BIOKEMIA

A Magyar Biokémiai Egyesiilet tajékoztatdja
Quarterly Bulletin of the Hungarian Biochemical Society

Szerkeszt6bizottsag:
ALKONYI ISTVAN, BANFALVI GASPAR, ELODI PAL, FALUS ANDRAS, FESUS LASZLO,
GERGELY PAL, HUDECZ FERENC, NYESTE LASZLO, SARKADI BALAZS

FelelGs szerkesztd:
SZEKACS ANDRAS

XXVLI. EVE. 3. SZAM 2002. SZEPTEMBER

A tartalombol:
¢ Caveoldk: multifunkciés membrandomének — Kiss Anna, Turi Agnes és Miillner Ndandor
¢ A sziderofortermeld képesség szerepe Pseudomonas-tdrzsek névénypatogén-antagonista
hatdsanak bioldgiai vizsgédlataban — Oldal Bilint, Jevcsik Istvin és Kecskés Mihdly
¢ Peptidek — 2002 — Kéczin Gyorgy
¢ Fiatal Biotechnolégusok Nivédija — Nyeste Liszlo

Cimlapkép: Caveolin-1 és caveolin-2 kimutatdsa rezidens és elicitdlt makrofigokban. Rezidens
makrofigokban (felsG képek) a caveolin-1 (bal) és caveolin-2 (jobb) izoformdk cito-
plazmatikus el6forduldsa tapasztalhaté (az els ellenanyagot fluoreszcein-izotio-
ciantdttal (FITC) jelolt mdsodik ellenanyaggal tettiik ldthatovd, a felvételek konfokdilis
lézermikroszkoppal késziiltek). Rezidens sejtekben mindkét izoforma a citoplazmdiban,
a Golgi-késziilék kornyezetében figyelhetd meg. Elicitdlt makrofigokban (alsé képek)
a caveolin-1 izoforma ellen termeltetett ellenanyaggal erdteljes jelolést kapunk mind a
sejtfelszinen (bal), mind pedig a citoplazmdban (jobb). Anti-caveolin-2 ellenanyaggal
csupdn gyenge citoplazmatikus jelolés detektdlhatd (Id. a vonatkozo kozleményt
a 57-63. oldalakon).

Contents:
0 Caveolae: multifunctional membrane domains — Anna Kiss, Agnes Turi and Nandor Miillner
¢ The role of siderophore producing activity in the biological investigation of the antagonistic effect
of Pseudomonas sp. strains against plant pathogens — Bdlint Oldal, Istvin Jevcsidk and Mihdly Kecskés
¢ Peptides — 2002 — Gyorgy Kéczin
Award for Young Biotechnologists — Ldszlé Nyeste

Kiadja a Magyar Biokémiai Egyestilet, 1518 Budapest, Pf. 7 \"." ]_": l b g
e-mail: biokemia@nki.hu http://www.webio.hu/biokemia —]."_}
8t Felel@s kiadé: Dr. Friedrich Péter S —
Az engedély szama: II1/SZ1/397/1977 HU ISSN 0133-8455
MAGYAR Keésziti és terjeszti a dART studio (1137 Budapest, Ujpesti rakpart 6. Tel.: 349-3426)
BIOKEMIAI Ara * a Magyar Biokémiai Egyesiilet tagjai részére: tagdij ellenében,
EGYESULET

* nem egyesiileti tagoknak: 680 Ft + postakoltség

49



Minden megvalésithato...
...a megfelelé eszkozzel

~id
=4 L !
— H ol b - - 3 - SRR e
1'-1 i ik .1,—.- 'rl- b L B e e it e RARE (Fy s ‘|' i

ENDOGEN

& o .- - r,
-. 5 5 :
. A N e

Kérje katalégusainkat!

. NEW ENGLAND E’Cr_‘l] Signaling
TECHSNODLDGTY

L]

oLabs

{ 8 npw campany from Hew Englard Balibs i

< FINNZYMES
= Molecular BioProducts

Bringing ART To Salanca

T G EPICENTRE




Caveolae: multifunctional membrane domains
I. Morfological and biochemical characteristics

L. Kiss Annal, Turi Agnes? és Miillner Nandor?

Semmelweis Egyetem Altaldnos Orvostudomanyi Kar
1 Huménmorfologiai és Fejlddésbioldgiai Intézet,
1094 Budapest, Ttizolt6 u. 58., Tel.: 215-6920;

2 Orvosi Vegytani, Molekularis és Pathobiokémiai
Intézet, 1088 Budapest, Puskin u. 9., Tel.: 266-2755

Osszefoglalis

A caveoldk a plazmamembran 50-100 nm &tmér&ji
palack, illetve omega alaki beftiz6dései, amelyek-
nek citoplazmatikus felszinén hagyomanyos elekt-
ronmikroszképos technikdval burok nem lathaté.
Ezen beftiz6dések a plazmamembran er&sen hidro-
fob teriiletei: membranjuk lipidekben gazdag, nagy
mennyiségben tartalmaz koleszterint, sphingolipi-
deket, valamint glikozil-foszfatidil-inozitol- (GPI)-
kotott fehérjéket, A caveoldk membranjanak masik
alapvetd komponense egy 21-24 kD molekulatd-
meg( fehérje, amelyet caveolin-nak neveztek el. A
caveolak tehat olyan lipid raftoknak (tutajoknak)
tekinthet8k, amelyeknek membranjaban caveolin
van jelen. A membranban a caveolin beépiilése
eredményezi a jellegzetes palack-, illetve omega-
forma megjelenését, a membran gorbiilését.

Kiss, A. L.1, Turi, A.2 and Miillner, N.2

Semmelweis University Budapest,

1 Department of Human Morphology and
Developmental Biology,

2 Department of Medical Chemistry,
Molecular Biology and Pathobiochemistry

Summary

Cavolae are flask- or omega-shaped plasma
membrane invaginations. Using conventional
electron microscopical technique no chlathrin
coat can be identified on their cytoplasmic sur-
face. These plasma membrane invaginations are
highly  hydrophobic
enriched in cholesterol, sphingolipids and GPI-
anchored proteins. Caveolin — a 21-24 kD inte-
gral membrane protein — is the other principal
component of caveolae membranes in vivo.
According to their special lipid composition,
caveolae are caveolin-containing lipid rafts pre-
sent on the cell surface of living cells. It seems
likely that caveolin insertion into flat lipid rafts
could organize caveolae formation.

membrane domains

A caveolik morfolégiai sajitsdgai

A caveoldk 50-100 nm atmérdjt, palack, illetve
omega alakd, plazmamembran-beftiz6dések (1.
dbra), amelyeket els6ként Palade [1] irt le endotél
sejteken. Ezen ,kis regek, tiregecskék, amelyek az
extracelluldris matrixszal kommunikalnak” 1955-
ben Yamada-t6l kaptak a ,,caveola” nevet [2]. Kuta-
tasuk a kilencvenes években 1ij lendiiletet kapott,
amikor kideriilt, hogy a chlathrinburkos vezikulu-
mok kialakulasanak blokkoldsa nem é&llitja le az
endocitotikus folyamatokat, és a caveoldk mint
alternativ endocitotikus compartimentumok kertil-
tek az érdekl6dés kozéppontjaba. Morfolégiai meg-
jelenésiik alapjan feltételezhet§, hogy a caveolak
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dinamikus struktirdk. Hagyomanyos elektronmik-
roszképos felvételeken kiilonbozé mélységii (nyi-
tott, sekély oblocskék, zartabb, szilik nyaku palack-
ra emlékeztetd) befliz6dések forméajdban figyelhe-
t6k meg. Egyesével vagy csoportosan, szSléfiirt-,
illetve gyongysorszert elrendezddésben ,16gnak”
bele az intracellularis térbe. Szamos sejtben eléfor-
dulnak; fibroblasztokban [3], endotél sejtekben, si-
maizomsejtben [4], szivizomsejtben, hardntcsikolt
izomsejtekben, zsirsejtben [5-8], asztrocitikban,
oligodendroglidban, mikroglidban [9]. Hosszt
ideig vitatott volt, hogy az immunsejtek felszinén is
jelen vannak-e caveoldk. Eleinte az volt az elkép-
zelés, hogy a mieloid eredet( sejtekre jellemzdek, a
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limfoid eredetdi sejtek membranjabdl azonban hia-
nyoznak. A legijabb kisérleti adatok azonban azt
mutatjak, hogy valamennyi immunsejt felszinén is
megfigyelhetSk, megjelenésiik és eloszlasuk azon-
ban a sejtek aktivitasanak/differencidlédasanak
fiiggvénye [10].

1. dbra Caveolik fibroblasztok sejtfelszinén. A palack, illetve

omega alakii membrinbefiizédések (nyilfejek) nagy szdmban
vannak jelen a fibroblasztok sejtmembrdnjin. Néha csopor-
tosan fordulnak elé (als6 dbra), meglehetdsen bizarr megje-
lenési formit eredményezve. (A nyil chlathrinburkos memb-
ranbefiizodést jelol.) Nagyitds: felsé dbra: 50000x, alsé dbra:
20000x (lasd az 55. oldalon).

