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BSULETUNK heladd hesgyemanyként vetts 4t egyik =18djén

Biokémisi Tdrsasdgnsk alapszabdl yza+4aél ”",f T
emlékeldsidsok megtartdsdt. 4 kéi évenként meghifde;azi

pélyvdzatot clyan fiatal tagtirsaink gzdmara irja ki,elik
mér tul vannek o szakmail insséveken €s onglldé tudomdnyos

munkava vald alkalmassagukst eredményeikkel igezol jak.

#26évi paivazatrs 7 palyamunks érkezett Lgyesiilectiink cimére. Mint
gt is semleges biraldk ddntenek sz emlékelbadds megtartdisé-
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iteliésérdl, Mint sddig, most is kizzétesszik majd sz eredményt
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a Biokémie lspjain. Most azonban elfszor adjuk kézre a palydzaiok anyu-
gr g elott, hogy Egyesiiletlink minden tagja megismerhesse
fietal tagtdrssink munksajéat s véleményt formadlhasson rdluk. A kivet-
kezlkben a szerzdi névesr sorrendjében olvashstjdk ezeket, Egy pdlya-
zatot a Vezetlség ~formai okokbll= nem tartott kdzdlhetlnek./Fel,szc

d

A SZTEROID HORMON-AEGEPTOR KOLCSUNHATAS KINETIKAL VIZSGALATA

Araoyi Péter / SCYE II.Kémiai-Biokémisi Intézet /

A gzteroid hormonok molexuldris hatdsmechenizmusanak vizogdlstdban
alapvetl jelentdségii 8 hormon analdgok és a citoplezmatikus receptor

£

tfehérjék klcstnhatdsdnak snalizise : a receptor hormon I

tisgrak és specificitdsdnak meghatdrozdsa. Az elmult tiz-tizenii ¢
szdnos laborstoriumban végzett vizsgalatok gyskorlati fonsossdzo:

i‘j

yeff 5:\—

H

13, szleroid alapu gybgyszerek teszteléss, sét tervezd o -

lehetSvé a hormon-receptor komplexek stabilitdsdnex mérésével

n61l leggyakrabuan az un., telitési anslizis és a kamne%icids &

médszerét haszniljdk. Mindkét médszer radiocaktivan je ol
gényel., A telitési snslizis sordn ezt kilonbizs kcﬁ@@ﬁwrée'

jék in vitro e receptor fehériét tartalmazd oldatbeos €3 &2 e

bedllta utdn a Tehérjéhez k8tott, ill., & szabad horuon meis
nérik. BhbSl hatarozzédk meg a komplex disszocidcids &lla

JE: £ e - £ . -
peticids enalizis mbdszeret jelzetlen anallgok és a veceptor komot+

z
kielakuld komplex egyensulyi allanddjdnsk meghatdrozdsére



conkor azt mérik, hogy a jelzetlen analdg adott koncentrdcidkban
Lven mértékben csbkkenti sz ismert disszocidcids dllanddjm és is-
. koncenirdcidban jelenlévd jelzett szteroid kdtSdését a vecep-

> [ehérjéhez.

5 két, széles kdrben alkalmazott médszer nyilvénvaldlen csak ak-
Lov smolgdltathat pontos eredményeket, ha a kivént egyensuly valé-
bedll a gzabad és a fehérjéhez kotttt szteroid molekuldk kizmoi-.
vitro azonban meglep8en sok esetben nem teljesiil ez a feltéisl.
rrnok oke ez, hogy a természetes, és kiilonSsen néhdny dltaldncsan
Leswndlt szintétikus szteroid és a recepior kézttt kialakuld kem-
plex @éléietideje igen hosszu : sok éra, esetleg ndhdny nap is ls-
et 0 C%-on - sejtmentes rendszerekben. A disszocideiés egyensu-
L1 allandd meghatdrozdsdhoz saiikséges alacsony - dltaldban néhény
i - gzteroid koncentrdcidk mellett pedig &z asszocidcid sebasssége
1o hasonldvd vdlik, bdr a telitési szteroid komcentrdcidk taxtomé-
aoaban természetesen sokkal gyorsabb lehet ennél., Mivel pedig ez e-
ly megktdzelitéséhez néhédny felezési idomek el kell telnie, s
irések pontos elvézzése esetleg heteket vemnme igénybe, szemben uz--
il o kb, 2 = 24 érdvel, smivel a kutaték dltaldban kénytelen meg-
‘gedni, mér csak a receptor fehérje labilitdsa miatt is. Ugyan-
8z okb6l jérhatetlsm az az ut, hogy a hémérséklet ndvelésdvel
tjlik meg az egyensuly bedlldsdhoz sziikséges idét, mert ekkor
coceptor denaturdldéddsénak sebessége is rohamosan né.

A hormon és a receptor koz8tti komplex képzbdésének és bomldsd-~
ansliziedvel /1,2/ kideritettem, hogy telitési analizishen a
diisszocidcids dllandd a tényleges értékt8l néhdny szds szine-
21 tér el akkor, ha az inkubdldsi 1d8 a kemplex féléletidejével
ellil megegyezik, és nagysdgrendekkel magyobb lehet a valddi
nsulyl dllendéndl, ha az inkubdldsi 1d6 lényegesen r8videbb &
lex féléletidejénél. Kompeticiés analizis végaésekor & recep-
lsekulédknak egyidejlileg killonbdzS szteroidokkal képzett kom-
alekulnek ki, ami & helyzetet bonyelitje. Enmnek kivetkezté-
ckben a kisérletekben, ahol az inkwbdldsi 1d8 tulsdgosan rd-
achoz, hogy az egyensuly bedllhesson, a nem jelsett sztercid-

covor komplex mért disszocidcibs dllardbja az egyemsulyi dllan-
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fliggben, hogy o méres sorén evyide*ﬁleg haszndlt jelzett

szteroidokx recepihor komplexel kozil mselyikunek hogszmats

A a kovetkezievédsre jutottam, hogy a receptornzk a kildzbi-
54 srnter ul&Ok irédnti affinitdsa a fenti mcdszerekkel rem hataroz-
hatd meg pontoszan /3/. Ez & gyanu - kiilonbdz§ rendszerskben ta-

pasztalt anomdliak miett - mas kutatdk kGzleménveiben is felmerilt

Alternativ megelddskéne ajanleottam a kiil8ab6zd szteroid-recspior
komplexek asszocidcids és disszocidcids sebességi dllanddinak meg-

hetdrozdsdt., Ehhez azonvan ki kellett dolgozni a nem jelzett szte-
roidok €s a racestor fehérje kBzotil komplex asszocisdcids és disz-
sgocidcids sebessségi 2llandoinak meghatdrczdsdra alkalmes médsze-

reket. Bz ugyencsak a kOlcsOnhatds kinetikai asnslizise segitsége-
vel gikeriilt /4/.

Az asszocideids sebességi 4llandd meghatdrozdsas lényegéber sgy
rovid inkubaldei ideji kompeticids teszt. A disszocidcids sebessé-
gi zilandd meghatdrozdgdhoz pedig egy eldzetesen kialakitoc it kom-
plex szteroid kompouneusének kicserélodési sebességét kell mérniink.
A kinetikai allanddk meghaitdrozAasanak ujszeril médszerei ezek. Hoo
lyességlket glukokortikoid receptorok esetében igazoltuk. Radicak-
tivan Jelzett kortikoszteronnak, dexamethazonnsk és triamcinolon
acetonidnak e csirke thymus glukokortikoid receptor fehérjéjével

komplexeinek sebességi 41landdit meghataroztuk hagyomarn

dszerekkeln Ezek hibashatiron beliil egyeztek azokkal az értékekinc’
aneiyeket & fenti szteroidokre tricialt triamcinolon scetonid ]

aszndldsavel, wj modszereinkkel kaptunk. E médszerek lehet

ni

8v

ték, nogy egy sor szteroidnak meghatarozzuk a glukokoriikoid

tor fehérjével valo ko6lcs®6nhutdsdt jellemzd dllanddkat, és i

don vildgitsunk rd a glukokortikoid receptorhoz wald kitdde
£

f-b w
xU% )
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rélis feltételeire /5/.
Kiderllt, hcgy - ellentétben a széles korben elterjedt neze-
tekkel - a glukekortikoid analdgok esetében az egyes szubsztituen-
sek hatdsdre nemcssk a disszocidcid, hanem sz asszocideid sebegsé-

f,;.l

gi @llenddja is jelentosen megvdliczhat. Egy adott szubsztituens-

a
nek a két gebességi allandd értékére gyakorolt hatisa egymasitol



tohhé~kavesbé figgetlen.

A kinetikei dllanddék meghatarozdsat felhaszndltuk ujonnan
tetizdlt sztercidok esetleges glukokortikoid hstasansk ell-
tegntelésére, E vizsgalatok sordn - némileg varatlanul - kideriili,
hogy egyee szintétikus szteroidok, emelyek a 3-as oxo-csoport he-
lvett Xlér-atomot tartalmaznak, erdsen kotddmnek s glukokortikeid

raceptorboz, E vegylleteket tovabb vizsgdltuk és kimutattuk, hogy
in vivo glukokortikeid hatdssal rendelkeznek; a majban indukAljdk

a %tirozin aminotranszferaz enzimet, a timuszban pedig csokkentik =
timidin kindz enzim aktivitdsdt. Ezt a vegyliletcsalddot szabadalmi-
lag vedtik /6/ - abban a reményben, hogy uj, hatékony gyogyszerek
alepanyagal lehetnek.

A terdpidban széles korben haszndlnak szteroidokat és tovdbbra
is megy ez igény uj, hatékony szteroid analdégok =~ nemcsak gluko-
kortikoidok - elédllitdséra. A szteroid szerkezet és receptor ko-
tég kBz6tti Osezefiiggés meghatdrozdsanak médszerei a tobbi hormon-
osztdlyok esetében ig elsbsorban a telitési és a kompeticids zna~-
inle./ A témeksr irodalmdnak magysr nyelvii bsszefaoglaldsa a /T/-
taldlhatd. / Bzért az altalam kifejlesztett kinetikal vizsgd-
istol kiterjesztése a tobbi szteroid receptor kdtési specificitdséd~
nes wegbizhatd meghatdrozdsdra fontos feladat. Jelenlegi kisérlete-
i erre lranywlnek.

& péiydzattel kapesolatos kBszlemények

Lo/ Avénuyi, P.3 Kineties of the glusecortiseid hormone-rsceptor intex-
eoticn. Palse assesciation constants determined in slowly equilibra~
ting systemd.

Bioshim, Blophys. Acta 584  529-537 /1979/

2of sxéngl, Pos Kineties of the hormone-receptor interactien. Cempeti-
tion expesiments with slowly equilibrating ligands,
Hochime Bephye. Aota 928 220~227 /1980/



3./ Ardnyi, P.: Theoretical considerations in assessing steroid hormone-
receptor interactions., How do slow kinetics influsnce the results
of equilibrium mearmements?
_In Hormones and Cancer /Bis. 8., Jacobelli, R.J.B. King, H.R.
Lindner, M.E. Lippman /Raven Press, New York, 1980 pp 217-226.

4./ Avédnyi, P., Quiroga, V.1 Determine rate constants of interastion
of steroid receptors with non-labelled ligands.
J. Steroid Biochem. )13 1167-1172 /1980/

5./ Arényi, P.: Dependence of rate constants of the glusocortieoid
" hormone-receptor interaction on steroid strusture.
J. Steroid Biochem. in the press. '

6./ ®éth, J., Hajés, Gy., Pekete, Gy., Horvdth, I., Sporny, L., Boér
L., Arényl, P., Néray, A., GSrtg, 8., Holly, 8.1
Eljéréds dj 3-Cl-pregndn szdrmazékok el8dllitdséra. Szabadalom.
Bejelentés 1981.X.15. szdm 2976/61.

7o/ Arényi, P.: A ssteroid hormonok hatdsainak szerkeszeti alapjai.
Bioldgia, sajté alatt.



A% EMBERT EEMOGLOBIN «- LAFNC HOMOGENITASA

Foldi Jénos Orszégos Hsematoldgisi és Vértranszfuziébs
Intézet, 1502 Budapests PL. 44.

Az emberi hemoglobin <f léncéat egy duplikéalédott génm
Ir6dolja, vagyis & haploid genomban két funkciondlis « locus
taldlhaté, A szémédben megkett62040tt gén képidinak fiigget-
len fejlédése médot ad arre, hogy & génképidk divergilja-
nak egyméstol, és ezdltal funkcidjukban azonos, de szer-
kezetiikben kisebb-pagyobb mértékben eltérd fehérjét kdéddol-
Jenak. Ennek kovetkeztében termékeik keveréke heterogén
lehet,

Ilyen heterogenitést taldltak az 4llatok hemoglobin-
jénak o¢ lénce, & szintén duplikélédott gén altal kédolt
emberi 4 lénc esetében és ilyennek tekinthetd az emberi

B és J ladncok kettdése is.

