniil. A kor-
nyezettudomdnyoknak ez az 1ij 4ga korunk egyik gyorsan
b6viilé alkalmazott kornyezet-egészséqiigyi ismereteit
foglalja 0ssze. Miiveldi sokféle tudomanyirdnybdl — me-
z0gazdasdgi, biolégusi, orvosi — érkeznek, és a taldlkozds
éppen ezen a teriileten szinte torvényszerii. Konfliktusos
tudomanyalkalmazasrdl van szo, hiszen ez a diszciplina
termékeink mdsodlagos hatdsait tdrja fel, s a kovetkez-
tetések sokféle gazdasigi érdeket sérthetnek. ... A novény-
védd szerek kromikus toxicitdsinak (mutagenitds, kar-
cinogenitds, teratogenitds, hormon- és immunmodulins
hatdsok) dsszefoglalasa jelentds kozismereti hidnyossdgot
potol, s minden bizonnyal a konyv legjelentdsebb hatdsii
részévé vilik majd.”
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MEZOGAZDASAGI
OKOTOXIKOLOGIA

Szerkesztette
Darvas Béla és Székacs Andras

A vaskos kotet témajat hatdsos és tomor problé-
mafelvetés vezeti be, ezt koveti a 39 fejezetre tagolt
ismeretanyag, végiil a mellékletben helyet kap6 4
zérofejezet. Ot nagyobb részre bontva tarul fel az
olvasé el6tt ennek az 1j, integral6 tudomanyagnak
az ismeretanyaga. Minden fejezet végén szakiro-
dalmi lista taldlhato.

Els6ként a novény- és faanyagvédd szerek, termés-
novelS anyagok, valamint allatgydgyaszati készit-
mények felhasznaldsarél és engedélyezésérdl
olvashatunk hét fejezetben, az el6bbirdl a hazai
gyakorlat szemsz6gébdl, az utébbirél az Eurdpai
Uni6 egységes engedélyezési rendszerének bemu-
tatdsaval egytitt. E tematikus egység attekinti a
novényvédGlszer-hulladékok kezelésére engedé-
lyezett eljarasokat: az égetSkben torténd megsem-
misitést vagy a hulladéklerakékban valé ,artal-
matlanitast”, s részletesen kitér mindkét mddszer
kapcsan a kornyezetvédelmi szempontokra és
aggalyokra.

Kiilon rész, négy tematikus fejezet foglalkozik a
novényvéds szerek felosztdsaval és hatdsmecha-
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nizmuséval, kitérve a hatéanyagokkal kapcsolatos
okotoxikokinetikai és -dinamikai, kérnyezeti kémi-
ai és kemodinamikai vonatkozasokra. Ez a - mond-
hatjuk talan - legklasszikusabb rész is szdmos
meglepetést tartogat a magyar olvasénak, hiszen
példaul az Aallatirté szerek bemutatdsanal az
altalanosan ismert, altalanos idegmérgek mellett
hangstlyosan és részletezve a kedvezd(bb) kor-
nyezet-egészségiigyi, illetve specifikus tdmadas-
pontt hatéanyagok targyalasa is szerepel. Itt jegy-
zem meg, hogy a konyv rendkiviil konzekvens és
pontos a hatéanyagnevek és készitmények iras-
modjaban. A magyar szakirodalomban gyakran
preferalt, ,magyaros” atiras helyett a hatéanyagok
helyesirdsa a hatéanyagnév szabadalmaztatott for-
méjat koveti.