Hagyomanyos elektronmikroszképos felvételeken
ezen plazmamembréan-befiz6dések citoplazma
fel6li oldalan nem lathaté a chlathrinburkos veziku-
lumokra jellemz6 burok. Nagy felbontdsu pasztazé
elektronmikroszkoéppal, illetve fagyasztva-tort és
mélymaratasos technika alkalmazaséaval [11] azon-
ban bebizonyosodott, hogy a caveolak citoplazma-
tikus felszinén jellegzetes, felcsavarodott, spirdlis
szerkezetl burok mutathaté ki (2. dbra).

2. dbra A caveoldk citoplazmatikus felszinén fagyasztva-tort
mélymaratdsos technikdval jellegzetes, spirdlisan feltekeredett
burok figyelhetd meg. A jobb felsé sarokban a chlathrinburok
jellegzetes képe ldthaté (lasd az 55. oldalon).

A caveolik biokémiai jellemzése

Biokémiai vizsgalatok soran kidertilt, hogy a cave-
oldk burkédnak legjellegzetesebb komponense egy
~21-24 kD molekulatomegi integrans membranfe-
hérje, amelyet caveolinnak vagy vezikulum integ-
rans fehérjének (VIP21) neveztek el [12,13].
Molekuléris biolégiai vizsgéalatok bizonyitottak,
hogy a caveolin tobbféle valtozatban, a caveolin
géncsalad termékeként fordul el6 [7,8,14,15]. Kl6-
nozassal hdrom kiilénb6z8 caveolin gént azonosi-
tottak, amelyek harom kiilénb6z6 caveolin fehérjét
kédolnak. A harom kiilénboz6 gén termékét cave-
olin-1, caveolin-2 és caveolin-3 fehérjéknek nevez-
ték el. A caveolin-1 és caveolin-2 izoformaknak
tovabbi két altipusa — a és B — ismert [16], amelyek
alternativ inicidci6 révén keletkeznek. Az izofor-
mak molekulatdmege (18-24 kD) aminosavsorrend-
je hasonl6. Az egyes izoformék el6fordulasa jel-
legzetesen szovetspecifikus (3. dbra).

3. dbra (lasd a cimlapon) Caveolin-1 és caveolin-2 kimu-
tatdsa rezidens és elicitilt makrofagokban. Rezidens makrofi-
gokban (fels6 képek) a caveolin-1 (bal) és caveolin-2 (jobb)
izoformidk citoplazmatikus eldforduldsa tapasztalhaté (az elsd
ellenanyagot fluoreszcein-izotiociantdttal (FITC) jelolt mdso-
dik ellenanyaggual tettiik ldthatévd, a felvételek konfokdlis lézer-
mikroszkoppal késziiltek). Rezidens sejtekben mindkét izoforma

L. Kiss Anna 1973-ban végzett az ELTE Természettudomanyi karanak biol6gia-kémia szakan. 1977-t61
dolgozik a Semmelweis Orvostudomanyi Egyetemen, a Humanmorfolégiai és Fejlédésbiologiai Intézet-
ben (régebben II. Anatémia, Szovet-és Fejlédéstani Intézetében), jelenleg egyetemi docens. Anatémiat,
szovet- és fejlédéstant oktat orvostanhallgatoknak magyar és angol nyelven. Az intézet angol és magyar
tanulmanyi felel@se. Kutatasi témaja az endocit6zis folyamatdnak tanulmanyozésa peritonedlis makro-
fagokon. Az utébbi idében a caveolak tanulmanyozasa a {6 érdeklGdési tertilete.

Turi Agnes az Eotvos Lorand Tudomanyegyetem bioldgia-kémia szakan végzett 1974-ben. Azéta a
Semmelweis Egyetemen az Orvosi Vegytani, Molekularis Biokémiai és Pathobiokémiai Intézetben dol-
gozik, jelenleg mint tudomanyos fémunkatars. Egyetemi doktori és kandidatusi disszertacidi a mio-
metridlis Na/K-ATPaz szabalyozasaval kapcsolatos kutatdsainak eredményeit foglaljak 6ssze. Ameri-
kai tanulmanyttja sordn az agyszoéveti mikrotubulusok szervez&désének szabalyozasaval foglalkozott.
Hazatérte utan a terhesség egy fiziol6gias folyamata soran kiilonb6z6 ionpumpak, elsésorban a Na/K-
ATPaz expresszidjanak véltozasait vizsgalta. Az Osztrogén és progeszteron hatdsait tanulmanyozva

kimutatta ezek hatasat a caveolak kialakulasara, illetve az ezért felelSs fehérje, a caveolin expresszidjara. Jelenleg a cave-

olin szerepét vizsgalja — f6leg simaizom-szévetben — egyes jelatviteli folyamatokban.

Miillner Néndor az E6tvos Lérand Tudomanyegyetem biolégus szakanak elvégzése 6ta, 1979-t61 a
Semmelweis Egyetem Orvosi Vegytani, Molekularis Biokémiai és Pathobiokémiai Intézetében dolgozik.
1980-t61 oktat altalanos kémiat, illetve biokémiat orvostanhallgatdknak, jelenleg a masodéves hallgatok
tanulmanyi felelGse. Kétéves amerikai 6sztondija idején detergens szolubilizalt membranfehérjék, elsé-
sorban a szarkoplazmatikus retikulum Ca-ATPaz stabilitdsat tanulmanyozta. Els6ként sikeriilt ezt az
iontranszport fehérjét kristalyos formaban elGéllitania. Ebbél a témabdl irta meg kandidatusi disszerta-
ci6jat. Kutatasi tertilete jelenleg a caveolin expresszidjat befolyasold tényez8k vizsgalata.
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a citoplazmdban, a Golgi-késziilék kornyezetében figyelhetd
meg. Elicitilt makrofigokban (alsé képek) a caveolin-1 izofor-
ma ellen termeltetett ellenanyaggal erdteljes jelolést kapunk
mind a sejtfelszinen (bal), mind pedig a citoplazmaban (jobb).
Anti-caveolin-2 ellenanyaggal csupin gyenge citoplazmatikus
jelolés detektilhato.

A caveolin-1 izoforma jelenléte elengedhetetlentil
sziikséges a caveoldk kialakuldsdhoz [17], a cave-
olin-1 expresszidja eredményezi a jellegzetes burok
kialakulasat is [17,18]. Ugy t(inik azonban, hogy a
caveoldk kialakuldsahoz a caveolin-1 mellett a
caveolin-2 fehérjének is jelen kell lennie. Mind-
azonaltal a caveolin-2 a burok kialakitasaban csak
mint ,jarulékos” fehérje szolgal, bnmagédban nem
elegend$ a sejtfelszini caveolak létrehozdsahoz
[19].

Valamennyi caveolin izoformara jellemz§ (4. dbra),
hogy van egy 32-33 aminosavbdl allo, erésen
hidroféb, centralis szakasza (a 102-134 poziciéban),
amely a membran foszfolipid kettSsrétegében he-
lyezkedik el, és a caveolin membranhoz val6 koté-
séért felel6s. Az utdbbi évek kutatdsai bizonyitot-
tak, hogy a caveolin igen jellegzetes médon, hajtt-
szer(ien helyezkedik el a membréanban, azaz mind
a C-, mind pedig az N-termindlis vége a citoplazma
felé néz [20,21]. Az N-termindlis vég (27-75 ami-
nosav) amfipatikus tulajdonsdga révén kapcsold-
dik a membran belsS felszinéhez, a C-terminélis
domén (132-154) két cisztein szarmazékdhoz zsir-
sav — altalaban plamitinsav — kotédik, amely ezt a
domént is a plazmamembranhoz rogziti [22]. Ezen
hajttiszerti elhelyezkedés (5. dbra) kovetkeztében
lehet&ség van arra, hogy caveolin izoformak egy-
massal Osszekapcsolddjanak, dimereket, illetve
oligomereket hozzanak létre. Az egyes izoformdk
egymastol az N-terminalis részek hosszaban kiilon-
boznek (a caveolin-1 N-terminalisa hosszabb, mint
a caveolin-2 és caveolin-3 fehérjéké). A caveolin-2
izoforma scaffolding doménje pedig hianyzik [23].

4. dbra A caveolin-1 izoforma szerkezete és funkcids csoport-
jai (lasd a szines abrat az 55. oldalon).

5. dbra A caveolin izoformdk hajtiiszeriien épiilnek be a fosz-

folipid kettdsrétegbe: C- és N-termindlis doménjiik is a cito-
plazma felé néz (lasd a szines dbrat az 55. oldalon).