Az emberi hemoglobin <« léanc heterogenitésirél nem
volt meggydzd adetunk. Az eredeti szerkezetvizsgalat az
o< léncot homogénnek irta le /Hill és Konigsberg 1962/,
de @z skkor hesznélt mdédszerek nem céloztédk & heterogeni-
t48 kimutatésat. Ugyanskkor immunolégisi vizsgéhlatokkal,

@ kventitativ komplement fixdlds mbédszerével nyert adata-
ink az < lénc heterogenitésédra utaltak /Hollan és mt.
1977/

Minthogy @z < lanc homogenitéséra vonatkozé adatok
ellentmondéak voltak, munkémat két £6 kérdés megvélaeszolé-
s&ra Oszpontositottams ‘

- Aminosavszekvencia alapjan homogén, vagy hete-—
rogén-e az emberi hemoglobin o lénc?
- He homogén, van-e olyan posziszintetikus méd=
dosulds, amely indokoln& az immunolégiai el=
Jarésckkal jelzett heterogenitast?
. A vizsghllatokat egy olysn beteg o léncain végeztem,
akinek négy of génje & normélis lénc mellett két ebnormébe .
lis léncot is ké6db6lt, a beteg o lanc abnormalitésra ket—



t0s heterozigdta volt. A harom lanc egyméstél flgeetlen
szekvencia analizise slkalumas srra, hogy az emberi hemoglo-
bin « lanc heterogenitésaval kapcsolatos kérdésekre se-
gitségével valaszt kaphassunk. A lancok mennyiségi ardnmyec
alapjén megallepithetd volt, hogy & kéi abnormélis léuc
egy—egy gén terméke, igy biztosan homogén, a harmadik, &
normalis lanc két gén termékének keveréke, igy heterogén
is lehet. /Hollén és mt. 1972/ Ezéltal a heterogenités
vizsgalata két gén termékének keverékére egyszeriisddik,
emi lényegesen megklnnyiti a téves adatok kizdrasat, és
lecsokkenti fontos informédcidk elvesziésének veszélyét.

A léncok teljes szekvencidjénak meghatarozdcéhoz
uj, & klasszikustdél eltérd stratégiidt dolgoztunk ki.
Ennek lényege @z volt, hogy a szerkezetet lehetlleg ne.
méretli, molekulasuly elapjén tisztitott fragmentumokbdl
hatéroztuk meg. Ez azt célozte, hogy a tisztitédsi eljaras
sorédn egy, az esetleges heterogenitdst hordozé peptid ne
kellédjon el. A stratégia végrebajtasat egy Beckmzn 890
tipusu sutomatikus folyadékfazisu szekvendtor slkalmazdss
tette leshetdvé. Egy ilyen készililéken & szekvencia megbiz-
hatéan meghatarozhatd 33 lebontasi lépésig, emi ebben
& kisérletsorozatban vizsgélt leghosszabb szekvenciasza-
kasz. /Blouquit és mt. 1980/.

A stratégis egy pontjdn azonban nem lehetett elksril-
ni egy kisméretii peptid /12 tegu/ enalizisét. Ilyen p
folyadékfézisu automatikus szekvendlésarea az ircdalon
nem veolt eljarids. Azért, hogy a teljes szekvencia ansli-
zist egységes metodikéval végezhessik el, uj msédszers
dolgoztunk ki a kisméreti peptidek analizisére. Braubiizer
reagens és hordozdanyag egylittes hasznidlataval a folyadék-
fézisu autometikus szekvendtort alkalmassa tetiiik kis mére-
ti eptidek vizsgélatéra is. /Foldi és mt. 1980 a/

4 heterogenités vizsghlata keverék léancok analizise
esetén szilkségessé tette, hogy valamennyi Edmen lsbontasi
lépés végtermékét, & lebontés sebességével lépést tartva
azonnel mennyiségileg meghatérozzuk., Ehhez az aminosav
feniitiohidantoinok nagynycmadsu folyadékkromatografias



elvélasztésinak uj médszerét dolgoztuk ki, amely nem-
lineéris grédiens elucié alkalmazésa révén lehetdvé tette,
hogy egy analizis mindossze 20 percet vegyen igénybe.
/F6ldi és mt. 1980 b/

A mbédositott és az uj technikak segitségével sikeriilt
az o€ lancok teljes aminosav sorrendjét hat atfedd szekven=
ciaszaekaszbdl meghatéarozni. A kettds heterozigdta harom

«£ léncénsk fiiggetlen vizsgilatéaval megallapitottuk,
hogy & diploid genomban lévd négy emberi < globin gén
azonos szerkezetii fehérjét kédol, igy & humén hemoglobin
&£ lénc més duplikaldédott globin gének termékével ellen-
tétben homogén termék., /F6ldi és mt. 1980 &/

Keresve &z immunolégiai médszerrel jelzett heteroge-
nitds oké&t, vizsgaltuk az <« lancok posztszintetikus,
nem enzimatikus glikozildldédasat. Mértik a /140/-glukéz
beépililését az L léncokbe intakt vordsvérsejtek in vitro
inkubécidéja sorédn. A glikozilalt léncok fingerprintjét
és azok autoradiogramjét felhaszndlva, korabbi munkénk
/Spivak és mt. 1981/ alapjan azonositottuk az << lancok
in vitro glikozildl6dé peptidjeit.

A léncok altal kotott glukdéz mennyiségének és
molekulén beliili eloszladsénak meghatarozédsaval kimutat-
hatd volt, hogy kiilonb6zd személyek vordsvérsejtjeiben a
hemoglobin K léncok azonos eloszléds mellett kiilonb6zd
mér§ékben kdtnek cukrot. A cukor kotddése megvaltoztat—
ja a fehérje antigénsajatossdgait, egy NH, csoport he-
lyett egy C=0 csoport jelenik meg & molekula felszinén,
Ezt & valtozdst fel xehet hasznélni a glikozilalt mole-
kule mennyiségi meghatarozédsare. /Javid és mt. 1978/

A fentiek alapjén egy, & fehérjék glikozildléda=
séban tapasztalt individudlis eltérés indokolja, hogy &z
immunolégiai médszerek miért jelezték az aminosav szeke
vencia szampontJ4bél homogén << lénc heterogenitésat.
/F61ldi és mt. 1982/ ‘

Az KL lénc elsBdleges szerkezetének homogenitésa
az < gén evolucidjardl alkotott képiink ujraértékelését,
sz&dmos ezzel kapcsolatos kérdés megvéalaszolasit igényli,



Ez szonban csak neagyszému, elsdsorban DNS vizsgilat
eredményel alapjén lehetséges. Az £ gén evolucidjénak
tovabbi megismerését segitheti eld hemoglobinopathidsok
hemoglobinjének és a hemoglobin génjeik pérhuzamos vizs-
gadlata, amelybe a felhalmozott klinikali tepasztalat segit-
ségével magyar kutatdk is bekapcsoldédhatnak,
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KT0ZTY POLTMORPIZMES A EARANSGSTROLT IZok ROSTILIBAN

Pintér Ksbalin, ELTE, Biockéwiai tanszék, Budapest, Puskin

7

e %.3 K.Meabuchbi, F.Sreter és

=

J.Gergely, Boston Biomedical
Reseaxrch Institute, Beston, USA

A harénbesikolt izom nagymértékben heterogén felépitési
éz erSsen vAltozékony szdvet mind & struktura, mind a funk-
cié tekintetében., Az izmokat felépitd rostoket hisztokénla.
fag, valamint fiziolbéglai és metsbolikus sajétségaik alepién
négy csoportba osaztjuk: lassu rostok (Jeldlésiik 1), kéivféle
gyors rost (24 és 2B) és Atmeneti vagy 2C rostok. Néhény i-
zom homogén - minden rostja azonos tipusu (pl. & ayul soleus
izma csak lagsu rostokat tartalmaz, vagy az adductor magnus
izom csek 2B rostokbdl épﬁl fel)., Az izmok t8bbsége viszont
wozaik minbézatot mutat, azaz a négy kildnbézb rosttipus
mindegyike sldfordul benniik,
J61 ismert az izmok nagyfolu alkalmezkodbéképesiége, vAl-

&

tozékonységa. & plasztikussig megnyilvénul egrrészt az egyed-

2z 2

15488, a differencidlédés sorén, ds a mér felwudtt iszom ig

oo

e
készebggel alkslmazkodik a valtozd kilsd és belsd kbxiilné-
nyekhesz. A beidegzés tipuse, a vAltozd igénybevétel, Eildn-
f&le betegségek, valamint bormonok bef@ljégaléék 2% izmok

rostkompozicidjat, komtraktilis és metabolilkus aﬁéé aégels,

A rostok kontrakcids gajatgagét megszebdd faktorok kBzil e-

gyik legfontosabb a rostban 1év8 miozin természeote, emi oz

S

2ltérd hisztokémiai festddés (miofibrilléris ATP-83 reakeid

Homogén roetbasszetételil izmokbddl kivent miozin analisiss



alapjén ismeretes, hogy a lassu és gyors miozin - jdllehet
mindkettd hexamer, két nehéz lancbdl (HC) és négy kénnyii
lancbdl (LC) épiil fel -, kiilonbdzik egymdstdl mind a nehéz,
ind a kdnnyli léncok tekintetében. Nativ miozin elektrofo-
rézisével Na-pirofoszfat gélben (PPi gél) kimutathatd, hogy
a gyors miozin hérom izoenzim keveréke, melyek elegységszer-
kezete a PPi gélben mutatott ndévekvd mobilitésuk szerint:
(HC)5(LC,) (10, ) 5y (HE)5(10,),(1C, ) (I05) és (HC),(LC,) 5(1C5) 5.
A tovébbiakban a rovidség kedvéért LC, homodimerrl, hetero-
dimerr8l és LC5 homodimerrdl fogok beszélni.

Mivel az izmok tObbsége rostdsszetételében kevert, igy ha
meg akarjuk ismerni heterogenitéasuk, illetve dinamikus sajat-
ségaik molekulédris alapjait, az egész izom helyett az azt felé-
pitd klilonbdzd rostok egész soradt kell egyenként analizélni.
Ezért elsddleges célunk az volt, hogy egy egyszeri, de érzé-
keny médszert dolgozzunk ki, melynek segitségével egyetlen
izomrostbdl tébbféle biokémiai vizsgalatot is el tudunk vé-
gezni. Sikerilt alkalmaznunk a miozin izoenzimek kimutatésé-
ra 4ltalanosan hasznalt gélelektroforéziseket egyedi roétok-
ra. A rostokat mikroszkdép alatt izolaltuk, és az adott rostot
két vagy harom részre osztottuk. Az egyik részb8l kivont fe-
hérjét SDS gélben futtattuk, hogy meghatérozhassuk a rostban
1év6 miozin alegységeit (a kdnnyli léncok tipuséat, egyméshoz
viszonyitott arényukat). A mésik részbdl kivont fehérjét ns-
tiv korilmények kdzdtt elektroforetizaltuk, hogy kimutassuk
2 miozin izoenzimjeit. A harmadik részt arra haszndltuk, hogy

egyidejliileg informécidét kapjunk az adott rost oxidativ sajat-
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ségirdl is (diafordz festés). A lassu és 2A gyors rostok oxi-
dativ aktivitésa magasabb a 2B rostokénal.

Médszerink nagy elénye, hogy nem kell specidlis mikrogéle-
ket vagy nagyon érzékeny festést hasznadlni - az elterjedten
hasznédlatos gélrendszerek alkalmasak a rostok vizsgélatara
is -, ami annak koszdnhetd, hogy a miozint szinte teljes egé-
szében ki tudjuk nyerni az adott rostbdl. Ez ad lehetdséget
arra is, hogy egyidejliileg harom kiilonbozd vizsgalatot is el-
végezhessiink egyetlen rostbél. A mdédszer egyszeriisége pedig
lehetdséget nyujt nagyszému rost gyors analizisére. Megemli-
teném még, hogy ez a mbédszer alkalmas a miozinon kiviil a tob-
bi kontraktilis fehérje (aktin, tropomiozin, troponin) vizs-
gélatara is, valamint a biokémiai analiziseket egybe lehet
kapcsolni fizioldégiai mérésekkel - pl. mérni az adott rost
maximédlis rovidiilési sebességét az analizisek eldtt -, és
igy kézelebb juthatunk az izmok komplexitéasénak megértéséhez.