A harmadik, 6sszesen 24 fejezetet feldlel§ kozponti
rész a novényvéds szerek Okotoxikologiai érté-
kelését targyalja, akut és krénikus toxicitas, va-
lamint kornyezetkémiai és kornyezetbioldgiai
paraméterek alapjan. Ez a — minden bizonnyal leg-
nagyobb érdeklGdésre szamot tarté — egység min-
den esetben a sziikséges elméleti alapozas utan tér
ra az alkalmazott ismeretekre. A krénikus toxicitas
14 fejezete szinte kotelez$ olvasmanyként ajanlhaté
minden, toxikolégiaval, illetve névényvéds sze-
rekkel foglalkozé szakembernek és leendS szak-
embernek. Nem fogunk csalédni, ha a mutagenités,
karcinogenitds, embriotoxicitds, teratogenitas,
immuntoxicitds, neurotoxicitds, illetve hormona-
lisan aktiv anyagok témakorében szeretnénk akar
alap-, akar az egyes névényvédd szerekkel kapcso-
latos specifikus ismereteket szerezni. Taldn nem
talzas azt éllitani, hogy a hazai orvos-, gyogysze-
rész- és fels6foku egészségligyi képzésbdl szinte
teljesen hidnyzik ennek az ismeretanyagnak célzot-
tan a novényvédd szerekre (és altaldban a biocidek
tobbségére) vonatkozo része, melyet a konyv ha-
tékonyan potolhat, csakdgy, mint az agrar-felss-
oktatasban a rendszerezett elméleti alapozas ebbéli
hianyosségait.

A mutagenitasrél és daganatkelt6 hatasrol Szabad
Janos altal irt egy-egy fejezet, Tompa Anna a kémi-
ai karcinogenezist attekinté fejezete és a Fonagy
Adrien jegyezte gerinces fejlédéstani fejezet a
biologiat oktatd tudomanyegyetemek figyelmébe
ajanlhat6 j6 szivvel. A biokémikus szamara kiilono-
sen érdekes és alapvet$ Szabad Janos mutagenezis-
sel foglalkozo fejezete, mely attekinti a spontan és

az indukalt mutaciok mechanizmusait és kovetkez-
ményeit, a kromoszémamutéaciok lehetséges okait,
valamint a DNS-hibajavité mechanizmusokat.
S minthogy részletesen megismerhetjiik a nuklein-
bazisok tautomer atrendezddéseibdl, a bazispar-
addiciok, -delécidk és -cserék folytan fellépd, illetve
a kereteltoléddsos mutaciok folyamatainak lépé-
seit, még érthetébb — és csodalatosabb — a DNS-
hibadk visszadllitdé vagy szuppresszor, valamint
fotoaktivacids, kivagasos és rekombindacis javitdsi
mechanizmusait is hasonlé mélységben megis-
merni. A kdnyv egészére a szamos, eltérd stilusd
szerz$ ellenére jellemz6 érthetS, olvasmanyos
stilus itt kiilondsen jol megmutatkozik. A gor-
diilékeny, logikus és a megértést segité abrakkal
gazdagon illusztralt fejezet(ek)bdl tobbek kozt
megtudhatjuk, hogy minden mutagén anyagra in-
dokolt egyben rakkelt§ hatasiként is tekintentink,
mivel az eddig megvizsgélt tobb szaz mutagén
mindegyike képes daganatok képzd&dését indukal-
ni, amennyiben eljut a célsejtig. Ez a megkdzelités
és érvelés kiilonosen a kornyezet-egészségiigy, és a
biocidengedélyeztetés felel6s dontéshozdi szdmara
lehet megfontoldsra érdemes.

A tovébbiakban kiilon fejezetek térnek ki a novény-
véds szerek okozta talaj- és vizszennyezésekre,
élelmiszer-szennyezésekre, s az igényes attekintést
dicséri, hogy a kiilonféle novényvéddszer-hato-
anyagok értékelésén tul 6nall6 fejezet foglalkozik a
peszticidkészitmények leggyakoribb veszélyes
szennyezddéseinek (pl. dibenzo-dioxinok, diben-
zo-furanok, nitrézamin-szarmazékok, etilén-tio-
karbamid), valamint a hordozé és formazé anya-
gok (pl. benzol, xilol, ciklohexanol) toxikus hat&-
saival. Emellett a kornyezetkémiai és -bioldgiai
paramétereket attekint6 egység elengedhetetlen
része természetesen a kornyezeti fennmarado-
képességbdl (perzisztenciabol) adodé bioakku-
muldcids és biomagnifikaciés folyamatok attekin-
tését nyujto fejezet is.