A caveolak masik jellegzetes, allandé komponense
a koleszterin [24,25]. Mar az els6 morfoldgiai meg-
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figyelések utan nyilvanvaléva valt, hogy a kolesz-
terin fontos szerepet jatszik a caveoldk integritasa-
nak fenntartdsdban: koleszterinkots agensekkel
(filipin) val6 kezelés utdn ugyanis a caveoldk burka
szétesik, dezintegralodik [11]. Biokémiai vizsgala-
tokkal igazoltdk, hogy a koleszterin erésen kotédik
a caveolin-1-hez, azaz a koleszterin stabilizalja a
caveolin-1 oligomereket [26]. A koleszterin és a
caveolin-1 egytittmtikodik a burok kialakitasaban.
A koleszterin mellett szamos mas lipid (szfingolipi-
dek, glikozilszfingolipidek, szfingomielin, gliko-
lipidek, glikofoszfolipidek) akkumulalédik a cave-
oldk membranjaban [7,8,14,15,27]. A caveoldk ma-
gas koleszterin- és szfingolipidtartalmuk kovetkez-
tében merev, rigid membranteriiletek, jellegzetes
lipidosszetételiik alapjan a plazmamembranban
megfigyelhet mas, erésen hidroféb membrando-
ménekhez, az un. lipid raftokhoz sorolhaték. Ezen
lipid raftok nagy rendezettségti, de kis fluiditasti
membranteriiletek, amelyek elkiiloniilnek a szom-
szédos rendezetlenebb membranteriletektdl, kii-
lon fazist alkotnak a membranban, mint a vizen
Gsz6 tutajok vagy jégtablak [27,28]. A caveola-kuta-
tdsok sordn meglehetGsen hamar nyilvanvaléva
valt az is, hogy a caveolakhoz kapcsoloédé kolesz-
terin kioldadsa a glikozil-foszfatidilinozitolhoz ko-
tott (GPI-linked) fehérjék diffaz eloszlasat eredmé-
nyezi, er6sen hidrofébbé, detergensekben oldhatat-
lanna téve ezen membrandoméneket [29-31].

Az elmuilt 10 év alatt, a caveolak intenziv biokémiai
vizsgalata sordn szdmos bioldgiailag fontos mole-
kulat (lipideket, modositott fehérjéket, membranre-
ceptorokat, jelatviteli molekuladkat, transzportere-
ket stb.) azonositottak a caveoldkban [24]. Bizonyi-
tékok tamasztjak ala, hogy a caveolin maga kozvet-
lentil ,felel6s” azért, hogy a caveolakban el6fordu-
16 fehérjék a membran caveola-mikrodoménjeibe
szekvesztralodjanak. Szamos fehérjérdl valt ismert-
té, hogy kolcsonhatasba lépnek a caveolak kulcs-
fontossagu OsszetevGjével, a caveolin-1 fehérjéjé-
vel. A caveolin-1 N-termindlis doménjének 41 ami-
nosavbol (61-101) &ll6, citoplazma felé nézs, de
membrankdzeli része fontos szerepet jatszik a kots-
désben [16]. Ebben a régidban elvégzett aminosav-
modositasok, illetve -cserék hatékonyan gatoljak
pl. a heterotrimer Ga-alegység, H-Ras, eNOS, Src
kindzok caveolin-1-hez val6 kot6dését. A caveolin
ezen kb. 40 aminosavbdl all6, membranhoz kozeli
részét caveolin-scaffolding doménnek nevezziik. A
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caveolin-scaffolding domén a caveolinhoz kot6dé
molekuldk kozos, caveolinkotd szekvenciamoti-
vumét ismeri fel. A caveolinkété doménben az aro-
mas aminosavak jelenléte és helyzete meghatarozé
szerepet jatszik a caveolinhoz valé kétédésben [32].
A caveolinkotS szekvencia a legtdbb caveolinhoz
kotéds enzimfehérjék katalitikus centruméhoz ko-
zeli régidban talalhatd, a caveolinhoz valé koét6dés
tehat allosztérikusan gatolhatja az adott fehérje
aktivitasat. A caveolin-scaffolding domén kolcson-
hatdsa a caveolink6t§ doménnel a receptor-ligan-
dum kolcsonhatashoz hasonléan miikodhet.

Osszefoglalva elmondhatjuk, hogy a caveolak kii-
l6nleges Osszetételdi, erGsen hidroféb, caveolintar-
talmd, detergensekben oldhatatlan plazmamemb-
ran domének, amelyeknek lipid- és fehérjedssze-
tétele jelentSsen eltér a kérnyez6 membrandomsé-
nek OsszetételétSl. A caveolin mellett kiilondsen
nagy mennyiségben tartalmaznak koleszterint,
szfingomielint, glikolipideket és glikoszfingolipi-
deket. A caveoldkban kimutathat6 fehérjék a cave-
olinhoz valé specifikus kolcsonhatas, kotédés ered-
ményeként akkumulalédnak a caveoldkban.

A caveoldk keletkezése

A caveolak kialakuldsa tobblépcsGs folyamat,
amely magaban foglalja a caveolin izoformdk
bioszintézisét, a caveolin-koleszterin—foszfolipid
komplexek kialakuldsat, ezen komplexek memb-
ranba torténd beépiilését. A caveolin a durva felszi-
ni endoplazmatikus retikulum riboszémadin (dER)
szintetizal6dik, vizben old6éd6, monomer formé-
ban, majd a dER-bdl a Golgi-késziilékbe transzpor-
talodik. Mikozben a caveolin a Golgi-késziilék,
majd pedig a sejtfeszin felé vandorol, mérete és
oldhat6sagi allapota is véltozik. A bioszintézist
kovetSen viszonylag gyorsan (még a durva felszi-
nii endoplazmatikus retikulumban) megindul az
oligomerizacio: eleinte 200 kDa tomegt oligomerek
keletkeznek, majd 1 6rdval a bioszintézis megin-
duldsa utdn az oligomerek elérik a 400-600 kDa
méretet. Az oligomerizaciéban és a tovabbi érési
folyamatokban a caveolin C-terminélis vége jatszik
fontos szerepet. Ide két6dnek az oligomerek stabil-
itasat biztosité palmitoillincok is. Utban a Golgi-
késziilék, illetve a transz-Golgi-halézat (TGN) felé,
a komplexhez fokozatosan koleszterin kotédik. A
Golgi-késziilékben a komplexhez szfingolipidek,
szfingomielinek kapcsolddnak, amelynek eredmé-

nyeként hidroféb domének (raftok) keletkeznek [33].

A fenti lipidek beépiilése eredményezi ezen memb-
rénteriiletek oldhatésagi viszonyainak megval-
tozasat, ily médon caveolin-raftok detergensekben
oldhatatlannd valnak. Ezen caveolaszerti domének
a sejtfelszinre vandorolva caveolakat hoznak létre,
mikdzben a caveoldk lipidmagja megmarad, nem
oszlik szét a kornyezd lipidrétegben. A caveoldk
tehat a sejtfelszinen koherens foltként maradnak
meg, a lipid kettSsrétegbe meriilnek, mint a jéghe-
gyek a tengerbe. Az elmondottakbdl j6l lathato,
hogy a caveoldk genezise mar a citoplazmaban
megkezdddik, preformdlt, citoplazmaban (a Golgi-
késziilékben) ,elkészitett” caveolaszerti domének-
bél, ,caveola-prekurzorokbdl” keletkeznek, ellen-
tétben a chlathrinburkos vezikulumokkal, amelyek
de novo, a sejtmembranon alakulnak ki [8,17,19,
21,26, 34-36].

A caveolak fennmaradasaban kulcsfontossagu sze-
repe van a koleszterinnek. Ha a sejt koleszterin-
szintje lecsokken, a caveoldk burka dezintegralodik
a caveolak elttinnek a sejtfelszinrdl (ldsd kordbban).

s

A caveolik leftiz6dése, internaliziciéja

A caveoldk véltoz6 gorbiiletti megjelenése azt su-
gallja, hogy a caveolak leftiz6dhetnek a sejtfelszin-
r6l. Ennek ellenére sokdig tartotta magat az az el-
képzelés, hogy a caveoldk a sejtfelszin stabil, per-
manens struktirdi, specialis 6sszetételti mikrodo-
ménjei. Morfolégiai vizsgalatok eredményei azon-
ban egyértelmtien bizonyitottak, hogy a caveoldk a
sejtfeszinrdl lefiz6d§ struktirak. A caveoldk lefd-
zG6dése, internalizacidja szigordan szabdlyozott
folyamat, amelyben kindzok és foszfatazok ssze-
hangolt mtikodése donts szerepet jatszik. Ugy td-
nik, hogy a foszforilaltsig novekedésével az inter-
nalizacié stimulalhat6, mig a foszforilaltsdg csok-
kenése az internalizacié csokkenését, illetve gatla-
sat eredményezi [37,38].