Az egyedi rostokra kidolgozott mdédszer alkalmazésival két
kérdésre kivantunk vélaszt kapni. 1) A 2A és 2B gyors rostok-
b6l izolélt miozin mutat-e strukturdlis kiilonbséget? 2) ii-
lyern mbédon és mértékben hat a beidegzés tipusa, illetve ez
igénybevétel erSssége a rostokban megjelend miozin fenoti-
puséra?

Szamos irodalmi adat szerint & napi 8 oréban alkalmazott
10 Hz-es stimulédléds, valamint az izom tartds erds igénybevé-
tele nem véltoztatja meg a rostokben 1év8 miozin tipuséat
(gyors marad), viszont nd a rostok oxidativ kapacitésa, és

ndvekszik a 2A rostok arénya. Kisérleteinkben a fentiekhesz
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hasonld mbédon (10 Hz, napi 8 6ra, 7 hét) ingereltiik a nyul
tibialis anterior izmét. A stimulélas hatéséara az eredetileg
a gyors rostok kb, 60 %-&t kitevd 2B rostok teljesen atala-
knltek 2A tipusuvd. & lassu és gyors rostok arénja valtozat-
lan marsdt. SDS gélben kimutattuk, hogy megndtt az ch/LC3
arény a stimuléléas hatéséra, s ez az izoenzimek megoszléséban
is likrésddik: az LC, homodimer relativ intenzitésa a legma-
gasabb, Ezzel szemben a stimulédlatlan izom 2B rostjaibdl ki-
vont miozinban ag LC,,/I;C3 arany sokkal kisebb, 8 ennek megfe-
lelden a heterodimer csik a legerdsebb PP, gélben. Tovabba a
2A miozin mindegyik izoenzime valamivel lassabban mozog nativ
gélben, mint a nekik megfeleld 2B tipusuak. Sokkal szembetii-
ndbb a mobilitésbeli differencia, ha egy csak 2B rostokat
tartalmasé izombdl (adductor mag.) kivont miozint futtatunk
egytitt PP, gélben a stimulélt izom rostjaibbél kivont miozin-
nal. Ekkor négy, jo6l elvald csikot kapunk. A 2A heterodimer
egyitt fut a 2B LC1 homodimerrel és a 2A LC3 homodimer a 2B
heterodimerrel. Ezek az adatok arra utalnak, hogy kiilénbség
ven @ 2A, a kevert izom 2B és az adductor mag. 2B rostjaibdl
kivont miozinok nehéz léncéban., Hasonld eredményre Jjutottunk
emberi gyors ismok vizsghlata sorédn is. Megfigyelhetd az el-
$016dés az IC, homodamer felé a 2A rostokban, és mobilités-
bell differencia mutatkozik a 24 és 2B miozin megfeleld izo-
engimjei kosdtt.

Az.elberi rostok nagyon gyakran kevertek: lassu és gyors
kéonyl léncokat is tartalmaznak, s ezeknek a rostoknak a mi-
ssinje PPy gélben nemcsak & joél ismert lassu és gyors izoen-
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zimeknek megfeleld csikokat adja, hanem megjelennek ujabd csi-
kok is. Ezek valdsziniileg hibrid miozinok (pl. gyors nehéz
lanc lassu konnyli léncokkal vagy forditva).

Hibrideket mutattunk ki a nyul tibialis anterior izménak
egyes rostjaiben is azt kdvetSen, hogy az izmot fézikus elekt-
romos stimuldlésnak (60 Hz, 2.5 s 10 perces iddkdzdnként, 5
hét) tettilk ki, hogy a gyors rostokat lassuvAd alakitsuk &t.

A stimulélés hatésara jelentdsen megndtt a lassu rostok szé-
ma, gyakoribbad valt a 2C rostok eldfordulédsa. Ezekbdl a ros-
tokb6l mutattuk ki a hibrideket. A két kiiloénbdzd stimuldlési
kisérletiink azt mutatja, hogy tartdés, de megszakitopt igénybe-
vétel hatisara a 2B rostok 2A tipusuvéd alakulnak, viszont, ha
a stimulalés folysmatos megindul a gyors rostok lassuva alaku-
lasa is.

A nyul messeter izméban a hisztokémiailag 2B tipusu rostok
izoenzim képe kiilonbdzik az eddig ismertetett tipusoktél. Eb-
ben az esetber a két homodimer csik kbézel azonos intenzitéassal
Jelentkezik PPi gélben, s a legalacsonyabb a heterodimer csik
intenzitésa, ami arra utal, hogy valami médon gatolt ennek a
forménak a kialakulédsa. Nem taldltunk a tipikus lassu (soleus,
semitendinosus tipus) miozinnak megfeleld csikot sem, holott
a rostok 10-20 %-a hisztokémiailag lassu, és SDS gél alapjén
ezek a rostok csak lassu konnyli lancokat tartalmaznak. Sok
rostban a gyors és lassu konnyli léancok egylitt fordulnak eld.

Végezetill egyedi rostok analizisével kimutattuk, hogy a
lassu miozin is haromféle izoenzimnek a keveréke, jéllehet az

egyes izoenzimek relativ mobilitéséban a kiilonbség igen kicsi.



A7 egyes izoenzimek a gyors izoenzimekhez hasonldan a

konuyli lénc slegységekben mutatnak kiilonbséget.
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ACETILKOLINESZTERAZ MOLEKULARIS FORMAINAK BIOKEMIAI KARAK-
TERIZALASA ES HISZTOKEMIAT TOKALIZALASA PATKANY KOZPONTL

ES PERIFERIAS IDEGRENDSZEREBEN

Rakonczay,Z., SZOTE Kozponti Kutaté Laboratérium, Szeged,

Az acetilkolinészterdz (AChE, EC 3.1.1.7) jelentds
szerepet t6lt be a kolinerg neurondlis transzmisszidéban.
Megtaldlhaté a legtobb szévetben, de legnagyobb mennyiség-
ben a kozponti és a periférids idegrendszerben fordul eld,
ahol hisztokémiai médszerekkel a kolinerg és a kolinocep-
tiv neuronock perikaryonjiban és dendritjeiben, mig intra
és extraaxondlisan féleg a kolinerg idegsejtekben demon-
strédlhaté.

Az 1970-es évek kezdetétsl egyre t6bb kisérleti adat bizo~
nyitja, hogy az AChE kiilonbsz6 formiban van jelen a szer-
vezetben. Az egyes formdk biokémiai karakterizdldsat csak
kevéssé, azok szoveten beliili lokalizdcidjdt pedig egyil-
taldn nem ismerjiik, azért célul tiiztiik ki: 1./ a szolubi-
1lis (detergens nélkiil szolubilizdlhaté) és membrin-kotott
(csak detergenssel szolubilizdlhaté) AChE tisztitdsdt pat-

kény agybél, 2./ a kdzponti és a periférids idegrendszer-
b6l tisztitott kiillonbézé enzim formdk molekuldris paramé-
tereinek meghatdrozisit, 3./ az AChE molekulidris formik

transzformicidjdt az ontogenetikus fejlddés folyamdn, 4./
az AChE molekuldris formdinak tramnszportjit, hisztokémiai

lokalizdcidjdt a periférids idegrendszerben, 5./ a membrin
kotott AChE immunhisztokémiai lokalizdcidjidt a kézponti i
degrendszerben és végiil, 6./ megkiséreltiikk ezen alapkutatd-



%:0
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sl eredménylink gyvakorlatban vald felhaszndlasdt az experi-
mentdlisan eldidezett neuritis {EAN), (amely a human Guillain-
=Barré betegség wodellje) kutatdsiban,

Eredményeinket a ktvetkezlkben foglalhatjuk Ossze:

2d 1./ A szolubilis és a membrdn-kctstt AChE tisztitdsakor
affinitds kromzatogrifids médszert alkalmaztunk (Rakonczay és
mtédrsa, 1979, 1380, 198la). A tisztitds foka a kiinduldsi
anyaghoz képest a membrin-kotott enzimmél 17550 x-es, spec.
akt.: 3068 mumol ACh hidrolizis/perc/mg fehérje; kinyerés: 51%.
Ugyanez a szolubilis enzimnél 15650 x-es, spec. akt.: 3255 pmol
nidrolizis/perc/mg fehérje; kinyerés: 33%.,

SDS=PAGE-vel merkaptoetanol jelenlétében a membrin-kotott AChE
monomer]ének molekulasilya 7450023000, a szolubilis enzimre
7000024000 Dalton adédott. A prepardtumok tisztasigi foka

ag SDS=-PAGE kép alapidn nagyobb volt, mint 95% (Rakonczay és
wbivrsal, 198la, 198lc).

24 2./ Mig a szolubilis AChE heterogémnek bizonyult (szolu-
bilils A,B,C) gélfiltrdlédssal vagy szachardz gridiensen amna~
lizélva, addig a membrén-kotétt AChE ugyanezen kdriilmények
k8z6tt homogénnek bizonyult, I. Tdbldzat (Rakonczay és
mtdrsai, 1981b; Vincendon és mtdrsai, 1980).

I, Tdblézat: Szolubilis és membran-kotstt AChE molekuldris
paraméterei Triton X-100 jelenlétében

Stokes radius 820,W Szémitott
Enzim (nm) (Ss molekulasily
Hembrin-kststt  8.030,2 (15) 5.7%0.2 (4) 328000
Szolvbilis 4  10.9%0.5 (8) 16 22 (2) 680000
Szolubilis B 6.820.3 (17) 10.720.4 (6) 304000

Szolubilis C 5.430.4 (8) 4.420.1 (6) 106000

TRpw v
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A periférids idegrendszerben a spinalis ganglionban két AChE
forma (4, 108) a n. ischiadicusban 4 forma (4, 6, 10, 16S)
fordul eld (Késa és Rakonczay, 1982).

ad 3./ A posztnatalis fejlddés folyamdn a kisagy AChE akti-
vitdsa 400%-al né, mig a 4S molekuldris forma %-os arénya
45%=-rd1 20%=-ra csokken, ugyanezen idd alatt a magasabb mole=-
kulasilyu 10S forma ardnyosan né (Rakonczay és Kdsa, 1981).
Eredményeink alapjén valodsziniisiteni lehet, hogy a 4S forma
szintetizdldédik eldszdr és mintegy prekurzora a 10S-es mo-
lekuldris formdnak.

ad 4./ Hisztokémiai eredményeink szerint a ganglion spinale-
ban az AChE a durva felszinii endoplazméds retikulum ciszter-
ndiban demonstralhaté, biokémiai adataink szerint a ganglion=-
ban a 4S forma domindl (6sszaktivitds 80%-a)., Az axondiis
transzport folyamén a 4S forma feltehetdleg transzformdli-
dik 6, 10 B, 10 B?, 16S molekuldris formdvd, mialatt a 4S
forma mennyisége erdteljesen cstkken (Osszaktivitds T%-a).

Az exonon beliil a 6 és a 10 B? forma a tubulusokban és a ve-
zikuldkban, mig a 10 B forma az axolemma kiilsd feliiletén he-
lyezkedik el. A 16S forma az intraaxondlis orgenellumokban
lokalizadlhaté a transzport folyamdn (Kdsa és Rakonczay, 1982).
ad 5./ A membrdn-kstdtt AChE ellen nyulban termeltetett amn-
tiszérum (Zanetta és mtédrsai, 1981) segitségével immnhiszto-
kémiai technikdval megdllapitottuk, hogy patkdny kisagyban a
Purkinje sejtek és a molekuldris réteg erdsen, mig a granuli-
ris réteg festdédése jéval kisebb wvolt 6sszehasonlitva’més
strukturdkkal (Zanetta és mtarsai, 1980).

ad 6./ Megdllapitottuk, hogy a EAN=ben a vizsgdlt régidk

(gerincveld mellsd és hadtsé gydk, ganglion spinale, n. ischic
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dicus) kozilil a gerincveld mellsé sgzarvaban kiinduld motoros
axonokban a 10S AChE szignifikdnsan cstkken (p<{ 0.05), mig
a szolubilis 45 forma mennyisége jelentlsen emelkedik.

Mis régidkban (pl. ggl. spinale) az enzim aktivitds cstkke-
nése az AChE minden formdjdra (4, 10, 16S) kozel azonos
médon érvényes. Eredményeink alapjdn feltételezziik, hogy

az EAN-ben a demielinizdcid sordm a proteolitikus enzimek
elészdr az axon felsziném lokalizdlhatd, 10S AChE-re fej=-
tik ki hatdsukat (Rakonczay és mtarsai, 1982).
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A plazmamembrdn foszfolipidek szerepe a limfocita stimulécié szabdlyozéséban

A lizolecitin aciltranszferdz és a /Na +K /ATPéz funkcionélis kdlcsbmhatésa
Szamel Mérta, Somogyi Jénos és Klaus Resch, Semmelweis Orvostudomdnyi Egyetem
I.sz. Kémiai-Biokémiai Intézete, 1088 Budapesi, Puskin u. 9 és Hamnoveri

Egyetem Molekuldris Farmakolégiai Intézete, Hannover

Egyre tobb adat utal arra, hogy a sejtek differenciélédésénak, novekedésének,
osztédédsdnak szabdlyozdsdban a plazmamembrén elsddleges szerepet jétszik.