Egy rovidebb, harom fejezetet tartalmazé résszel
folytatédik a konyv, amelyben a genetikailag mo-
dositott (GM) névények dkotoxikoldgiai értékelése,
valamint az ilyen szervezetekbdl késziilt élelmi-
szerek taplalkozéastani hatdsai keriilnek goércesS ala,
Gjszer megkozelitésben. E tematikus egységbdl a
biokémikus olvas6é szdmara kiilonosen érdekes a
mezbgazdasagi alkalmazdsu transzgének, s az
ezekbdl szarmazd transzgenikus baktériumok és
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novények attekintése, valamint a GM novények
élelmiszer-biztonsagi vonatkozasait taglalé fejezet.

Az utolsé, 6tddik rész a kornyezetbarat termesztési
stratégiakrol szol, és dsszefoglalja az iparszerd és a
fenntarthaté termelési rendszerek sajatossagait.
A mellékletben talalhat6 négy fejezet koziil egy az
okotoxikologiai vonatkozasti szervezeteket, adat-
bazisokat gytijtdtte 6ssze az internetes tajékozodast
szem elGtt tartva, és rendkiviil praktikusan. Ezt
koveti a kézikdnyv sajat adatbazisaként is felfog-
hato, tobboldalas tdblazat a Magyarorszagon 1998
és 2000 kozott engedélyezett, dkotoxikolégiailag
kifogasolhaté novényvédd szerekrdl. Kovetkezik az
onélldan is értékes, nagyon jol sikertilt glosszarium

ként valé alkalmazasat és a tanulds segitését szol-
gdlja az egyes részek el6tt szerepls részletesebb tar-
talomjegyzék is. A konyvet — az okotoxikologia
interdiszciplindris jellegének megfelelen — a felsd-
foku oktatas tobb tudomanyteriilete is befogadhat-
ja tankonyvként. Ezek kozé tartozik az agrar-fel-
sGoktatds, az orvos- és gyogyszerészképzés, illetve
minden olyan szak és szakirany, amelynek okta-
tasdban kornyezet-egészségiigyi, toxikoldgiai vagy
okologiai tanszékek vesznek részt. Emellett a fenti
teriileteken dolgozo, kutaté valamennyi szakember
figyelmébe ajanlhaté kézikdnyvként, forrasmun-
kaként, és az érdeklédd laikusok is hasznos, rend-
szerezett ismereteket szerezhetnek nemcsak a DDT-

és idegen szavak jegyzéke. A szerkesztk a jelentd- r6l, hanem a csupasz majom egyéb efféle Janus-
ségének megfelelGen kezelték a kézikonyvnek ezt a
pontjat is, és ennek gyiimdlcseként ezt a fontos
tudomanyégat magyar nyelven elséként bemutato
kézikonyv megbizhaté meghatarozasokkal igazitja
el az olvasot az 1j diszciplina alapfogalmai kozt.

arcd teremtményeirdl is.
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Irodalomjegyzék
[11  AKkotet szerz8i Anton, A., Bakonyi, G, Bardocz, Zs., Bernith, S.,
Cséti, A., Csupor, K., Darvas, B., Dési, 1., Druga, A., Fénagy, A.,
Institoris, L., Julesz, J., Kassai, T., Lauber, E., Lovei, G.,
Némethné, Konda, L., Németh, T., Ocsko, Z., Papp, Z., Polgér, A.

A Mezé’gazdasdgi b’kotoxikolégia hlél’lypf)tlf) mi. L., Pusztai, A, Schmera, D., Szabad, J., Szarvas, F.,, Székacs, A.,
Szemere, Gy., Szterjopulosz, K., Takdcs-Santa, A., Tompa, A.