A folyamatot az aktin citoszkeleton dllapota modu-
lalhatja, a citoszkeleton szervez&dése pedig szintén
szigortian szabalyozott folyamat. Az utébbi idében
ismertté valt, hogy az F-actin polimerizaciéjaban
szerepet jatszo filamin a caveolin-1 N-terminalis
doménjéhez kotédik, ily médon a citoszkeleton az
aktin polimerizacidjaban fontos szerepet jatszo fila-
min révén szabalyozhatja a caveoldk internaliza-
cigjat [39].
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Az utébbi idében valt ismertté, hogy a caveoldk
membranrdl valo leszakadédsanak, leftizGdésének
molekuldris mechanizmusdban a dinamin [40,41]
fontos szerepet jatszik. A dinamin a nagy (100 kD)
GTP-az csalad tagja, kulcsfontossagu szerepet jat-
szik a chlathrinburkos vezikulumok leftiz6désében
is. Ez a citosz6lban jelen 1évé GTP-az GDP-kotott
formaban kotédik a caveolak keskeny, nyaki sza-
kaszahoz, majd oligomereket hozva létre ,gallért”

I

képez a caveoldk nyakan. A leftiz6dés akkor jon
létre, amikor a dinamin ebben az oligomer gallér-
ban aktivalédik, GTP-kot6- és -hidrolizalé képessé-
ge né. Egy kritikus szint elérése utan a dinaminok-
hoz kotott GTP hidrolizal, elegendd energiét szol-
géltatva a nyaki rész 6sszehtiz6dasahoz; a dinamin-
oligomer konformacidja megvaltozik, a sztik nyaki
rész egymashoz kozeli membranjai még kozelebb
keriilnek egyméshoz, a membranfizié 1étrejon, és a

3

caveola leftizdik.
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1. dbra Caveolik fibroblasztok sejtfelszinén. A palack,
illetve omega alakii membrinbefiizédések (nyilfejek)
nagy szdmban vannak jelen a fibroblasztok sejtmemb-
ranjan. Néha csoportosan fordulnak eld (alsé dbra),
meglehetdsen bizarr megjelenési formit eredményez-
ve. (A nyil chlathrinburkos membrinbefiizédést jelol.)
Nagyitds: felsé dabra: 50000x, alsé dbra: 20000x

5. dbra A caveolin izoformik hajtiiszeriien épiilnek be a foszfolipid ket-
tdsrétegbe: C- és N-termindlis doménjiik is a citoplazma felé néz.

2. dbra (balra) A caveolik citoplazmatikus felszinén fagyasztva-tort
mélymaratdsos technikdval jellegzetes, spirdlisan feltekeredett burok
figyelhetd meg. A jobb felsé sarokban a chlathrinburok jellegzetes képe
lathato.

Citoplazmai D

caveolin-1
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4. dbra A caveolin-1 izoforma szerkezete és funkcids csoportjai
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A sziderofortermelé képesség szerepe

The role of siderophore producing activity in the biological investi-
gation of the antagonistic effect of Pseudomonas sp. strains

against plant pathogens

Oldal Balintl, Jevcsik Istvin2, Kecskés Mihily?

1 MTA Talajtani és Agrokémiai Kutat6 Intézete,
1022 Budapest, Herman O. 1t 15.

2 Szent Istvan Egyetem, Kornyezetvédelmi
Mikrobiolégiai Kutatécsoport,

2103 Godolls, Péter K. u. 1.

Osszefoglalis

13 Pseudomonas aeruginosa és 13 egyéb Pseudomonas
reprezentans torzs gatlé hatdsat tanulmanyoztuk
Rhizoctonia solani és Fusarium solani névénypatogén
mikroszkopikus gombékkal szemben. El§zetes bio-
teszttel kimutattuk a torzsek sziderofortermelését,
mely tulajdonsag fontos szerepet jatszik antago-
nista képességiikben. A gombdék telepnovekedé-
sének gatlasat két in vitro médszerrel, ugyanazon
tapkozeg hasznalata mellett teszteltiik. A lemezon-
téses eljarasnal az antagonista baktériumok szig-
nifikdnsan nagyobb mértékben gatoltdk a pato-
gének szaporoddsat, mint a pontoltas esetében. A
vizsgalt 26 Pseudomonas-torzs koziil a P. aeruginosa
torzsek 4ltaldnosan hatékonynak bizonyultak a
patogén gombakkal szemben. A Rhizoctonia solani
gomba novekedését a vizsgalt baktériumtorzsek
mindig nagyobb mértékben gétoltdk, mint a
Fusarium solani-ét. A bioldgiai ndvényvédelemben
felhasznalhat6 Pseudomonas baktériumok laborato-
riumi (in vitro) torzsszelekcidjanak lehetSségét az
alkalmazott médszerek fényében targyaljuk.

Oldal, B.1, Jevcsik, 1.2 and Kecskés, M.2

1 Research Institute for Soil Science and
Agricultural Chemistry, Hungarian Academy
of Sciences, H-1022 Budapest, Herman O. 1t
15., Hungary

2 Szent Istvan University, Environmental
Microbiological Research Group,

H-2103 Godollg, Pater K. u. 1., Hungary

Summary

The antagonistic effect of thirteen Pseudomonas
aeruginosa and thirteen other Pseudomonas strains
was studied on the soil-borne phytopathogenic
Rhizoctonia solani and Fusarium solani fungi. The
bacterial strains were pre-selected for siderophore
production (an important property involved in
their antagonistic ability) with a simple biologi-
cal test method. The inhibition of pathogen
colony growth was tested with two in vitro tech-
niques using the same type of culture media. In
case of spread slant technique the antagonists
induced significantly stronger inhibition on the
growth of the pathogens than in case of spot
transfer. P. aeruginosa strains were generally effec-
tive against the fungal pathogens. R. solani proved
to be affected to a greater extent by the bacterial
strains studied than the F. solani representative.
The possibility of in vitro strain selection of bio-
control microbes is being further discussed.

Bevezetés

Az integralt névényvédelemben a biolégiai véde-
kezés (Integrated Pest Management, Biological Control)
lényege a patogén (mikro)organizmusok inoku-
lummennyiségének vagy megbetegit6képességé-
nek csokkentése mas (mikro)organizmusok segit-
ségével a gazdanodvényt is beleértve, az ember

aktiv kozremiikodése nélkiil [1]. A talaj eredet(i
novényi betegségek bioldgiai kontrolljanak mod-
szereit mar tobb mint 60 éve tanulmanyozzik az
egész vildgon [2], ennek ellenére a betegségek
kereskedelemben is kaphat6 preparatumokkal tor-
ténd visszaszoritidsdra csak az utébbi egy-két év-
tizedben torténtek prébalkozasok.
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A mikroorganizmusok kozott sok genusban (pl.
Actinoplanes, Agrobacterium, Alcaligenes, Arhtrobacter,
Azotobacter, Bacillus, Cellulomonas, Enterobacter,
Flavobacterium,  Micromonospora, — Pseudomonas,
Rhizobium, Streptomyces stb.) megtalalhatok bio-
kontroll céljara felhasznélhat6 fajok [3,4]. Bizonyi-
tottdk, hogy a fluoreszcens Pseudomonas-fajok ter-
mészetes gatléanyagokat termelnek bizonyos tala-
jokban a Fusarium oxysporum ellen a len, a retek, és
az uborka [5], Gaeumannomyces graminis var. tritici
ellen a buza [6], valamint Thielaviopsis basicola ellen
a dohany esetében [7]. A fluoreszcens Pseudormonas-
fajokra mint biolégiai kontroll dgensekre iranyuld
figyelem Osszefiigg e rizobaktériumok egyéb jel-
lemvonasaival, minthogy a rizoszféra biomasszaja-
nak tobbségét ezek adjak [8,9], valamint antimikro-
bialis aktivitdssal rendelkez6 méasodlagos anyag-
cseretermékek széles skalajat termelik [10].

Vaskompeticié szideroforok segitségével

A vas kozponti szerepet jatszik az obligat és fakul-
tativ aerob mikroszervezetek anyagcseréjében, en-
nek ellenére nagyon kis mennyiségben van jelen a
kornyezetben. Kis hozzaférhet§sége a talajban f6-
ként a ferri-oxi-hidroxi-polimerek alacsony oldha-
tosdganak kovetkezménye. A j6l oxidalt talajokban
a vas oldhatésaga a Fe(OH);-tdl fiigg elsGsorban

[11]. E vegytiletek oldhatésagi egyiitthatéja nagyon
alacsony (K4 = 10-38), ennek eredményeképp pH 7
értéknél a Fe3+ koncentracidja 10-17 M, holott a mini-
malis koncentraci, amely a normaélis novekedést
még lehet6vé teszi 106 M [12]. Ez okbdl a vas az
egyik dont6 faktor, mely meghatarozza az adott
él6hely mikrobakozosségét. Az ilyen kozegekben
leginkabb azok a fajok tudnak létezni, illetve ,,érvé-
nyesiilni”, amelyek j6l kiépitett és nagy hatasfokkal
miikdds vasszerzési mechanizmust miikddtetnek.
A mikroorganizmusok hdrom alapvetd mddszerrel
vihetik oldatba az oldhatatlan Fe(IlI)-oxidokat: pro-
tonaciéval, redukciéval és kelatképzéssel. A pro-
tonacié az egyenstlyi allandé eltolasaval a Fe(OH);
nyezi (a pH egy egységnyi csokkentése a vas(III)-
ionok oldhatésdgat az ezerszeresére noveli). A
vas(Ill) vas(Il)-vé alakitasa adott pH mellett a két-
értékd vas lényegesen nagyobb oldhatésagat ered-
ményezi. A kelatképzés dontSen a — f6leg mikroor-
ganizmusok altal termelt — szideroforok segitségé-
vel torténik, és ez a mechanizmus az egyik legalta-
lanosabb stratégiat jelenti.