A sejtaktivdl6dds molekuldris szintii mechanizmusainak vizsgélatéban kdzpomti
kérdés, hogyan valdsul meg a kiviilrdl érkezd jel étvitele a plazmamembrénon
keresztiil a sejt belsejébe, milyen mechanizmus/ok/ vesznek részt a sejtdiffe-
rencidlédés és proliferér:6 meginditéséban, e folyamatok szabélyozéséban.
Ezeknek az alig ismert mechanizmusoknak vizsgélatéra széles korben nyert al-
kalmazést a mitogén lektinekkel stimuldlt limfocita. A mitogénnek plazma=
membrén receptorédhoz kot6dését kovetben ugyanis olyan metabolikus esemény-
sor indul meg, amely végiil « sejt novekedéséhez, oszté6désdhoz és uj funkcibk
megjelenéséhez vezet., A mitogén kotddését kovetd legkorébbi véltozésok magé-
ban a plazmamembrédnban alakulnak ki; fokozédik a membrén fluiditésa, per-
meabilitésa szémos anyagra nézve, vAltozik a membrén=kotott enzimek aktivi-
tédsa, Tobbek kozott emelkedik a /Na++K+/ATPéz és a - més sejtekkel ellen=
tétben limfocitédban plazmamembrénban lokalizélt - lizolecitin aciltramszfe
réz aktivitésa., Utébbi enzim a plazmamembrén foszfolipid anyagcseréjének
fokoz6désédért felelds stimuldlt limfocitéban,

A nitogén /concanavalinA / kot8désének és a lizolecitin aciltranszferé:
aktivélddésénak kinetikdjit elemezve megéllapitotték, hogy disszocidcids
konstansuk lényegesen kiilonbdzik egyméstdl, ami arra utalt, hogy az enzim
aktivitésénak fokozdéddsa a sejtfelszinen esetlegesen jelenlevd nagy affini-
tésu mitogén receptorral vald kdlcsOnhatds eredménye.

A feltételezés igazolédsédra borju timuszbdl izoldlt limfociték tisztitett
plazmamembrén vezikuldit affinités-kromatogréfidval két alfrakcidra vélasz-
tottuk szét conA-sepharosen., A membrénvezikuldk 65%-a nem kotddott, a kizé-
rédsi térfogatban jelent meg /MF1 frakcidé/y az Ossz membrénfehérje 25%—a vi-
szont kot8dott a matrix-kotstt conA-hoz és csak o =metil= mannoziddal volt
leoldhatd /MF2 frakcié/. Kontroll kisérletek szerint a két plazmamembrén al-
frakcié vezikuldi a fiziolégiésnak megfelellen orientéltak, mivel az MF2
frakcié conA=sepharose=hoz kct8dott, a plazmamembrénbdl és az MFI frakcidbdl
neuraminidéz hatésédra azonos mennyiségii szidlsav szabadult fel mg fehérjére
szémitva. Mindkét alfrakcié a T limfocita sejtfelszini membrénjébdél szérmazott.

erre utalt a plazmamembrénban és a két alfrakcidban a koleszterin és fosz=



folipid moléris arényfnak awvcuosséga s a conA~receptorck kdzel azonos

szé8a. A2z MF2 frakeid viszont mindségileg kUlZnbdzott az MFlfrakciétélc Az
affinithsi gélhez kot8df frakcidé conA receptorainuk asszocidcids komstansa
k6zel 3.5-82br nagyobb volt, mint az HFl frakcibé receptoraiéi., A membrén-
kbtott enzimek kozil & /Nn++x+/ATPéz és a lizelecitin aciltranszferiz spe-
cifikus aktivitésa az HF2

pest. Mitogém stimulécil hatéséra a membrén kotott enzimek aktivitésa spe~

frakecidban t8bbszdr¥snek bizenyult az MFlnhez ké=

cifliz modon védliozotts a plazmamembrinban egyenletesen megoszléd Hg2+wATPéz,
alkalikus foszfatdz és g-glutnmil transzferdz aktivitésa mindkét alfrak-
cidban ktzel azonos mdédon csbkkeni; az MF2 frakciéval, azaz a nagy affinie
tésu mitogém receptorral asszocifit két enzim, a /Na++K+/ATP£z és a lizo=-
lecitin aciltranszferéz aktivitésa ezzel szemben két-héromszoroséra emelke-
dett, kiilondsen asz HF2 frakciéban. / Anal., Biochem. 117. 282 - 292, 1981,/

A lizolecitin sciltranszferdézrél tudjuk, hogy mitogén stimulust kovetSen
a lecitin zsirsavoldalléncait szelektiven hosszu szénléncu telitetlen zsir-
savakra cseréli ki, A plazmamembrin szerkezetét és miikidését a plazmamembrén
foszfolipidek,hidroféb kolcsbnhatésaik révén pedig kiilondsképpen azok zsir-
sav oldalléncai alapvet8en befolyésoljék. Kézenfekvd tehét a feltételezés,
hogy a nagy affinitésu receptorral asszociélt lizolecitin aciltranszferéz
mitogén kotddést kisérd aktivdlédésa a membrén foszfolipidek telitetlen zsir-
savtartalménak novekedése a telies membrén funkciondlis véltozédsét okozhatja.
A feltételezést igazolmi létszanak azok a kisérleti eredményeink, amelyeket
lizolecitin aciltranszferéz segitségével hosszu szénléncu zsirsavakkal mbdo-
#itott pleazmamembrénban nyertiink., A lizolecitin aciltranszferéz lizolecitin=-
»81 és hosszu szénléncn zsirsavakbdél lecitint szintetizéli, s azt plazmamemb-
réa vezikulékba épitette be. Az Snmagéban alkalmazott lizeolecitin, a hosszu
szénléncu zsirsavak / palmitinsav, olajsav, linslsav és arachidonsav/, va-
lgmint a membrén lecitimbe épHlt palmitimsav nem hatott a plazmamembrén k-
tétt emzimek specifikus aktivitéséra. A membrén lecitinbe épililt t&bbszdr
telitetlen linclsav és arachidonsav ezzel szemben koncentrécid fiiggden md-
dositotta a membrén-kdtttt enzimek aktivitését. A vizsgélt enzimek aktivités-
véltozéshnak maximumét - a kisérleti kdrlilményekt8l fligg8en = 150=200 nmol/
mg fehérje lecitinbe éplilt t6bbszor telitetlen zsirsav mennyiségnél mértik.
Ebben a koncentréeié tartoményban a /Na®+K'/ATPéz gspecifikus aktivitésa a

kontroll kéiszeresére emelkedett, a H;E*

-ATPiz és a ;«glutamiln transzferéiz
aktivitésa viszont szignifikénsan csidkkent.Klildmdsen érdekes, hogy a lizo-
lecitin aciltrazszferéz aktivitésa is fokozatosan smelkedett, majd maximé-
lis drtéket ért el 150 = 200 nmol/mg fehérje lecitinbe épiilt linolsav és

arachidonsav koncentrfcié mellett. Mivel az Osszes mért membrén kotott en=

gim sktivitédsa a koatroll értékre tért vissza abban az esetben, ha nagy
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mennyliségli tobbszbr telitetlen zsirsav épililt membrén lecitinbe, feltételez-
ziik, hogy az enzimek specifikus akitivitésédnak véltozésa unem a membrém flui-
dités, hanem specifikus lipid= fehérje kSlcsonhatésok fliggvénye. A felte=-
vést aldtédmasztja, hogy az egyszer telitetlen olajsav membrén lecitinbe épli-
lése is fokozza a membrén fleiditését, azonban a mért membrén kotott enzi-
mek aktivitéssét csak kis mértékben befolyésolta. / J. Bicl. Chem. 256, 11618 =
11623, 1981/ A hosszu szénléncu telitetlen zsirsavakkal médositott membrén—
ban az enzimek aktivités v8ltozésénak irénya és maximélis értéke szinte
teljesen megegyezett azokkal a specifikus aktivités vé8iltozésokkal, amelyeket
mitogénnel stimuldlt limfocitékbdl izolélt plazmamembrénban mértiink. A
plazmgmembrén foszfolipidek telitetlen zsirsavtartalménak véltozésa enzima-
tikusan mbédositott membrénvezikulédkban és mitogénnel stimulélt limfociték
plazmamembrénjéban kvzel azonos mértékii volt. / Biochim. Biophys. Acta, 1981.
kozlés alatt./

Mint fent emlitettilk, a nagy affinitésu receptorral asszociélt mésik enzim a
/Na++K*/ATPéz. A mikroanatémiai kozelség a funkciondlis kolcsbnhatés lehetSsé~-
gét vetette fel a transzport ATPéz és a lizolecitin aciltranszferéz kbiott,

A kérdés tisztézéséra irdnyuld kisérleteinkben megéllapitottuk, hogy a
/Na*+K"/ATP4z specifikusnak tartoit gétlészere a strofantin g olyan koncest
récibban gétolja a stimulédlt sejtek makromolekula szintézisét, amely a sej*!
intracelluléris kélium koncentréciéjénak megvéltoztatéséra még nem képos.

/ Biochim. Biophys. Acta, 633, 347 <360. 1981./ A glikozid s sejtek makrewm«:-
lekula szintézisét a sejtciklus folyamén eltér8 mériékben befolydésolta; s«
RNS szintézis gétlésénak kinetikéja arra mutatott, hogy a glikozid %"korai®
membrénfolyamatot gétolva fejti ki hatését a stimulécié folyamatéra.

A strofantin koncentrécié fiiggSen gétolta a stimulédlt limfociték jelzett
colajsav inkorporéciéjét ép sejtekben és izolélt plazmamembrénban egyarént.

Az olajsav membrén lecitinbe épiilését és a stimulélt sejtek makremolekula
szintézisét gétlé strofantin koncentréciék megegyeziek. A strofamtin myugvé
sejtekben sem a protein és nukleinsav szintézist, sem a membrén feszfelipid
anyagcserét nem befolyésolta. / Biochim., Biephys. Acta, 647. 297 = 3el. 1981/
A /Na+K*/ATP4z conA stimulus hatéséra kialakult aktivités fokozbdését a
strofantin id8 és koncentréciéja filiggvényében gétolia, s egyben megakadé-
lyozta a lizolecitin aciltranszferéz aktivitésénak emelkedését is a stimulédlt
limfocita plazmamembrénjéban.

Kontroll kisérletek szerint a strofantin makromolekula szintézisre és membrén
foszfelipid anyagcserére kifejtett gitlé hatésa nem aspecifikus mellékhatés
kovetkezménye, mivel a glikozid kot8dés csokkenésével pérhuzamosen az RNS és
DNS szintézis, a stimulélt olajsav beépiilés strofantin okozia gétlésa fel-
fiiggeszthetS volt, Izolélt membrénban a glikozid nem hatott a lizolecitin



aciltranszferdr specifikus aktivitéséra, sui egyben arra utal, hogy a siro-
fantin a lizolecitin aciltranszferdz aktivé16désit akaddiyozza specifikusan
a stimuldlt sejt membrénjéban./ J. Biol. Chem. 256. 9198 = 9204, 1981./

Kisérleti eredményeink alapjén felidtelezziik, hogy:

1.4 limfocita sejtfelszini lektin receptorainak kisebb hényada az, amely olyan
effektor = reguldtor rerdszerrel 411 kapcsolatban,meiy a mitogén kdt8dését
kovetSen a biocldégiai vélasz kialakuldsdban szerepet jétszhat. A limfocita
plazmamembrénjdban & nagy affinitdsu mitogén receptort olyan specializglé-
dott membrénteriiletek veszik koriil, amelyek mind szerkezetiikben, mind miiko=

désiikben kiiloénbtznek a membrén egyéb teriileteitdl, mintegy funkciondlis

mozaikot alkotva a limfocita plazmamembrénjéban.