Rendkiviil 6romteli a megjelenése, hiszen tj szint, (http:/ oo harmattan.hu)

fl] tudést, ﬁ] szemléletet, naprakész ismereteket [2] D.arvas,'B. (200"0)”Vir;,ig0tIOikosnak. Kisértések kémiai és genetikai
. j J biztonsagunk iirtigyén. L'Harmattan, Budapest

hoz(hat) a hazai szakemberképzésbe - amely

remélhetdleg él is ezzel a lehetSséggel. Tankonyv- Zoldi Viktor

Lossonczy Tamas 1904-ben sziiletett Budapesten. 1926-ban végzett a Képzémiivészeti Fdiskoldn, ahol kezdetben Bosznay Istvanndl ta-
nult, majd —a mind festdi, mind oktatdi felfogasaban liberdlisabb, kisérletezdbb — Vaszary Janos tanitvdnya lett. Tanulményai befejeztével
1926 és 1937 kozott tobb alkalommal Parizsba, valamint Hollandidba utazik. Kordn kialakitja egyéni, nonfigurativ stilusét, s festmények mel-
lett celluloidplasztikdkat is készit. 1929 és 1931 kizott belsGépitészetet tanul az Iparmiivészeti Fdiskolan, de palyavaltasi kisérletébdl — Kallai
Ern6 biztatdséra — visszatér a festészethez, s 1941-ben miiterem-kidllitason mutatkozik djra be, majd 1944-ben szerepel a Kallai szervezte ,Uj
romantika” kidllitdson. A Szocialista Képzém(ivészet Csoportja tagjaként (ahova 1934-ben 1ép be), illetve szentendrei tartozkodésa révén a
kor vezet@ avantgard alkotdival keriil kapcsolatba, egyebek kdzott a szintén Szentendrén dolgozd Vajda Lajossal. Az Eurdpai Iskola, majd az
abbdl kivalt Elvont Mivészek Csoportja tagjaként 1945-t61 szdmos egyéni és csoportkidllitison mutatja be alkotdsait. 1948 utdn a
mivészetpolitikai rezsim hattérbe szoritja, 1954-ben a Magyar Képzomivészek SzOvetségébdl is kizarjak. Hosszi mivészi vélsagot és a nyil-
vanossagtol elzart alkotoi idGszakot kovetGen 1971-t61 ismét kidllithat, gyGjteményes kidllitasat 1978-ban mutatja be a Micsarnokban, s
azota festményeit rendszeresen lathatja a nagykzonség itthon és kiilféldon. Hazai munkasséagan talmenden 1997-ben nemzetkdzi felkérésre
megtervezi a romai ,Magliana” metrodllomas mozaikdiszitését. Fontosabb hazai kitlintetései, dijai: a Széchenyi Mivészeti Akadémia alapito
tagja (1992), Kossuth-dij (1994).

Az 1956-0s forradalom Gtvenedik évfordulojdra adta ki a forradalom leverése utdn készitett 17 tollrajzét, amelyekben a nemzet szabadség irdn-
ti, vérbe fojtott erdfeszitésének dllitott felhdborodott és gydszold emléket, s amelyeket évtizedeken at rejtegetni kényszertilt. A képek
keletkezésérdl iqy ir: ,Kdnny és diih! ... Milvészetem 1949 és 1956 kozott kétségbeesett dnmeghasonulds periodusa volt. Ezek a rajzok mint
Viziok az elsck koziil valok, melyek lerdzidk magukrol a szellemi bilincset” Litvan Gyorgy a tollrajzokat tartalmazd fakszimile kiaddsu map-
pahoz frott ajanldsaban gy fogalmaz: ,A szovjet tiilerd 1956. november 4-én elfiporta a forradalmat, és meggéatolta, hogy a magyar demokra-
cia mar akkor, otven évvel ezelditt megszillethessen. Ehelyett kegyetlen megtorlas kivetkezett, amely a forradalomnak még az emlékét is ki
akarta irtani. Akik irasban vagy képben iqyekeztek megdrdkiteni a forradalom eseményeit, Iégkdrét, kénytelenek voltak alkotasaikat
éviizedeken at rejtegetni. Kozéjiik tartozott Lossonczy Tamas is, aki a feledhetetlen napok emlékét orisi kifejezdereji rajzokban iaézte fel.
Mélto kiadasuk most keriil a nyilvanossag elé.”
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Lossonczy Tamds, 1956. (G3-5) (1957), tollrajz