Amennyiben a vas a kornyezetben a mikroorganiz-
musok szdmara kevéssé hozzaférhets, sok szerve-
zet a Fe3+-ionhoz nagy affinitdssal rendelkezd, kis
molekulatdmeg? metabolitokat, szideroforokat és
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Professzorok Vilagtanacsa alapité elncke (1998).
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részben kiils6 membranproteineket kezd termelni
(ez utobbiak szerepet jatszanak a Fe—sziderofor
komplex felismerésében és a vas felvételében) [13],
e komponensek kioldjék a vasat az 4svanyokbdl és
a szerves vegyliletekbdl (pl. transzferrin, laktofer-
rin). A szideroforok olyan kis molekulatomegti,
kétértékd ligandummolekuldk, melyek f6ként az
oxigénatomon keresztiil kapcsolédnak a vas(III)-
ion hat oktaéderes irdnyu kotésével, és kelatok for-
majaban elvonjak a Fe3+-ionokat a kornyezetbdl a
mikrobidlis sejtbe juttatva azt [14,15]. A vas transz-
portjat a sejt citoszoljaba egy specifikus membran-
receptor kozvetiti, valamint egy szallitérendszer,
mely felismeri a vas-sziderofor komplexeket.
Ilyenformén a mikroorganizmusok szideroforter-
melése gyengén savas, neutralis vagy ligos kozegi
talajokban fontos, 4ltalanos jelenség. A mikrobidlis
sziderofortermelés jelenlétét kiilonboz6 talajok ese-
tében valdban ki is mutattdk [16,17].

A fluoreszcens Pseudomonas-fajok két rokon szide-
rofort termelnek: pszeudobaktint és pyoverdint,
melyek ultraibolya fényben fluoreszkdlnak. Né-
hany fluoreszkald Pseudomonas-térzs pyochelint és
szalicilsavat is termel, melyek szintén szidero-
forként viselkednek. Sok Pseudomonas-torzs szide-
roforjat tisztitottdk mar meg, illetve jellemezték
kémiailag: pl. a Pseudomonas sp. B10 torzs altal ter-
melt pszeudobaktin (linedris hexapeptid, ami egy
N-hidroxi-ornitinb&l, egy hidroxi-aszpartatsav
hidroxi-savszarmazékabol és fluoreszcens o-dihidroxi
aromas csoportbdl épiil fel) [18], a P. aeruginosa ter-
melte pyoverdin [19], a pszeudobaktin 7SR1 [20] és
az A214 [21], melyeket kérokozd Pseudomonas-
torzsek termelnek, illetSleg a pszeudobaktin 358,
melyet a P. putida WCS358 torzs termel. Sok fluo-
reszcens DPseudomonas-torzs képes gatolni mas
mikroorganizmusok noévekedését kis vastartalmu
taptalajon [22-24] sziderofor kozvetitette ferri-vas-
kompetici6 altal. E torzsek tisztitott szideroforjai
hasonlé antagonista hatast véaltanak ki. A kiilonbo-
zG6 Pseudomonas-fajok altal termelt szideroforok ed-
dig megismert szerkezeti képleteit az 1. dbrdn mu-
tatjuk be.

A fluoreszcens Pseudomonas-fajok szideroforterme-
lésének jelentGségét a novények novekedésének
serkentésében els6ként Kloepper és mtsai [22] hang-
salyoztak. Mig azonban a vad tipusti Pseudomonas-
fajok serkentik a névény novekedését, az ultraibo-
lya sugarzas vagy kemikalidk éltal indukalt mutan-

sok elvesztették e gatlo képességiiket kis vastartal-
mu t4ptalajon. Megéllapitottdk, hogy a vizsgalt
novények novekedésserkentéséért a patogén rizo-
szféra—mikroorganizmusok és az antagonista
Pseudomonas-fajok kozotti, sziderofor kozvetitette
kompetici6 volt a felel&s. A késSbbiekben ezt sza-
mos szerz$ demonstralta [25-35].
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1. dbra Kiilonbozd szideroforok szerkezeti képletei

A vizsgdlat célja

Jelen vizsgalatban a burgonyandvény (Solanum
tuberosum L.) talaj eredetii kérokozéival szemben
antagonista Pseudomonas-torzsek szelekcidjat ttiz-
tiik ki célul. A Westsik Vilmos-féle homoki vetés-
forg6 tartamkisérlet (Nyiregyhdza) egyediilallo
lehet8séget biztosit az antagonista mikrobak izola-
lasahoz. A laboratériumi tesztek sordn a Westsik-
vetésforgé burgonyaveteményti parcellaibdl, rizo-
szférdbdl és rizoplanbdl izoldlt Pseudomonas-tor-
zseket vizsgaltunk Rhizoctonia solani (Kiihn) és
Fusarium solani mikroszkopikus gombakkal szem-
beni antagonizmusuk szempontjabdl. Az alkalma-
zott két kiilonboz6 tesztmoddszer haszndlhatosagat
statisztikai értékelés (varianciaanalizis, ANOVA)
alapjan 6sszehasonlitottuk.

Moédszer

Mikroszervezetek

A Pseudomonas sp. baktériumokat a Westsik-féle
homoki vetésforgd tartamkisérlet (Nyiregyhaza)
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kiilénboz6 kezeléseibdl izolaltuk. A torzsek erede-
tét és taxondémiai besoroldsat az I. tibldzat tartal-
mazza. A Pseudomonas sp. megjelolésii torzsek az
el6zetes vizsgalatok alapjan a fluorescens-putida
csoporthoz tartozénak bizonyultak, pontos faji
szintl azonositasuk folyamatban van.

A tesztelt névénypatogén, mikroszkopikus gom-
bak a kévetkezd fajok képviseldi voltak: Rhizoctonia
solani (Kithn) DSM No.843 (Deutsche Sammlung
von Mikroorganismen und Zellkulturen, Braun-
schweig, Germany) = ATCC 13289 (American Type
Culture Collection) és a Fusarium solani F.00715
(Mezbgazdasagi és Ipari Mikroorganizmusok
Gyftjteménye, Szent Istvan Egyetem, Budapest).

A sziderofortermeld képesség kimutatisa

47  Pseudomonas-tdrzs  sziderofortermelését a
Schwyn és Neilands [36] altal kidolgozott, a
Pseudomonas-fajok teszteléséhez alkalmassa tett
(médositott), krom-azurol-tartalmui King’s B szilard
tapkozegben torténd tenyésztéssel vizsgéltuk. A
taptalaj Osszetevdi 1 liter oldathoz: 6,0 g piperazin-
N,N-bisz (2-etanszulfonsav), 0,6 g natrium-hidroxid,
15,0 g proteéz-pepton, 15,0 g magnézium-szulfat
(MgSO, . 7 H,0), 1,5 g dikalium-hidrogén-foszfat,
10,0 g glicerin, 20,0 g agar. E szilard 6sszetevik ele-
gyét desztillalt vizzel 900 ml-re feltdltve a tovabbi
komponenseket adagoltuk: 60,5 mg Krémazurol S
(CAS) festék 50,0 ml desztillalt vizben, valamint
10,0 mg vas(IlI)-klorid (FeCl; . 6 H2O) festék és 72,9
mg hexadecil-trimetil-ammoénium-bromid (HDTMA)
tovabbi 50,0 ml desztillalt vizben.

A moédszer lényege, hogy a szideroforok a vas(III)-
ionhoz val6 igen nagy affinitdsuk miatt szerkeze-

tiiktdl fiiggetlentil kimutathatok. A folyamat a ko-
vetkezd kémiai egyenlettel irhat6 le:

FeFest3-* + Lk~ _, Fel3-k 4 Fest A~
ahol L: erds ligandum (pl. sziderofor), Fest: festék-
anyag.
Az élénk szind vasfestékkomplexhez erds ligandu-
mot (pl. sziderofort) adunk. Ha a vas-ligandum
komplex kialakult, a festékanyag felszabaduldsat
szinvaltozas (mélyebb vagy vildgosabb narancssarga
szin megjelenése) kiséri. Ha ligandumként EDTA-t
hasznalunk, a szinvaltozds a komplexometrids
titralas dtcsapasi pontja kozelében jelenik meg [37].
A folyékony King’s B kulttrdban nevelt, 24 6rasnal
nem id&sebb sziderofortermels$ torzseket 5 pl-es
foltokban hatosaval, egymastdl egyenl§ tavolsagra
oltottuk az agarlemezekre. A minél kisebb telepat-
mérdk érdekében a frissen elkészitett taptalajokra
csak harom nap elteltével oltottuk ra a torzseket. A
48 6ras 28 °C-on végzett inkubaci6 eltelte utan az
eredetileg kék taptalajon, a telepek koriil megjelend
narancssarga szind gytrd dtmérdjének mérésével
végeztiik a kiértékelést.

Novénypatogén gombikkal szembeni antagonizmus
kimutatdsa

A baktériumtorzseket egyesével teszteltiik a gom-
bak micéliumnovekedésére gyakorolt gatlé hatas
szempontjabol. A vizsgéalatokat szilard malata- és
élesztSkivonatos tapkozegben allitottuk be (3,0 g
élesztSkivonat, 3,0 g maldtakivonat, 5,0 g prote6z-
pepton, 10,0 g gliikéz, 20,0 g standard agar 1 liter
ioncserélt vizben feloldva), két kiilonb6z48 techni-
kat alkalmazva: (a) egy baktériumtorzs kétkacsnyi

I. tdbldzat A vizsgdlt Pseudomonas-torzsek kédja és szirmazdsi helye

Pseudomonas sp.