8.4 lizolecitin aciltranszferdz mitogén kot8dést kovetd aktivdloddsa a memb-
rén foszfoliﬁidek tobbszdr telitetlen zsirsavtartalmdnak megvéltoztatésa
révén a membridn fluiditéds és permeabilités megnovelésén tul specifikus li=-
pid = fehérje kolcstnhatésok révén a plazmamembrdn kotott enzimek aktivitée
sénak vAltozéséhoz vezet, A plazmamembrén foszfolipid anyagcseréjének fo-
koz6désa, a lizolecitin aciltranszferdz szigoruan irdnyitott, szelektiv
miikodése kovetkeztében kialakulé mindségileg uj lipidfézis olyan Jelerdsitl-
amplifikélé rendszerként miikédhet, amely a mitogén kotddést kovetl membrén
funkecid véltozésok kialakitéséban, s egyuttal a plazmamembrénon keresztiil
t6rténd jel dtvitelében is lényeges szerepet jétszhat.

-4 lizolecitin aciltranszferdz és a /Na++Kf/ATPéz szoros funkciondlis kol

csonhatésban miikodik a limfocita plazmamembrén specidlis funkcidkra szerve-=
28dott membrénteriiletein, s ily médon a sejt differencidlédéssnak, noveke-
désének és osztédédsdnak plazmamembrén szintii szabdlyozdsdban alapvetd szere=
pet tolthet be.
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A patkdny vesicula seminalis citoplazmatikus androgén

receptordnak jellemzése

Zakdr Tamds, Semmelweis Orvostudomdnyi Egyetem, I.sz. Kémiai-
Biokémiai Intézet.

Kasztrdlt patkdnyok vesicule seminalisaibdél prepardlt
sejtmentes kivonatokban androgéneket nagy affinitdssal koté,
hormonreceptor jellegii makromolekuldk taldlhatdk. 1977 Sta fog-
lalkozunk ezen receptor molekulédk rendszeres vizsgdlatdval,
Ekkorra vdlt ugyanis viligossd, tobbek kozott sajdt laboraté-
riumunkban végsett kordbbi kisérletek alapjdn is, hogy a vesi-
cula seminalis egyike a legeldnyssebb kisérleti objektumoknak az
androgén hormonok specifikus fehérjék szintézisét szabdlyozd
funkecié jdnak tanulmdnyozdsidhoz. Az is kitiint tovdbbi, hogy a
prosztata, amelyen az androgén receptorokkal kapcsolatos vizs-
gdlatok tulnyomé t5bbségét végezték, csak kevéssé alkalmas az
androgén hormonhatds tovdbbi aspektusainak kutatdsdra.

Az ondéhélyag androgén receptorairdél nagyon hézagos tudds-
sal rendelkeztiink, Kisérleteinkben ezért a vesiculdris androgén
receptort néhdny fontosabb szempontbél karakterizdltuk:

/1/. As 5x¢-dihidrotesztoszteron /DHT/ és a tesztoszteron /T/
kst6dési reakcidinak kinetikai jellemzdi 0°C-om.

f2/. Stabilités ligandummentes dllapotban.

/3/. Pizikokémiai tulajdonsdgok, killsnss tekintettel az andro-
gén-receptor komplexek szedimentdcidjdra.

/4/. Punkciondlis tulajdonsdgok: androgének receptor-dependens
f8lvétele célszervbll prepardlt magokba.

/5/. Ligandumspecifitds kompeticiés kisérletekben.,

Receptorprepardtumként kasztrdlt patkdnyok homogenizdlt vesicula
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seminalisainak posztmitokondridlis felilussdjdt /PMS/ haszndl-
tuk., A PMS-t ‘H-DHT vegy “H-? jelenlétébesn inkubdltuk, majd
a nem k&tddstt sztercidokat aktiv szénnel eltdavolitottuk a
reakcidelegyekbdl. Az aspecifikus kitést a megfeleld jelzetlen
sztercid f£oloslegének jelenlétében mértik, és értékét az Ossz-
k6tésbll levonva kaptuk meg a specifikus, azaz receptor kitést.

Eredményeink gz aldbbiakban foglalhatdk bHssze:

ad /1/. 4 oM ligandum koncentirdcié mellett, a JH-DHE é8 JH-T
specifikus kdtése egyardnt €o-9¢ perc utdn érte el maximumdt.
Telitési analizist /Scatchard/ végezve, mindkét jelzett androgén
esetében kimetikailag egyfajta kitdhelyet detektalturk; az
egyensulyi disszocidcids konstans 1 nd-nak fﬁﬁwDHng illetve
1,7 nM-nak /33~T/ addédott. A két sztercid receptorral veld
asszocidcidja mdsodrendl kinetikdt kivetett: az asszocideids
sebességi 4dllanddk kozott szignifikdns kildnbaég nen volt, A
komplexek viszonylag lassan, elsdrendil kinmetika szerint disszc-
cidltak; a 3H~DHT-r@ceptor komplexek felezési ideje /17 dxa/
jelentésen meghaladta a SH«Tmreceptez komplexekst /5,4 dra/,

A sebességi Allandidkbil szémitoti egyemsulyi disszocidcids
konstansok mindkét sztercidndl 1-2 nagysdgrenddel alattae ma-~
radtak ugyanezen &llanddk Scatchard-analizissel meghatirozott
értékeinek. A kiilonbség donté mértékben a szaturdcids analizis
pontatlansdgénak tulajdonithatd kisérleti kirilményeink kBzdtt.
ad /2/. 4 PMS~-t 0°C-om, ligandum uélkil inkubilva a specifikus
andvogén kdtéhelyek spentdm inaktivdlddtak. Az inakiivdlddds
kinetikailag elsdrendi folyamatnal bizonyuli, sebességi dllan-
ddia 0,33 h“l vott, ami 2,1 Ords felezési iddvel egyenld. A
BHwBHT ég H~T specifikus kotlhelyel inaktivélddds szempont-

A AT e S . S iy
jabol telijesen azonosan viselkedtek.




sd /3/. A jelzett androgéneket tartalmazd komplexeket teljes

3Hw’l‘»nal

mértékben vissza lehetett kapni a 3He»DHTmna;L vagy
el8inkubdlt PMS-bS1l prepardlt citossdél frakcidbam. A 34-pHT-
receptor komplex ammdénius szulfdt 33%-os telitésil oldatdban
kicesapddott, és feloldds utdm 0,4 M NaCl tartalmu szahardz
spiriisdggrddiensben 5,1 S szedimentdcids konstansnak megfeleld
ssbeaséggel llepedett. A jelzett DHT-t és T-t tartalmazé
komplexek szedimentdciés konstansdt az amménium szulfitos ki-
esapis melldzésével, & citoszdlbdl is megkatdroztuk, ekkor
mindkét androgén esetében 4 S értéket kaptunk. A kstott T
Bagy résge a eentrifugdlids folyamdn disszocidlt.
ad /4/. DHR-receptor vagy T-receptor komplexeket tartalmazd
vesicularis PMS-t, valamint hormon tartalmu médiumot kiilonféle
sservekbll ssdrmazé durve magfrakcidkkal inkubdltunk. Azt ta-
pesstaliuk, hogy &= androgén hoermonck PMS jelenlétében speci-
fikusan kitbdtek a célsservbll szdrmazé sejtmagokhoz. Azonos
rEziilmények k8sdtt a DHT PMS-dependens folvétele wvesicula
seminalis magokba kb. kétszerese volt a tesztoszteronémak.
Mindez arrs mutat, hogy & vesicularis PMS-ben kimutathaté
ardrogénksts makromolekulédk memcsak kinetikai és fizikokémiai
tulajdonsdgaik alapjén tekinthetdk androgén hormonreceptoroknak,
henem képesek a receptorfunkcid elldtdsdra is.
sd /5/. Dsssesen 22 szteroid JH-DET-mel valé kompeticidjst
hatdroztuk meg. A kompetitorok k8zdtt androgének, antiandrogének,
ansgbel ikumok, 8sztrogének, progessitagének, gluko- és mineralo-
kertikoidck voltak. Minden sszteroiddal két kompeticidés gbrbdét
veltink fel 0°G»on. az egyiket révid /1 Srds/, a misikat
hessza 67 érds/ inkubdeids idével. Es a kisérleti elrendezés
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lehetévé tette, hogy a sszsteroid-receptor kélestrhatds asszso-
cidciés és disszocidcibés réssreakcidinak ligandumspecifitdsdt
kiilgn-kiilsn vissgdl juk.

Kompeticiés viselkedés ssempontjdbll a vissgdlt sstexroidek
hérom csopertra osazthatdk. As elsé csoportba asok a vegylile-
tek tartosnak, amelyek receptorral valé asssocidcidjénak és
dissgocidcidjdnak sebessége kbzel dll a 3H-d1h1droto-stonstnro-
néhos. A mdsik csoportot asok & szieroidok alkotjdk, amelyek
képesek ugyan asssocidlédni a receptorral, de a létrejBvs
komplexek sokkal kevésbé stabilak, mint a 3H-DHI-rocoptor
komplex. A harmadik csoport tagjai nem kdtédtek kimutathatéd
mértékben a receptorhoz. A kompetitorok kdtédési sajdtsdgal és
kémiai sserkezete kizsttt korreldcidk mutatkosztak, melyek lehe-
tOséget adtak arrs, hogy megitéljilk a szteroid véds biszonyos
szubsztituenseinek jelentdségét a receptorral vald kidlesn-
hatésban. Hasonléképpen, a bioclégiali hatdsok éas a kompeticids
viselkedés is Ysssefliggéseket mutatott, ami arra utal, hogy
a2 receptorral vald k8t6dés kinetikdja jelentdsen befolydsol~
hatja a ssteroidok im vivo hatédsait.
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A munkdval kapcsolatos kozlemények jegyzéke.

Zakdr, P.,Té6th,M. /1977/: Characterization of the cytoplasmic
androgen receptor of rat seminal vesicle., Steroids 3o0: 751-764
Zakar,T.,Té6th,M., /1980/: Studies on the androgen receptor
of the rat seminal vesicle: Comparison of the binding
characteristics of dihydrotestosterone and testosterone.

J.steroid Biochem. 13: 743-T750

Zakdr,T.,Té6th,M. /1982/: Steroid-binding properties of the
rat seminal vesicle androgen receptor: Short-term and
long-term competition of various steroids with radiocactive

dihydrotestosterone. J.steroid Biochem. /kézlésre elfogadva/.

Zakdr,T.,®5th,M., /1982/: Steroid-binding properties of the

androgen receptor of rat seminal vesicle., Endokrinologie

/eléadéds teljes anyaga kdzlésre elfogadva/.

ElSadédskivonatok:

Zakdr,T.,P6th,M./1977/: Binding reaction of 5¢-dihydrotestos-
terone in a cell-free extract of rat seminal vesicle.
Proc.17%® Hung.Ann.Meet.,Biochem.,Kecskemét,1977. pp.lo3-lo4

Zakér,?.,T6th,M,/1981/: Phe ligand-specificity of the
androgen receptor of rat seminal vesicle: Correlations
between steroid structure arnd binding properties.

Drugs, Biochem. Metab.,Mdtrafiired, 1981, pp.121-124



Egvyesiileti feladatok

MTESZ AZ ENERGIATAKAKAREKOSSAGERT

A Miszaki és Természettudomanyi Egyesililetek Szbvetségének
felhivasa a magyar miiszaki, gazdasagi, agrar és természet-

tudomanyi szakemberekhez energiatakarékossagi javaslatok

kidolgozasara

A "MTESZ az energiatakarékosségért”" cimmel meghirdetett pa-
lyadzati rendszerben 1980-81. évben beérkezett 435 db palya-
zatban a szakemberek sok hasznos javaslatot tettek és sza-
mos lehetOséget tartak fel a népgazdasdg energiahordozd fel-

hasznalédsa cstkkentésére.

Az eddigi kedvezd tapasztalatok alapjan a MTESZ Elnoksége is-
mét meghirdeti az energiatakarékossdgi palyazatot. Az uj ki-
irédsban a palyazati feltételek pontosabb meghatiroziasa mellett

fokozott figyelmet kap az egyéni kezdeményezés.
A MTESZ kildn figyelmet kivan forditani a megvaldsitids lehetd-
ségeinek kidolgoziséra, és ennek megfelelden hatérozta meg a

palyazat uj szakaszanak feltételeit.

A palvazat célja:

Olyan redlisan és r&vid iddn beliil megvalésithatd szervezési
intézkedések, lizemviteli vagy technoldgiai eljarésok, uj kon-
strukcidék, berendezések, készlilékek kidolgozasanak és megva-
l6sitésénak Osztbnzése, amelyekkel az energiagazdalkodasi korﬁémzm
program végrehajtédsa meggyorsithaté vagy hatékonysdga névelhe-

P

to.
Ezen beliill a fo feladatok:

- technoldgiai folyamatok fajlagos energiasziikségletének

cstkkentése;

-~ barmely egyé&b célu energiafelhaszndlas csdkkentése;
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- import energiahordozdk kivalté&sa hazai energiahordozdkkal;

- hulladékok és helyi, eddig kihaszndlatlan energiaforrasok

hasznositésa.