: .l_ol.‘soﬂ(.“vY TAMA'SY .

Lossonczy Tamds, 1956. (G3-8) (1956-1957), tollrajz
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Sigma-dij fiatal kutatéknak

Harom kitiintetett a 2006-0s évben.

Az idei Sigma-dijak tinnepélyes atadasara 2006.
majus 26-an keriilt sor a Sigma-Aldrich Kft. koz-
ponti iroddjaban. Az immar hagyoméanyossa valt
dijat nem kell részletesen bemutatni a hazai bioké-
mikus kozosségnek, mar csak azért sem, mert pa-
lyazati felhivdsa minden évben megjelenik a
Biokémia hasabjain. Az évente kiadott kitiintetést a
Sigma-Aldrich Kft.,, a Sigma-Aldrich Nemzetkozi
Részvénytarsasag magyarorszagi leanyvallalata
1997-ben, alapitasanak 6todik évforduldja alkalma-
bél hozta létre olyan 35 év alatti, Magyarorszdgon
vagy ideiglenesen kiilf6ldon 6sztondijasként dol-
goz6 magyar kutatok részére, akik els6szerzds koz-
leményeikben Sigma, Aldrich, Fluka, Supelco,
Riedel-de-Haén, RBI vagy Genosys termékekre
hivatkoztak.

A hagyoményokhoz hiven idén is csaladias hangu-
latd tinnepség keretében keriiltek atadasra a Sig-
ma-dijak. A nyerteseknek a dijakat dr. Graf Mérta,
a Sigma-Aldrich Kft. tigyvezets igazgatdja adta at.
Melegen gratulalt a fiatal kutatoknak a mai feszitett
versenyben elért eredményeikhez, és reményét
fejezte ki, hogy sok mas kordbbi nyerteshez hason-
l6an az & neveiket is hamarosan elismert hazai és
nemzetkozi forumokon lathatjuk viszont. A 2006-os
év L helyezését Gyurcsanyi E. Robert (Budapesti
Miiszaki és Gazdasagtudoményi Egyetem) kapta, a

II. helyezést Hegyi Arpad (Szent Istvan Egyetem,
Godolls), a III. helyezést pedig Gajdané Schrantz
Krisztina (Szegedi Egyetem, TTK).

A nyertesek koziil az 1. és II. helyezettek rovid
Osszefoglaloban ismertették tudomanyos munkajuk
lényegét. Sajnos a harmadik helyezett nem tudott
személyesen megjelenni a dijatadas idGpontjaban.
Gyurcsanyi E. Rébert egyetemi docens a biomo-
lekularis felismerés analitikai vonatkozdasairdl,
valamint a a bioanalitikai médszerfejlesztés élvo-
nalaban, a bioszenzor-fejlesztésben elért eredmé-
nyeirél tartott izgalmas elSadast. Hegyi Arpad
PhD-hallgat6, a Szent Istvan Egyetem Mezdgaz-
dasag- és Kornyezettudomanyi Karan a Halgazdal-
kodasi Tanszék tanszéki mérnoke a halak hosszi
tavu stresszhatdsvizsgalata, illetve invaziv halfajok
vizsgélata témakorokben végzett vizsgalatairdl sza-
molt be. A meghivottak mellett a Sigma-Aldrich Kft.
munkatdrsai is nagy érdeklédéssel hallgattak az
el6adasokat, ezzel kis betekintést kapva a tobb ezer
termék koziil néhanynak felhasznalasi lehet8sé-
geibe. A rendezvényt — mint mindig — élénk tarsal-
gds és szakmai beszélgetés zarta.