A Westsik-féle tartamkisérlet kezelései*

I. nem mivelt IV. szalma VIII. zoldtragya IX. istallotragya
(26.1 t/ha/3 év) (N.D.) (26.1 t/ha/3 év)
P. aeruginosa 10; X 5/2; 35/2; 20 6;9; 34 16; 23/1; 28a;
30/2; 36
Fluorescens- 1; 2 4;8;12 15; 22; 38 41; 44; A7; D65;
putida tipus D80

*A kezelésekben a kovetkezé miitragyaadagokat alkalmazzak: | = 32,5 kg/ha N, 25 kg/ha P és 20,5 kg/ha K; IV = 50 kg/ha
N, 50 kg/ha P és 16,2 kg/ha K; VIIl = 50 kg/ha P és 16,2 kg/ha K; IX = 50 kg/ha N.

N.D. = nem definialt
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tenyészetét (24 h inkubaciét kdveten) 90 mm at-
mérdjli Petri-csésze atellenes széleire helyeztiik
egymassal szemben (pontoltas). A névénypatogén
gomba tenyészetét tartalmazo 1 db, 5 mm atmérdjti
agarkorongot pedig a csésze kozepén helyeztiink
el; (b) a baktériumszuszpenziét a tapkozeg feliile-
tére szélesztettiik, a névénypatogén gomba tenyé-
szetét tartalmaz6 1 db, 5 mm &tmérdjd agarkoron-
got ismét a csésze kozepén helyeztiink el. A mod-
szert a tapkozeghez vas(IlI)-iont (0,01 g/1 FeCl; . 6
H,0) adagolva is megismételtiik.

A novénypatogén gombak és az antagonista bak-
tériumok mindegyik kombinaciéjat 3 parhuzamos
ismétlésben, 26-28 °C hémérsékleten inkubaltuk,
és 8 nap multdn a gombatelepek atmérgjét lemér-
tik. A baktériumok gatld hatdsanak megallapita-
sahoz kiszamitottuk a gatlasi aranyt (GA%). A pon-
toltas esetében: GA% = (K-R) / K - 100; ahol K = a
vizsgalt gomba kontrolltelepének atmér&je (mm), R
= a baktériummal egyiitt, ellipszoid formaban
novekedd gombatelep rovidebb atmérdje (mm).
Szélesztés esetében: GA% = (K-B) / K - 100; ahol B
= a vizsgalt patogén gomba baktériummal egytitt
novekedd telepének (ez kozelit a korformahoz) at-
mérdje (mm), K = a vizsgalt gomba kontrolltelepé-
nek dtmérGje (mm). Az adatokat egytényezSs vari-
anciaanalizissel (ANOVA) értékeltiik.

Eredmények
A sziderofortermeld képesség kimutatdsa bioteszttel

47 korabban izolalt Pseudomonas sp. tdrzs minde-
gyikére elvégeztiik a sziderofortermel§ képesség
kimutatasa céljabol bevezetett bioldgiai tesztet,
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melynek eredménye alapjan 13 Pseudomonas aeru-
ginosa, valamint 13 egyéb, szintén Pseudomonas sp.
(fluorescens-putida csoport) torzset valasztottunk
ki tovabbi vizsgalatra. Az emlitett sziderofortesztet
szlrési (screening) jelleggel végeztiik el, vagyis az
egyes torzsek sziderofortermelése kozotti kiilonb-
ségeket mennyiségileg nem jellemeztiik, csak a
sziderofor jellegli vegyiileteket termelS torzseket
valasztottuk ki (pozitiv teszteredmény). A 26 sze-
lektalt torzs mindegyike képes tehat sziderofor(ok)
termelésére, mely tulajdonsag fontos szerepet jat-
szik antagonista képességiikben.

A Pseudomonas sp. torzsek antagonista képessége

A baktériumok antagonista hatdsanak atlagértékei
a 2. és 3. dbrdkon lathatok, ahol a konfidenciainter-
vallumokat is feltiintettiik (Psy,). Altaldnossagban,
a legnagyobb gatlasi zéndk a Pseudomonas aerugi-
nosa torzsek esetében voltak megfigyelhetSk. A ma-
sik csoport, a fluorescens-putida tipusti Pseudomnio-
nas-ok ennél gyengébb gatld hatast mutattak. Bar a
szakirodalomban nincs erre vonatkozé adat, az
eredmények mégis arra mutatnak, hogy a két cso-
port antagonista képessége kiilonb6zé mechanizmus
szerint alakul, amely tovabbi vizsgélatok targya.

A Pseudomonas aeruginosa csoportban a 9 és 5/2 jeld
torzsek mutatték a leghatdsosabb antagonizmust, a
masik Pseudomonas sp. csoportbdl pedig a D80 és 44
jelii torzsek emelkedtek ki a gatlo hatast illetGen.

A kérokozok érzékenysége a Pseudomonas sp. torzsek-
kel szemben

Az Osszes vizsgalt baktériumtorzs nagymértékben
gatolta mind a Rhizoctonia solani ATCC 13289, mind
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2. dbra Pseudomonas-torzsek antagonista hatdsa Rhizoctonia solani ATCC 13289 gombival szemben (Psq,; f-p: fluorescens-putida

tipus)
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3. dbra Pseudomonas-tirzsek antagonista hatdsa Fusarium solani F.00715 gombdval szemben (Pso,; f-p: fluorescens-putida tipus)

pedig a Fusarium solani F.00715 gomba novekedé-
sét. A Rhizoctonia viszont mindkét vizsgalati mod-
szer esetében érzékenyebb volt. A R. solani érzé-
kenysége 3,5-98,6 GA% kozott adédott, mig a F.
solani-é csak 21,2-79,3 GA% volt. Ez a tulajdonsag
azonban aligha 4ltalanosithat6, mivel jelen munka-
ban csak egy Fusarium, illetve Rhizoctonia torzset
vizsgaltunk.

Az in vitro technikdk dsszehasonlitisa antagonista
képesség szempontjibol

A baktériumtérzsek antagonista hatasaban jelentds
eltérés mutatkozott a két emlitett modszer kozott.
A legerGsebb gatlast a szélesztéses technikaval be-
allitott tenyésztésnél mértiik. A szélesztéses mod-
szer esetében a tapkozeghez adagolt vas(Il)-ion a
baktériumtorzsek tobbségénél csokkentette az
antagonizmus mértékét, igy feltehets, hogy a gétlas
kialakitdsdban a vaskots jellegti sziderofor(ok) ter-
melésének fontos szerepe van. A Rhizoctonia solani
ATCC 13289 gomba elleni gatlé hatas kialakuldsa-
ban viszont elsésorban masféle mechanizmus (pl.
antibiotikumtermelés) jatszhat szerepet.

Jollehet a pontoltés esetében kisebb mértékii gatlast
tapasztaltunk, a baktériumok ekkor is megakada-
lyoztdk a patogének szkleréciumainak kifejlédését
az inkubéci¢ teljes 8 napja alatt. A kapott adatokbol
kitlinik, hogy az oltdsnal alkalmazott két technika
kozott statisztikailag igazolhaté kiilénbség van. E
modszerek immanens tulajdonsidga ugyanis, hogy
szélesztéssel hatékonyabb antagonizmust tapasz-
talunk (nagyobb méretli gatlasi zonak alakulnak
ki), mint pontoltassal, mivel a biolégiai kontroll
agens és a patogén mikroorganizmusok koézvet-
lentil érintkezhetnek egymassal.
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Konkluzié

Két kiilonbdz6 in vitro moédszer alkalmazésaval
vizsgaltuk néhany — a névényi fitneszt el§segits —
rizoszféra eredeti baktérium gétlé hatasat talajban
eléforduld, névénypatogén mikroszkopikus gom-
baval szemben. El6zetes vizsgalat keretében, egy-
szer( bioteszttel kimutattuk, hogy a baktériumtor-
zsek sziderofor jellegli anyagok termelésére képe-
sek, mely tulajdonsag szerepet jatszik az antago-
nizmus kialakulasaban. Az alkalmazott biol6giai
tesztmodszert ismertettiik. A szélesztéses modszer-
rel bedllitott egyiitt-tenyésztés esetében kozel
100%-os gatlasi aranyt tapasztaltunk, mig a pontol-
tasos tenyésztés csupan 50% koriili eredményt
adott. Ez alatdmasztja az antagonista baktérium és
a célzott agens kozotti kozvetlen (kontakt) érintke-
zés fontossagat a bioldgiai kolesonhatas kialaku-
lasaban. Mindkét targyalt laboratériumi eljaras fel-
hasznalhat6 az antagonista jelleg eldontésére, azaz
a biolégiai kontroll céljara alkalmazhat6é baktéri-
umtorzsek egyszerti modszerrel torténd elézetes
kivalasztasara.

Az eredmények alapjan feltételezhets, hogy az
antagonizmus kialakitdsdban a baktériumok (pl. a
vizsgalt Pseudomonas genus képvisel6i) sziderofor-
termelése is kozrejatszik, minthogy az itt bemuta-
tott torzsek mindegyike termel sziderofor jellegti
masodlagos anyagcseretermékeket, melyek a kor-
nyezetiikben el&fordulé egyéb mikroorganizmu-
sokkal szemben a tédplalkozédsi verseny soran
elényhoz juttatjak Sket [38,39].