A palyazat feltételei:

l.

4.

A palyézaton csak milszakilag kidolgozott és gazdasagi sza-

mitdssal /mérhetd értékek alapjén/ alatédmasztott javaslatok
birdlhatdék el. Nem miiszaki javaslat esetében /pl. szervezési,
tigyviteli stb./ pontosan ki kell dolgozni a szervezeti vagy
igyviteli valtoztatdst, annak ellendrzését stb. Nem kellden
kidolgozott javaslatok elbirdlésdra nincs lehetdség. Amennyi-
ben a javaslat csak 6tlet, de alapgondolata figyelemreméltd,
azt a MTESZ VB &ltal kijeldlt Birald Bizottsdg a MTESZ szakma-
ilag illetékes tagegyesiiletének adja at tovabbi vizsgalatra,
esetleg kidolgozasra.

Népgazdas&gi szintil gazdasadgpolitikai dontést igényld javas-
latok a pélyézat keretében nem értékelhetdk, ezeket azonban
a Birald Bizottsiag megfeleld javaslatéaval ellatva a MTESZ az
illetékes fOhatdésaghoz tovéabbitja.

A népgazdasagi tervben vagy az energiagazdalkodasi kormany-
programban szerepld feladat megoldasara vonatkozd javaslat
csak akkor értékelhet®, ha az a meghatdrozott feladat meg nem

oldott részére tartalmaz konkrét megoldast vagy megvaldsithatd
uj eljarést.

A bekillddtt javaslatoknak tartalmazniuk kell a megvaldsités
realis lehetdségét és idejét, természetesen a korabbiakban

eldirt kidolgozottsdggal. Az értékelés soran eldnyds hely-

zetben vannak a vallalatl szinten, sajat eszkdzdkkel megva-
lésithatd eljarasok.

P&lydzni lehet mir megvalésitott javaslatokkal is, amennyi-
ben a megvalésitds egy évnél nem régebbi és a megoldds a ko-
rédbbi pélydzat sordn még nem szerepelt.

A palyazaton csak természetes személy /vagy személyek/ vehet-
nek részt. Jogi személy /vallalat, intézmény/ pélyazata nem
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fogadhatd el. Nem fogadhatd el jogi személy kezdcményezésére
vagy utasitisédra hivatasszerii tevékenység keretében végzett

munka, még természetes személy nevével sem.

7. A palyazatok elbiradlésa, jutalmazésa, dijazasa vagy hasznosi-
tasat SZorgalmazé tovébbitasa MTESZ részérdl nem érinti a pé—
lyaz4o ujitasi vagy taladlmanyi jogait. Amennyiben a palyazatra
beadott javaslat tal&dlmany vagy ujitds térgyat képezi, ugy azt
a palyazo a javaslaton tlintesse fel.

8. A palyazatot jeligével ellatva, a palyazdé nevét tartalmazd
- jeligés boriték melléklésével az Energiagazdalkodisi Tudomanyos
. Egyesililet Titkarsagara kell bekiildeni. Cim: 1055 Budapest; Kos-
suth Lajos tér 6-8. I.emelet 113. [Telefon: 120-855/
Postai cim: Budapest, Pf.451. 1372

9. A palyazatokat a MTESZ VB altal megbizott Bir&ld Bizottsag
folyamatosan értékeli és tovabbitja az érdekelt vallatoknak,

intézményeknek bevezetés, illetve a hatésdgoknak intézkedés
céljabdél; a Birald Bizottsag még az eredményhirdetés eldtt a

hasznositasra javaslatot tesz.

10. A MTESZ & targyév oktdber l-ig beérkezett, értékelt és hasz-
nosithatdé javaslatok k&ziil a legjobbakat évente egy alkalom-
mal dijazasban vagy jutalomban részesiti, és errdl a palyazdt
értesiti. v
A kitliz6tt dijak : I.dij 50,000 F¢

II.dij 30,000 F¢
IIT.4ij . 20.000 Ft

A dijak megoszthaték. A kiadasra keriild dijak szamat az elbirflt
javaslatok szama és értéke szerint a Birald Bizottsdg allapitja
meg. A dijakon kiviil a Birélé Bizottsag egyes javaslatok benyuj-
téit jutalomban részesiti.

A dijakat és jutalmakat a MTESZ a tdrgyév december 3l-ig {innepé-
lyesen osztja ki.



FEBS

16th FEBS Meeting

Brussels, Belgium, 24-29 July 1983

The Belgian Biochemical Society has pieasure
in inviting all the members of the Federation
of European Biochemical Societies (FEBS) as
well as all the interested scientists to the 15th
meeting of their federation.

SCIENTIFIC PROGRAMME

it will include plenary lectures, invited lectures
on the selected topics listed below and poster
gassions on all aspects of biochemistry.

Selected topics (tentative number of half-day
sessions in parentheses):

1. Gene organization, replication and expres-
sion (8)
Molecular and cellular immunology (5)
Biological membranes (5)
Enzymology and metabolic regulations (5)
Structure and activity of proteins and pep-
tides (4)
Cell communication and regulation (4)
High-order structures and assembly (3)

Protein  synthesis, modifications and
secretion (3)

9. Bioenergetics (3)

10. Biochemistry and molecular biology of
plants (3)

11. Biotechnology (3)

12. Neurobiochemistry and receptors (2)

13. Metabolism of xenobiotics (2)

14. Cell multiplication and differentiation (1)
15. Biochemistry of parasites (1)

16, Molecular evolution (1)

17. Models and computer methods (1).

NSO b wbN

GENERAL INFORMATION

Dates :
From Sunday 24th to Friday 29th July 1983.

Place
Brussels International Conference Centre.

Pre-registration

Please cut, complete and return the aside pre-
registration form before 1st August 1982.

Do not forget to indicate the topic(s) of parti-
cular interest to you.

Second Announcement

The second announcement, containing more
detailed information on the scientific pro-
gramme, will be forwarded by the end of 1982
to all who have returned the pre-registration
form. It will include the instructions to the
authors of abstracts and the final registration
forms, as well as further information on the
accommodation facilities and the social pro-
gramme.

Abstracts

The abstracts, typed on the special frame
sheet, will have to reach the Meeting Secreta-
riat before 1st March 1983.

Exhibition

A technical and book exhibition wiil be organi-
sed in the very site of the meeting.

Secretary General of the meeting
Prof. Eric Schram.

For all correspondence and inquiries:
15th FEBS Meeting

Brussels International Conference Centre
Parc des Expositions

B-1020 BRUSSELS (Belgium)

Phone (32-2) 478.48.60

Telex 23 643



BESZAMOLO TUDOMANYOS
taldlkozékrél

SPECIAL F EB S Meeting on Cell Function and Differentiation

1982 dprilis 25-29, Athén

A mdr lassan hagyominyosnak mondhaté specidlis FEBS kongresszusok
sordban az ezévinek témdja elslsorban a sejt differencidlddds és az
azt érintd reguldcids folyamatok volt. A £& témdt 16 szimpozionba

és a hozzdjuk kapcsoldédd posterekbe csoportositottdk. A szimpozio-

nok cime :

1.
2.
3.
4,
5.
6.
7.
8,
9.
10.
11.
12,
13,

14,
15.

16,

Az eukariots gén szerkezete és kifejezldése.

WB" sejt differencidlddds és ellenanyagtermelés.

Eritroid sejt differencialddés.

Sejtszepardlds és jellemzés.

Hormonok és sejtdifferencidlédds.

Novekedési faktor és sejtszaporodds.

Energia-transzdukcids membrinok.

Fotoszintetizdld mikroorganozmusok sejtdifferencidldddsa.
Membran és fehérje energetika.

Liposzdémdk ,mint membrédnmodellek és szerepilk a sejtfunkcidban.
4 sejtmembrén-szénhidritak.

Enzim - fehérje szerkezet, funkcid és mechanizmus.
Nukleinsav-anyagcsere enzimek szerepe a sejt miikodésében és
differencidldéddsdban.

Reguldcids mechanizmusok a fehérje-fogzforilacid és defoszfo-
rildcid tikrében. :

Aminosavak, ketontestek és glukdz metabolikus szabdlyozdsa
killonféle szbvetekben.

A sejtek kOlcsdnhatasa kOzvetlen kdrnyezetiikkel.

A kongresszus kdzpontja a Hilton szalldban volt, a kisebb szim-

pozionok két mésik kozeli épililetben zajlottak. Nagyon jo6 megoldds-
nak tartom, hogy a postereket 24 Ordn 4t lehetett megtekinteni és
a poster-vitdikat az esti Ordkban tartittsk. Az Csszefoglald vitdk
hangulatit egyértelmiien a vitavezetd hatirozta meg. Az S-2 témihoz

kapcsol6dd poszter-vita,amelyen részt vettem, szerintem nagyon jol
sikeriilt,de ellenkezd véleményt is hallottam egyes kollégdktSl.Az



sl8addsok tenhnikei lsbonyolitdssiban 1d8nként eldfordultek uzyan
kisebh Bilkendk,de emekst fsledtetni tudta a rendezdk segitokész-
és nem utolsd sorban a cgoddiatos milemlékek, a véros a'mosz-

[
ﬁuu (f)

ségs
férdis,

v trdeklSdésemnek megfalelben az 1l,,2.. €s 1l3.szimpozicn ese~
nényeit igvekeziem kdvetni. Sajnos eszonben,;hogy ezek gyakran egy-
id8ben zajlottak, igy csak impresszidt kapiem a molekuldris biolé-
gia jelenleg legforrongébb - és véleményem szerint - legizgalmasabb
teriiletérdl. Az eukariota génszerkezet és gémmiikbdés legjelentléssbb
kutatdéi kozil csak néhdnyan jottek el / TONEGAWA - USA, ZACHAY -
¥SZE /, mégls meg tudtdk éreztetni a hallgatdsdggal azt, hogy a me-
lekuldris bioldgia uj forradalmdt éljik : az eddig rendkiviil stabil-
nak hitt DES-r81l kideriilt, hogy a sejtdifferencidlddds és a funkoid
sordn &llandé "dtrendezddésen® megy &t az eukariotdk és bizonyos
szempontbél még a prokariotdk esetében is. Az eukariocta gének uj ar-
cénak megismeréséhez azok az uj technikdk segitették a kutatdkat,a-
melyskért ez elmult években Nobel-dijat kaptak a felfedezbik. Bzsk

az uj médszerek : o ) i
a DES rekombindcid vagy gémmanipulacio

a DHS szekvenidlds és

a DES szegmentek funkciondlis vizsgdlete ez
un, Southern-féle technikdval /lényege a mmukleinsav hibridizdlds/.
% hérom uj technika segitségével ma egy sor eukariota fehérjérél ki-
deritették, hogy a DNS kédja mem folyamatos mukleotid szekvencidhen
ven régzitve. A fehérje kédja meg van szakitva 8%t nem ird8dd smekvsn—
cidkkal /inironokkal/, amit kdvet egy ujabb &tirdds /exon/ szekven-
cis. Az immunglobulin genek és a hemoglobin gémek szervezddésérsl
e sejtdifferencidlddds slatt figyelemre mélté Bsszefoglaldk hangzo -

tak el,
Az immunglobulin gémek kialakuldsa terén elért eredményseik

-~ véleményem szerint - & biokémial kutetds mai legjelent8sebb sreimé -
nyel. Bzt a véleményt a poster-vitdmkat vezetd svéd immunolegus pro-
fsssgorg A,.COUTINHO, ekl kiiidonber az Athénl Kongresssus tisztsiat-
dijét is megkapta, igy fogalmaztae meg : L& biokémikusok ujra legylz-
ék az immncldgusckat. Ms mdr mindent itudnsk sz immupglicbulin DES-
51; de mi semmit sem tudunk arrdl, mitfl differemcidlédik egy B-lim-

focits impunglobulint termels sejtté.® Az elkdvetkezs &vek orvesi 4=
kémial Hobel-dl] vdromdnyesei negy valdszintsdggel emnek = teriletuek

e-%-
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a legjelesebb miiveldi kozil keriilnek majd ki. Az immunologiai témdk-
nek = biokémidba vald "betvrését" a jovs évi bréisszeli FERS kongresz-
szus progreamjdban szerepld immunologisi vonatkozdsu szimpozionok is

mitat]ik. . o .
A hemoglobin génekr8l tertott elSadds /D.KIONSSIS - Anglia/

nem adott dtfogd képet az ~ &s [} ldnc génjeirll,azok dtindsdrdl,
stb,,amir8l pedig az utobbi években sok érdekes munka ldtott napviléd-
got. Az inkdbb sajdt kisérleteirdl sz616 beszdmoléjébdl az deriilt ki,
hogy a thalassaemidban szenved$ betegek /9 globin lanc génjérdl in
vitro szintetizdlt fehérje tokéletes, nem tartalmazza azt az amino-
savcserét,amit a beteg /Shaemoglobin linca tartulmaz. A DES mdsodla-
gos szerkezetét tette felelGssé & hibds fehérjeszintézisért, ez azon-
ban csak feltételezés.