Matus Ilona

A 2006. évi Sigma-dij dtaddsa az I. helyezett Gyurcsinyi E. Rébertnek (balra) és a II. helyezett Hegyi Arpddnak (jobbra). A dijakat
dtadta Graf Mdrta, a Sigma-Aldrich Kft. iigyvezetd igazgatoja.
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A Pannon Egyetem (Veszprém) Interdiszciplinaris Miszaki
és Természettudomanyok Doktori Iskolaja
vérja a molekuléris biolégia, sejtbiolégia vagy biotechnoldgia teriletén

jértassédggal rendelkezé doktoranduszok jelentkezését az alébbi témdakban:

o mesterséges fehérjereceptorok létrehozdsa irdnyitott evoldciéval,
o funkciondlis nanorészecskék elgdllitdsa,

« biokatalizétorok és fermentécids technolégidk fejlesztése.

Jelentkezés 6néletrajzzal és publikdciés listéval
Dr. Vonderviszt Ferenc doktoriiskola-vezeténél
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SERVA

Electrophoresis

Fine Biochemicals

+ Gydgyszerkdnyvi mindségli anyagok: antibiotikumok, aminosavak,
+ Antibiotikumok: Cerulenin, Geldananycin, Nigericin, Rapamycin,

Trichostatin A, Vancomycin
+ Elektronmikroszkopia: SPURR Embedding Kit

+ Fehérjekémia: 50 kiilonbdz6 Protedz inhibitor, inhibitor mixek

« Jelatvitel: 6 Uj Protein kindz
Electrophoresis

+ SERVALYTE Blank PRECOTES

+ NetFix technolégia; PreNets gél

+ SDS PreNets blotting kit

+ dializishez: DiaEx Midi Kit

+ Protein Concentration Kit

* Festékek

+ Fehérje: Standardok, Proteome Markers

+ Nukleinsav elektroforézis, Native PreNets
+ Submarine Electrophoresis

+ Software: Digital Image Analysis System, Cell explorer
Life Sciences

+ DNase, RNase mentes reagensek, vegyszerek
+ Nukleotidok és keverékeik

+ Protoplaszt fizi6: Funcelase
Collagenase

+ Collagenase NB szovettani felhasznalasra
lon exchange media

+ Serdolit, DOWEX, Servacel
Enzimek/koenzimek/inhibitorok

Panreac

Panreac Quimica SA.

Finomvegyszerek, reagensek
+ Miiszeres analizishez sziikséges termékek
HPLC oldészerek: GG, isokratikus, prep.
lon-par reagensek, olddszerek peszticid szermaradvany analizishez
Spektroszkopias olddszerek (UV, IR)
GC standardok
« Vizmentes, széritott oldészerek

« Deuterizalt anyagok NMR analizishez

+ Nyomelem-analizishez reagensek
Analpur (szennyezGanyag csak ppb tart.)
Hiperpur (szenny.a. kevesebb, mint 1 ppb)
Hiperpurplus (szenny.a. kevesebb, mint 100 ppt)
Alacsony Hg-tartalmu reagensek
AAS standardok, ICP standardok
+ Nagytisztasagu olddszerek: n-Hexan, Acetonitril, Aceton, Diklérmetan,
Metilalkohol stb.
+ Nagytisztasagu savak, reagensek: HCI, HNOg

CULTIMED Mikrobiolégiai termékek
CODEX: Gyogyszerkdnyvi minéségl alapanyagok

ADITIO: Elelmiszer-ipari mindségii alapanyagok
(antioxidansok, stabilizatorok, pH-szabalyozdk, asvanyi sok stb.)




One Stop

For All Your Cell Culture Needs

bioprocess containers * media « buffers * reagents * serum-free media * FBS alternatives * sera

SHyClone
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