A gombékat gatlé (antifungdlis) hatds azonban
valészintileg egyéb, a sziderofor termelésétdl eltérs
tulajdonsagoktol is fiigg, pl. antibiotikumtermelés,
szaporodasi sebesség stb. [40,41]. Valamely baktéri-
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umtdrzs antagonista képessége nagymértékben
fiigg tovabba magatol a patogén agenstdl is.

A Pseudomonas aeruginosa baktériumtorzsek no-
vényi kérokozé gombakkal szembeni gatlé hatésa
kevéssé kutatott teriilet, mivel ez a faj opportunista
emberi kérokozé is egyben. Ezzel egyiitt azonban
gyakori, ubikvista tagjai a talajokoszisztémanak,
igy a talajok mikrobakozosségével allandé koleson-
hatasban allnak. Jelen vizsgalat soran a tesztgom-
bakkal szemben az egyéb nem patogén Pseudo-
monas sp. torzsekhez képest szignifikdnsan nagyobb
mértékd gatlo hatast mutattak. A fluorescens-puti-
da csoport tagjai ugyanakkor szintén sikerrel alkal-
mazhaték a talajban el6fordulé novényi koéroko-
zokkal szemben, pl. az alma talajuntsag elleni vé-
dekezésben, melyet tenyészedényes vizsgalatok
bizonyitanak [40;41]. Az el6zetesen szelektalt, hu-
man patogenitdst nem mutat6, hatékony antago-
nista baktériumtorzsek integralt novényvédelem-
ben torténd felhasznélasanak jelentSségét ezért ki-
emelkeddnek itéljiik.
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Fiatal Biotechnolégusok Nivadija

Tdjékoztaté a Magyar Biokémiai Egyesiilet és a
MTA Biomérnoki Munkabizottsig dltal alapi-
tott szakmai kitiintetésrol.

A 8. Eurépai Biotechnoldgiai Kongresszus anyagi
sikere lehetdvé tette, hogy egy jelentSs 6sszeget ala-
pitvanyi célra kiilonitsiink el, amelybdl évente hét
egyetemen késziilt, egy-egy biotechnoldgiai targyad
diplomamunkét lehet jutalmazni. A részben erre a
feladatra létrehozott Operativ Bizottsag gondosko-
dik a diplomamunkak kivalasztasarol, a legjobb
diplomamunkék készitSinek a Fiatal Biotechnolé-
gusok Nivédijanak odaitélésérdl és 30-30 ezer forin-
tos jutalmazasarol. A dij értékallosaganak megtar-
tdsara az alapOsszeg kamatat hasznaljuk fel. Az el-
kiilonitett keret kb. 10 éven keresztiil teszi lehet6vé
a dij kiosztasat.

Az Operativ Bizottsag, (melynek tagjai: Dr. Nyeste
Laszl6 a MTA Biomérnoki Munkabizottsaganak
elndke, Dr. Szajani Béla a MBKE f6titkarhelyettese,
Dr. Szentirmai Attila a MBKE Biotechnolégiai Szak-
osztalyanak volt elndke) ez évben hat egyetemen
adott ki Nivédijat.

Fiatal Biotechnolégusok Nivédija kitiintetésben része-
siiltek az alabbi hallgatok a kovetkez§ cimi diplo-
mamunkajukkal (zardjelben a témavezet§jiik nevét
is megadtuk):

Barna Ldszl6 (BMGE, Fizikai Kémia Tanszék,
Orvosbiologiai Mérnokképzés, témavezets: Dr.
Zrinyi Miklos) , Alegységek kizotti ionpdrhdlézat ter-

vezése 3-izopropil-maldt dehidrogendz enzim hlstabili-
tdsdnak novelésére”

Belik Agnes (Szent Istvan Egyetem, Budapest,
Mikrobioldgiai és Biotechnolégiai Tanszék, téma-
vezet§: Dr. Mardz Anna) ,Takarmdnyok jellemzd
élesztébiotdjanak diverzitdsa”

Kiss Gdbor (Szent Istvan Egyetem, Godolls, Bio-
technolégia és Molekularis Genetika Tanszék, téma-
vezetS: Dr. Holczinger Andras) ,,A Bacillus licheni-

s s

jellemzése”
Lukics Gyongyi (Szegedi Tudoményegyetem,
Mikrobiol6giai Tanszék, témavezets: Dr. Vagvolgyi
Csaba) ,A Rhrizomucor miehei jdromspords gomba
3-hidroxi-3-metilglutaril ~ koenzim-A  (HMG-CoA)
reduktdz génjének klonozdisa”
Nagy Zsolt (ELTE, TTK Novényélettani Tanszék,
témavezets: Dr. Tamas Laszl6) ,Uj, egylépéses, egy
univerzilis, és egy mutdcios primert igényld, irdnyitott
mutdcids PCR médszer”
Németh Aron (BMGE, Mezbgazdasagi Kémia és
Technolégia Tanszék, témavezetd: Dr. Sevella Béla)
,»1,3-propandioldehidrogendz fermentdicidja Klebsiella
pneumoniae-vel”
A jutalmazottaknak e helyen is gratuldlunk, és vala-
mennyiiiknek sikeres tudoméanyos életutat kivanunk.
Budapest, 2002. jalius
Nyeste Ldszlo
az Operativ Bizottsag elnoke

FELHIVAS

Koztudott, hogy a magnézium mintegy 350 enzim aktivatora, de eddig err6l gytijteményes munka nem késziilt. A Magyar
Magnézium Tarsasag egy fiizetben szeretné a magnézium altal aktivalhato enzimek listajat 6sszegylijtve kiadni. Ehhez
kérjiik a vegyészeket, biologusokat és kiilonosen az enzimkémiaval foglalkozdkat, hogy legyenek segitségiinkre: a mag-
nézium aktivalta reakciot, és ha lehet, annak irodalmi hivatkozasat az alabbi cimre megkiildeni sziveskedjenek:

Dr. Kiss A. Sandor 6726 Szeged, F6 fasor 73A/2, tel./fax: (62) 432-298

Példa: foszfo-enol-piroszolosav-karboxilaz enzim:

PEP + C02 - OE

Mukerji, S.K. (1974) Plant Sci. Lett., 2, 243-248.

Erratum:

El6z6 szamunkban Békkon Istvan , A nanobaktériumok vildiga” cimt cikkébe (Biokémia, XXVI (2): 3542,
2002) sajnalatos véletlen folytan hiba cstiszott: a kozlemény utols6 irodalmi hivatkozésa helyesen

[27] Lorber, B. (1999) Are all diseases infectious? Another look. Ann. Intern. Med., 131: 989-990.
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Kapolnai Laszlé 1958-ban sziletett Budapesten, és 1983-ban vég-
zett a Budapesti Mdszaki Egyetem Vegyészmérnoki kardnak bioldgus
mérndki szakdn. Farmakolgus kutatoként dolgozott az EGIS Gyogy-
szergyar stabilitasvizsgdlo, majd farmakolGgiai laboratGriumaiban
(izolalt szervi kutatocsoport), szakteriilete a kiilonb6zG hormonrecep-
torokra, a hisztamin-, prosztaglandin- és elsGsorban a szerotoninre-
ceptorokra hatd vegytiletek in vitro vizsgalata. igy részt vett egy, a
kdzponti idegrendszer miikdését befolydsold anxiolitikus hatéanyag
kifejlesztésében. Egyetemi doktori fokozatét is e témakorben védte
1991-ben a Semmelweis Orvostudomanyi Egyetem Gydgyszerhatas-
tani Intézetében. Szakmai munkdssagardl hazai és nemzetkozi tudo-
manyos szakcikkekben szamolt be, tarsfeltaldld hdrom szolgalati
Kdpolnai Liszlo, Toronyhdz (2001), olaj, papiron szabadalomban, valamint egy gyari Gjitdsban.
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Képz6miivészeti munkakkal miikedveld szinten fiatal kora 6ta foglalkozik,
a kdzonség elGtt megmutatkozo miivésszé Butak Andras biztatéséra valt, s
1997 6ta csoportos és egyéni tarlatokon rendszeresen mutatja be grafikai
és fest6i munkait. Szintén 1997 ¢Ota a Szabad Képz6- és Iparmiivészek
Orszagos Szovetségének tagja. Eleinte fGként rajzolt, a festészetre 1997-
ben — nem kis mértékben Butak batoritdsa nyomdn — tért 4. Az
expresszionizmushoz kdzel all grafikai és festdi munkait egyarant az ergs
dinamikdju eszkdzhaszndlat jellemzi, melyben mind a hatdrozott vonal-
vezetés, mind pedig az
erfteljes szinhaszndlat
fontos szerepet jatszik
— ezek nyoman a képei
keltette érzetet a drdmai
hatésokig tudja emelni.
A két technika kozotti
véltas ugyanakkor tiik-
rozGdni latszik a grafi-
kdi és festményei kozott
megfigyelhetd  eltérd
dbrdzolds- €s megko- Kiapolnai LaszIlo, Innsbruck (1996), olaj, vdszon,
zelitesmodban: grafikai  far05t0n

munkéi expressziv, de a
tényleges [tvanyt
megragado kisérletek,
festményei inkdbb az
absztraktba hajlanak. A
vastag, tomdr vonalak a
kompozicitteret durvan
feldaraboljak, a formai
keretek dinamikdjat er@s kontdrok, torzitdsok fokozzak, s a kompozicios
térrészekben erds, gyakran egymastol erdsen eliitd szineket haszndl.
Lattatasi modja kifejez6 mivészet: nem térekszik hagyomanyos értelem-
ben ,szép” képet festeni, nem gyonydrkodiet, hanem — expresszionista
madon — az erds grafikai hatdsokkal sdlyos érzelmeket ébreszt.
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Kipolnai Liszld, Esernydk (1980), olaj-
pasztell, papir