A kongresszuson nem tisztdzddott a bioldgusok ma taldn legnagyobb
problémdja : mi a gén molekuldris értelmezése ma az eukariotdkban ?
Az azonban vildgosan kitiint, hogy nem lehet ma immunglobulin vagy
haemoglobin génrll beszélni olyan értelemben, mint amit a gén egy
prokariota sejtben jelent. Az imminglobulinok és mds fehérjék génjei
is szdmos génszakaszb8l dllansk, smelyek a sejtek differencidléddsa
sordn egymdshoz egyre kidzelebb keriilnek. A génszakaszokat elvdlaszid,
4t nem ir6dé DHS szakaszok elimindlddnsk és végiil részben DES-szin-
ten, részben pedig az RES érés sordn megjelenik az érett mRNS, amely
most mér csak a fehérjének megfeleld informdcidt tartalmazze.

A megszakitott eukariota géneken kiviil a kongresszuson foglalkoz-
tak a DNS~-ben helyliket vdltoztatd elemekkel, az un., ,transzpozonok®-
kal is, amelyeket néhdny évvel ezeldtt baktériumokban taliltak meg.
Most eukariotdkban is taldltak hasonld, &t mem irddd szekvencidkat,
emelyek a differencidlédds sordn a genom mds-mds részében muiathatdk
ki / ZACHAU - NSZK /.

Mint a legtdbb beszdmold, ez is szubjektiv, benne ven a sajit vé-
leményem és rangsoroldsom. A t&bbi szimpomion is bizonyédra tartalma-
zott izgalmas és uj eredményeket. Lelkes beszémoldkat hallottam fia-
tal magyar kollégdktdl a liposzémdk alkalmazdsdnak lehetSségeirdl,
ami a kongresszusnak szintén egyik fontos témdja volt.

Nagyon sok érdekl8dS hallgatta & Nobel-dija MITCHELL professzor
elbaddsét, amit , Ozmoenzimoldgis : molekuldris gépek" cimmel tartott.
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Bér sz eldadds didaktikai szempontbdl mem volt jé / halkan beszélt,
olvaste mondanivaléjdt és kifutott az 1d6bdl,stb. /, a 1égkdrbll
érezni lehetett, hogy mondanivaldja volt & hozzdértlk szdmdrsa. Di-
daktikei szempontbdl is nagyon vildgos és jé elbaddst tartott ha-
zdnk egyetlen meghivott képviselSje, FONYO Attila professzor , A
mitokondrium foszfdt-transzporteren keresztiil miik5dd proton ciklus
az energia transzdukcidban® c.témardl,.

Befejezésiil : Nem bdntam meg, hogy Athén megtekintését ehhez a
kongresszushoz kapcsoltam, bdr - természetesen - kényelmesebb lett
volna csak turistéskodni Gordgorszdgban. Bz a kongresszus megerdsi-
tette bennem azt a kialakuléban 1évs uj szemléletet, hogy az eukari-
otdk génmiikGdésének megértéséhez meg kell viltoztatmunk a génrdl ki-
alakitott eddigi elképzeléseinket.

STAUB Médria
OOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOO0000888§§§§§§§§888000OOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOOO

+
DIDEROT : GONDOLATOK A TERMESZET ERTEIMEZESEROL /1754/

V1I.

Ameddig a dolgok csak értelmiinkben vannsk, véleményeinknek nevezzik
Sket; olyan ismeretek ezek, amelyek igazak vagy hamisak lehetnek,el-
fogadhaték vagy ellentmonddst védltanak ki. De csak akkor izmosodnak
meg és akkor ©ltemek testet, ha a kiils§ valdsdghoz alkalmazkodnsak.
Bz & kapcsolat hédromféle médon lehetséges : vagy kisérletek megsza-
kitatlan sora dltal, vagy az okoskoddsok olyan megszakitatlan sora
dltal, amely egyik végén megfigyelésre, a mdsik végén pedig a kisér-
letre tédmaszkodik, vagy pedig a kisérletek olyan lancolata 4ltal,a-
melyet helyenként az okoskoddsok ktzé iktattunk, ahogy a két végén
kifegzitett zsinegre bizonyos kdz8kben sulyokat szoktunk erdsiteni.
Ezek nélkiil a nehezékek nélkiil a zsineg jitékszere lenne a levegd-
ben keletkezl legcsekélyebb fuvallatnak is.

VIII.

Az olyan ismereteget,amelyeknek a természetben nincs alapjuk, azok-
Loz az észagi erdOkhoz hasonlithatjuk,melyek fdinak nincsenek mély
gyokerei.Elég egy szélroham, elég egy csekélyke ténybeli adat &s

Telforgatja, kitépi az egész szidlfa- és eszmeerdst.

CODEX Kiadds,Pennonia Kényvnyomda Villalat,Deb
1943. Csehi éyula forditédsa. sDebrecen.
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A
XII. MEMBRAN - URANSZPORT KONFERENCIA Siimegen, 1982

majus 10 = 14

k5z6tt kerilt megrendezésre a Magyar Elettani Térsasdg, a Magyer

Biokémiai Zgyesiilet, a Magyar Biofizikai Tédrsasig és a Magyar

Bioldgiai Tdrsasdg Membrin Szakosztdlyainek, illetve a membrénok

vizegdlatdval foglalkozd kutatdinak k6zds rendezvényeként. Te-
kintettel arra, hogy az els8 konferencidt 10 évvel ezeldtt tar-
tottuk, az ezévi megbeszélések egyuttal jé alkalmat szolgdltattak
arra is, hogy a membrén transzport konferencidk eddigi eseményeit
és tanulsdgait dttekintsiik, valamint, hogy elemszzilk a magyar
membran kutatidsok elmult 10 évének eredményeit Osszshasonlitva a

nemzetkdzi szinvonallal. Megdllapitottuk, hogy a magyar membrén-
transzport kutatdsok ma is 411jédk a nemzetk®zi Gsszehasonlitdsts
T6bb olyan igen figyelemre mélts nemzetkdzi eredmény sziiletett,
amelyhez az alapokat - és az elsd kizléseket - éppen magyar szersz
szolgdltattdk., Sajndlztosnak kell azonban tartamunk, hogy ezen ini-
cidlé munkdk felszerelési, szervezési, stb.okok miatt végiil is nem

magyar kutatdk srsdményeit alapoztdk meg,

A konfersncidk kezdeti periddusdban a membrénkutatds intexrdiszocip-
lindlis jellegébdl kifolydélag a szakmai tovébbképzés volt a £5 cél,
hogy a matematika, fizika, kémia, morfoldgia, biockémiae, fiziclégie,
farmakoldégia, stb. o0ldaldrdl kbzelité kutatdk megérteék egymdst. 4
tovabbképzési jelleg mellett azutdn egyre inkdbb e18térbe kexriilt a
sajét kutatdsi eredmények bemutatdsa, Usszevetve az illetd teriilet
nemzetktzi haladdsdval. A konferencidk szervezésére a folyamatos
fejlesztés volt a jellemz8. A nagy Bsszefoglalé referdtumock mellstt
minden alkelommel egy-egy nagyobb munkacsoport teljes, t6bb éves
tevékenységét bemutatd elbaddsaira is sor kerlilt. Az utdbbi években
a legfrisebb eredmények hatékony wegvitatdsdras poster szekcidkat
gzerveziink és & legjobb posterek bemutatdit a kBvetkezd§ évben
térmdjukbdél Geszefoglald jellegl elSaddsok tartdséra kértilk fel.

10 év alatt 238 ¢1l8adds hangzott el és 157 poster kerlilt bemutatdsra.
Az elSaddsok legnagyobb része az MTA Bioldgiai Osztdlykozleményekben




V]

B8séges irodaslommal k8zlésre kerilt. A konferencidk az elmondotta-
ton tulmsnfen lehoildvé tettdk, hogy egymds mupkdjdt alaposan meg-
ismerve ne csak médszertani tapasztalatasikat adjédk 4t egymésnak a

résztvevdk, hanem a kiildnbiz8 munkacsoportok kdzbtti egylittmiikd-

2

dsek is kialakuljanak. 4 konferencidk inspirdlta egylittmiikodések

i

e¢ls8 eredményeit ma mdr kOzlemdények formdjdban is olvashatjuk.
/A magyar membrén-transzport kutatdsok 10 évének részletes elsmzé-
gét szintén sz NMTA Bloldgiai Osztdlykdzleményekben kivdnjuk meg-

jelentetni./

42 ezévi konfersncia el8addeaibdl érdemes kiemelniink "A sejtfelszini
ligand k&tdhslyek dinsmikdja" Damjanovich Séndor, "A plazma lipopro-
teinek és a sejtmembrén k8lcsdmhatdsail®™ Szolldr Lejos, "4 citoszkele-
ton szerkezeti elemel és funkcidja® Fdéris Gabrislla és Kovér Andrés,
A chemotaxis biokémidja" Nagy Zsolt, Solymossy Magda és Antoni Ferenc,
"4 phagocytik chemotaxisdnsk zavarai és ezek klinikei kévetkezményei"

Szegedi Gyulas, "Az endoplazmatikus retikulur fehérjetranszportja"
Végh Miklés, illetve "Differencidl szkening kalorimetria /DSC/ és
alkalmazédsa & membrédn-kutatdsban" Tolgyesi Ferenc eldadédsait.

A membrdn kutatdsnak a mezdgazdasdgban betdltdtt jelentdségét példdzta

"3 n8vényi membrén- és transzport kutatdsok: szerepiik a ndvény dsvényi

t4plédlkozdsdban” c. elfaddssorozat, melyet Baranyal FPerenc és Fekete

Attila ¢ "A gyekorlati novénytermesztés igénysi a tdpanyagfelvéieli
kutetdsok felé"c. Osszefoglaldja nyitott meg, majd Erdei Liészld,
Bérczi Alajos és 01léh Zoltdn: "Az iontranszport reguldcidja a buza
életciklusa alatt” Bujtds Kldra és Csseh Edit: "Cu hatédsa & buzagyd-
xerek K'-felvételi rendszerére™, Zsoldos Ferenc és Bérezi Alajos:
"Stressz-tényez8k hatdsa termofil ndvények K*-transzportjéra és
Vigh Lészld: "Membrénlipidek szerepe a ndvények fagytiirSképességének
kislakitdsdban® c. 8ldaddsail hangzottak el.

4 konfarencie 3. napjén Xexiilt sor az SZBK Biokémiel Intézetémek
beszdmoidia "Membrén enzimek és receptorok" cimmel emikor

Simon Jézsef és Nagy Agnes: "Kétértékii kation #liggé adsnozin
trifoszfetdz snzimek szolubilizdldsa és gélelekiroforetikue
analizise™ Kiss Zoltdn: "Md} edemnil cikldz aktivitds szabdlyozdsa®,
Sziics Maria: "Oplidt receptorck jellemzése patkdny agy membrén-
frakeidn®, Wollemann Méria: "Deszenzitizdlds és tulérzékenység
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béta-adrenerg receptorok esetében®” és Maderspach Katalin: "Membrén-
receptorok szereps, fejlddése és szabdlyozdsa intekt idegrendszeri

sejtekben" c. elbaddsal hangzottak el.

A mesterséges 1lipid membrdnokkal kapcsolatos kutatdsokat Bathori
Gyérgy: "Liposzéma: eld&1litésa, vizsgélata, felhasznilésa membrén-
kutatdeban és gyakorlatban", illetve Szebeni Jénos: "A liposzdémék
viselkedése €18 rendszerekben" c, elSaddsai képviseltdk.

Véglil az utolsd napon hangzott el RShlich P4l: "Membrén-kdrforgéds
és a burkos /coated/ vesiculdk", illetve Lipcsey Attila: "4 biolé=-
gial membrdnok jelentdsége & psychiatrial therépidban" c. elSaddsai.

A két poster sikekcidban ebben az évben 55 poster keriilt
bemutatdsra. A postereket értékeld Bizottsdg tobb szerzét ja-
vasolt nagyobb elSadds tartdsdra a jové évi konferencidn. A
konferencidt ebben az évben is a j6 vitaszellem, egymds megbe-
csiilése és segitése jellemezte. Erdemesnek tartom megemliteni,
hogy az eddigl taldlkozdkat szervez8 Bizottsdg 10 éves tevé-
kenyeége utdn ugy hatdrozott, hogy helyét és szerepét fiata-
labbaknak adja 4t. Az uj szervezd bizottsdg titkos szavazds-
sal t0rténd megvdlasztidsdra a kozeljovoben keriil sor. Az idei
konferencia résztvevli azt is elhataroztdk, hogy ezentul év-
kbzben is tartanak egy-egy rdvidebb tudominyos iilést a membrin-
kutatds egy-egy specidlis témdjardl.

SOMOGYT J&nos
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XII. KEMOTRRAPIAI EOQHFEREECIA -~ Hajduszoboszlé 1982 mdjus 12-14

A konferencie szervezli a szokdsos munkabegzimoldkon tulmenden
célul tizték ki a hazai kemoterdpids kutatdsok jelenlegi dlldsé-
nak dttekintését is. ,Az antibakteridlis hatdsu kemoterdpeutiku-
mok kutatdss Magyarorszédgon™ és a ,Lehetséges-e Usszehangolni a
kemoterdpia kiilonb®zd teriiletein folydé hazai kutatdsokat ?" cimii
kerekasztal mégheszélések elsSsorban ezt a célt szolgdltédk,

A sejtosztédds szmabdlyozdsénak s gdtldsdnak jobb megértésé-
hez sziikkséges alapkutatdsok eredményeirSl a Szegedi Bioldgiai
K6zpont munkatdrsai szimoltak be, kiildonds tekintettel azok gyakor-
lati jelentdségére. Emlds sejtkulturdk alkalmazdsdval sikeriilt
ACTH, tubulin, X, =foetoprotein, P-limfocita és vordsvérsejt anti-
génekkel siemben olyan momnoklonalis ellenanyagokat elfdallitaniuk,
emelyek diagnosztikai jelentdségiiek. - Dexametazon rezisztens he~
patoma-sejtek tumorkeltd képességének egerekben vald tanmulmdnyo-
zdsa alapjdn megdllapitottak, hogy a tumorogenitds és a reziszten-
. cia elvdlaszthatdk egymdstél. Kidolgoztdk emlissejtek olyan génmu-
tédciés tesztrendszerét, amely alkalmas bioldgiailag sktiv anyagok
esetleges mitagén hatdsdnak vizsgdlatdrs.

A daganat-kemoterdpia témskdrében elhangzott elSaddsok kiter-
Jedtek a hatdanyag-tervezés, a hatdstan és hatdsméd kérdésein tul
a farmekokinetikai és klinikai toxikoldgiai problémékra is és fog-
lalkoztak a hezai daganatgdtld gydgyszerek kutatdsdban alkalmazott
irdnyelvekkel, médszertani problémdkkal. A killonféle szerkezeti
és hatdsmédu / nitrozourea-szdrmezékok, hexitek, alkilezl§ vegyiile-
ek, n8vényi eredetii hatSanyagok, antimetabolitok /citosztatikumok-
kal végzett in vitro és in vivo vizsgdlatokat bemutatsd eldaddsokat
szélegkdril vita kovette. Az elhangzottak kedvezd képet mutattak a
kutatdk szelmai felkésziiltségérdl, a pdrbeszédek szenvedélyessége
pedig azt a szdndékot tilkrozte, hogy az eddiginél gyorsabb eldhala-
ddsra van szikség a daganatellenes anyagok kutatdséban. Ennek egyik
fontos eldfeltétele azenbean az, hogy a kutatémunka a jovdben foko-
zott erktlcsi és anyagl timogatdst kapjon. Ma ugyanis a hatdsosnak
taldlt vegyiiletek kifejlesztése vagy az ipari technoldgia beveze-
tésének szakaszdben vegy a klinikai kiprébdlds fézisdban megreked,




szerré vdldss hezdnkban I
kozi atlagnél. A dapatkemoterspi-
zeéglgyl problémdinak mai helyz

&f“é

az eddig megismert killtuféle ve-
tipusu €s nem toxikus molekuldk kutatdégdrs és
Aéﬂia'mfarma clégiai mdédszerek kidolgnzigdre van szik-
9Mw®1 et8vé teszik a kisérletes és emberi deganstok kemo~
terdpiai szemp@ﬁ%bél fontos tulajdonsdgainek felderitését.

-
feg

&3

iz immunologiai térgyu eldaddsok a legvédltozstosabb kémial
szerkezetll vegriileteknsk az immunrendszerre kifejtett hatdsairdl
szamoltek be in vitro és in vivo tesztrendszerekben végzett vizs-

gdlatok alapjén.

iy antivirélis hatisu anyafokkal foglalkozé elbaddsok egy@éqzt

e e o £ £ > e G e o2 s G

zett hazal &utataso& Je;enlegl allasét ismertették. A hatds é=s
azeorkezet Osszefligeégeinek tanulmdnyozdsén kiviil gyskorlati evsd-
ményeket is értek mar el a herpesek gydgvkezelésében mikleozidsznar-
mazékkal, Az interferonok hazai el8dllitdsdt célzé vizsgdlatokkal
Saszefliggésben régszletesen tanulményoztdk az interferomnock antivi
lis, sejtproliferdcidt gdtld és az immunfolyematokat moduldld haté-

s8817T,

Az antibakteridlig kemoterdpis helyzetének elemzésekor kitiint,
hogy az antibgkteridlis hatdsu gydgyszerek évi forgalms igen tekin-
t8lves Osezeget tesz ki vildgméretekben / 1980~ban pl. kb, 6.600
miliid Us dol]ar+ ! / és emelked$ tendencidt mutat. Minthogy nsu-
Jeinkbaun mér nem ilsmeretes olyan prokaryota kérokozd,amely sllean
ne rendelkeznénk velamilyen klinikailag is hatdsos gylgyszerrsl. s
@?5 uj,antibakteridlis hetdsu gydgyszereinek specidlis igdnyeie

ki kell elégiteniiik, Ezek koziil a legfontosabbsk s kivetkezde
beﬁ foglalhatdk Ossze :

Hatékonymak kell lennie az ismert készitményekre mar
kérokozdkre 18. - LehetSleg més témaddsponttal,illetve mds hetds-
1oddal kell rendelkeznie,mint & mér hasznilatban levgao - A&
ztékll ég specifikus hatdsossdggal Osszefiliggéshen stoxiku

feltétel = sz elmult két évtized tepasztalatal als p‘éﬁ

N

rendilen fontos Grsm—negetiv kdrokozdkkal fertdzldétit
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sos vegy immunhiinyos betegek kezelésekor. HMegklilonbdztetett fon-
tossdgu tovabbd a per os is hatdsos vegyliletek kifejlesziése,ez 2
gydgyszerforma ugyanis az egyszeri alkalmazhatdsdgzal egyiitt rend-

o

szerint kevesebb meilekhatassal is glr.
begzdmoldk tikrozték a fentiekben vdzolt feladatoi megoldasara ira-~
nyulsé térekvéseket.

Uj antibiotikumok bioldgiai mdédszerekkel torténd elddllitisa
celjibdl tanulmdnyozzdk a Streptomycesek protoplast-fuzidjit. Uj
hatdanyagok felismerésének reményében rendszeresen dtvizsgiltik
neszénk novényvildgdnak egy részét. Tobb kutatdhelyen Gsszehengol-
tan folyik ﬂ-laktamézgétlék el8dllitédsa és vizsgdlata. E kutatd-
sok célja a bakteridlis gydgyszerrezisztencia terdpidsan egyik
legfontosabb megnyilvdnuldsa, a baktériumok -laktamdz enzimter-
melésének,illetve az enzim/ek/ miikkodésének megakaddlyozdsdra al-
kalmas gyvogyszer kifejlesztése.

4 baktériumok plazmidok &ltal kodolt és kizvetitett reziszten-
cidjénak tanulményozédsa, a plazmidok izoldldsa, azonositdsa, jellem-
fse, a patogenitdsban jdtszott szerepilk fontossdgdnak biZonyitdsa
mutatia annak a tOrekvésnek a tavlatait, amély mar kezdeti siKere-~

yvelhet el s plazmidos rezisztencia terjedésének gdatlasdban.
i taktériumok ritkdbban elbforduld gydgyszerrezisztencia tipusdnak

»

wimiényozédss alapkutatdsi szinten folyik. Ugyanilyen tsnulminyck

B

argya a gyakorlati szempontbél fontos, terdpidssn azonban nehezen
rezelhetd Streptococcus faecalis esetleg szelektiven témadhatd en-
zimed.
A Konferencia zdkkenSmentes lebonyolitdsa a kellemes kor-
nvezetben a Rendezlség dnzetlen munkijit dicséri.
Xx ;;ixix =
e

XXX
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MAQYAR NYELVD SZAKLAPJATRK T

ibbol kell kiindulmink, hogy hazénkban 1t0bb mint negyednillié s
ternégmettudondnyos miszaki értelmigégiek széme, ebbll kizel negy-
vensgren vanmak kutetd-fejlesztbi stdtuszon slkalmezmva. i itudemdny
fejlfdése elsfsorban a kutatdl stdtuszon 1évdktél fige, noha a
tobbiekt8l j6vd visszacsatoldsoknak sem lenne szabad elhanyagolhsa-
téknak lemnidk. A miiszaki fejlldés amonban s teljes negyedmillidsg
réteg kipzetitségénsk, tdjékozotisiginek, motivélitgdzdnsk, szemlé-
letének flggvénye, s az inmovdeids Ffolvamatok sikere vagy siker-
telensége ezenkivil méz a ,human” [f8lsz e poliitilusck ép kézgesm-
ddszok/ természettudomdnyos kmlturdjditdl is nesgymértékben figg. A
kdzel negyedmillide nem kutatdi-fsjlesztli stdtusszon lewd "redl®
szakember szakmai tédjékozottsdge dontd mértékben a magyar,magyar
nyelvi szskuai folydiretok fliggvénye. Nemcsak & myelvismeret
miatt, heanem azdri is,meri e natelmas,de szétealrt B
nek e kELfEldi ssakfolydiratokkal walo s11l&tdsa a:
sem oldhatd meg mdsrészi,mert a kUlfsldi ssmakfoliy
szonyainkrdl, problémainkrdl és eredményeinkrdl mnem asdnak té
tatdat.

iratok & mi

amikor s tudomdnyos-milszaki folydiratok revizidja o
kiilondsen hangsulyozmink kell, hogy "redl® gzmakembereink ¢
zottsdga , szakmei szinvonala d8ntd mértékben s magyer uy
@lyéixa%almx nivéjénak, elérhetbaégénsk,olvasotis
nye. A nivénak clyarmak kell lemnie, hogy hmizderdt
zal su ak%m@@f%k szémirs @ﬁé?ku&, L@my elriag

dgdaak

tana 3

szinvonalrdl, a kizelil s tdvoli lehetdségekrdl,
nyokrdl, A MTBSZ milszaki folydiratai ezt a felamdatoid
rosszul; a természettudomdnyok vonstkozdssbsn e his
a bioldgidmak példdul egydltaldm nimce flyen Fols
kozld folydiratel/,de a Kémikusok Lepjdmek 12c0-

sem lehet elegendd & tiz-husszoreanyi vegydey, vzgyé%g

tandr tdjékozmtstdsdra.

%Kiraga@@?% gondelatek GANTI Tinorw
IXUIL. kotet 4.8zém 311.0./1982/




IREK és ESEMENYEK

csiiletink  SZTEROIDBIOKIMIATI SZAKCSOPORTja a szteroid-receptor

tartalmazd meghivdt kapnak majd errll a rendezvényrdl. Bzuton hiv-
juk fel a témateriilet irdant érdeklddd tobbi tagtdrsunk figyelmét
ig a talalkozdra. Kérjik, hogy részvételi szandékukat mieldbb je-
lentsék be,igy a programot szamukra is idében meg tudjuk kﬁldéni.
SZENYTIRMAY Attila
szakcsoporttitkar
+

Hazdnk felszabaduldsdnak 37.évforduldjs alkalmdbdl Méhes Lajos
ipari miniszter E6tvis Lérdnd dijat adomdnyozott Egyesiiletiink el-

ndkségi tagjéamak,
Dr .UDVARDY NAGY ISTVANNEnak, a Kébdnyai GySgyszerdrugysr
laboratoriumvezetdjének, az iparban kifejtett kiemelkedd irdnyité

s szervezld tevékenysége elismeréaséiil.
+

® B HERJIE /enzimek/ Szakcosztdly ezév Oszén "Enzimek szer-

Lh il

vevete és mikGdége" cimmel munkaériekezletet tervez.

+