Képolnai Laszl6 tovabbi képei megtekinthetGk az aldbbi internetcimen: ]
http://www.virtuartnet hu/xxmagyar.htm Kdpolnai LiszI6, Buborékok (2001), vdszon, faroston
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Peptidek - 2002

A Peptikémiai Munkabizottsig tudomdnyos iilése Balatonszemesen

A Magyar Tudomanyos Akadémia Kémiai Tudo-
manyok Osztalyanak Szerves és Biomolekuldris
Bizottsdganak Peptidkémiai Munkabizottsdga
2002. méajus 29. és 31. kozott rendezte tudomanyos
ilését, a hagyomanyosnak tekinthetd helyszinen, a
Richter Gedeon Vegyészeti Gyar Rt. balatonszeme-
si tidiilGjében (koszonhetSen a Rt. évek 6ta folya-
matos tdmogatdsanak). A gyonyorii — bar szeles —
id6ének a résztvevék nem igazan Oriilhettek, hiszen
a program minden eddigi évet feliilmilé moédon
zsufolt volt. Az iilésen 21 intézet 58 munkatarsa
tartott el6adast, a résztvevék szama is megdontotte
az eddigi rekordot és meghaladta a 90-t.

Bajusz Sandor a munkabizottsdg idén lekdszond
elndke nyitotta meg a konferenciat, majd az elsé
el6ado, Lengyel Andras (Reanal Rt.) ismertette azo-
kat a fejlesztéseket, melyek a Reanal Rt. altal for-
galmazott polisztirolalaptd hordozdkban az elmult
években torténtek. Kocsis Laszl6 (MTA-ELTE Pep-
tidkémiai Kutatécsoport) doktori munkajarél sza-
molt be, melynek soran poli(etilén-glikol) linkere-
ket épit be polisztirol hordozékba. Mind a szintézis
részletei, mind a termékek jellemzése (kiilondsen a
duzzadasi adatok) nagyfoku érdekl6dést valtottak
ki. Bakos Krisztina (SZTE Orvosi Vegytani Intézet)
Uj gamma-szekretaz inhibitorok szintézisérdl sza-
molt be. Mucsi Zoltan (ELTE Szerveskémia Tan-
szék) egy protedz-inhibitor peptid szétdaraboldsa-
val igyekezett a gatlé hatdst meg6rz8, rovidebb
analégokat elgallitani. Az el6ad6 a munka legtjabb
szintetikus, NMR- és elméleti szamitasi eredmé-
nyeit foglalta Ossze. Ligeti Melinda (MTA-ELTE
Peptidkémiai Kutatécsoport) nociceptin karbamoil
kotést valamint béta-alanint tartalmazé szarmazé-
kainak szintézisér@l beszélt. Farkas Judit (MTA
SZBK, Biokémiai Intézet) nociceptinanalég pep-
tidek tricidlasdt mutatta be. E szdrmazékokkal a
késébbiekben még taldlkoztunk. Farkas Viktor
(ELTE Szerveskémia Tanszék) az béta-laktalbumin
Ca-ion-kotShelyével — kapcsolatos — vizsgélatait
ismertette. A szekci6 utolsé eléaddja Mezé Gabor
(MTA-ELTE Peptidkémiai Kutatécsoport) volt, aki
édesapja, Mez8 Imre altal kifejlesztett GnRH-III
antitumor hatdsi peptid konjugitumainak szin-
tézisérél szamolt be. A konjugatumok szintézise
HPLC segitségével kovethetd volt, igy méd nyilt a

korabban megszokottndl sokkal jobban jellemzett
vegyliletek el6allitasara.

Az analizis szekci6 elsé elSaddja Bbsze Szilvia
(MTA-ELTE Peptidkémiai Kutatécsoport) volt, aki
moédszert dolgozott ki OPA reagens segitségével
biolégiai matrixban hisztamin meghatarozasara. A
modszer érdekessége abban rejlik, hogy a hiszta-
min OPA-szdrmazéka csak kis érzékenységgel de-
tektdlhat6, valamint hogy a matrixban nagy
mennyiségben taldlhaték zavaré komponensek.
Szabé Pal (MTA KKKI) néhany szép ,iskolapéldat”
mutatott be annak illusztralasara, hogy a tomeg-
spektrumok értelmezéséhez elengedhetetlen a
szintetikus vegyészek megfelel§ adatszolgaltatasa.
Hajnal Andrea (MTA SZBK) ismertette az Intézet
Tomegspektrometriai Laboratérium mdtszerpark-
jat, valamint beszamolt a TIMP1 (126-184) 3 diszul-
fidhidat tartalmazo peptid diszulfid-szerkezetének
felderitésérdl. A peptid két strukturizomer keveré-
kébdl all, melyek HPLC-s elvélasztasara tett kisér-
letek sikertelenek maradtak. Mihala Nikolett
(MTA-ELTE Peptidkémiai Kutatdcsoport) az el6z6
el6adéhoz kapcsolédva ismertette vizsgélatait a
TIMP1 (126-184) peptidben tomegspektrometrias
uton kimutatott szennyezés eredetére vonatko-
z6an. Meglep6 adatokat mutatott a peptid bomla-
sara Hg?+ionok jelenlétében savas és bazikus
kozegben egyardnt. A tOmor, problémafelvets
el6adas intenziv vitdt eredményezett. Kele Zoltan
(SZTE, Orvosi Vegytani Intézet) elSadasaban
ismertette az ltaluk ,hazilag” kifejlesztett eszkozt,
amelyet tomegspektrométer és kapillaris elektro-
forézis késziilék dsszekapcsolasaval alakitottak ki.
A Kkapcsolt rendszer alkalmazhatdsidgat néhany
példaval illusztralta. Schlosser Gitta (MTA KKKI)
az ilés egyik legszebb eladasat tartotta, amelyben
bemutatta, hogy a kordbbi tapasztalatokkal ellen-
tétben, polilizin vizsgélhaté mind MALDI-, mind
ESI-MS technikéval. Eredményei nagyon fontosak,
hiszen ez a gyégyszerkutatasi szempontbol igen 1é-
nyeges vegyiilet hagyomanyos analitikai médsze-
rekkel gyakorlatilag nem jellemezhetS. A szekci6
utolsé el6addja Imre Timea (MTA KKKI) volt, aki
telitett és telitetlen zsirsavak béta-laktoglobulinnal
alkotott komplexeinek ESI-MS vizsgalatarol sza-
molt be.
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PEPTIDEK — 2002

A Munkabizottsigi Ulés résztvevdi, hittérben a viharos Balaton.

A vacsordt kovetSen elGszor gratulaltunk Bajusz
Sandornak és Medzihradszky Kalmannak, akik
megosztva elnyerték az Eurdpai Peptidtirsasag
Rudinger-dijat, majd Hudecz Ferenc (MTA-ELTE
Peptidkémiai Kutatécsoport), Kéri Gyorgy (SE,
Orvosi Vegytani Intézet) és Janaky Tamés (SZTE,
Orvosi Vegytani Intézet) tartottak 6sszefoglalé els-
adasokat a proteomika targykorében. Az Ossze-
foglalokat hosszu kerekasztal-beszélgetés kovette
(némi bor tarsasdgaban), ahol a jelenlévék megvi-
tattak a ,Peptidkémia” helyét és szerepét az em-
beri genom megismerését kbvets idSszakban.

Az els6 csutortoki el6add Dibé Gabor volt (ELTE,
Szerveskémiai Tanszék), aki az el§z6 esti megbe-
széléshez kapcsoldddéan a peptidkombinatorikus
megkozelités jelentSségérél beszélt. Dormén
Gyorgy a ComGenex Kft. kombinatorikus kémai
fejlesztéseit mutatta be. Banhegyi Gébor Péter (SE
Kooperaciés Kutatokozpont) CDK1 inhibitorként
hasznalhaté spiro(1-benzazepin-4,1-ciklohexan)-
szarmazékok szintézisét ismertette, majd Székely-
hidi Zsolt (SE Kooperaciés Kutatékozpont) mutat-
ta be az altala kidolgozott eljarast dihidroxi-izoki-
nolin-karbonsav-szarmazékok szintézisére DOPA-
bol. Hegymegi-Barakonyi Bélint (SE Kooperacios
Kutatékozpont) kombinatorikus megkozelitéssel
szilard fazison szintetizalt tobbszaz szubsztitualt
izokinolin-aminosav-szarmazékot, és vizsgalta
antiproliferativ hatdsukat. Szantai Kis Csaba (SE
Kooperaciés Kutatokozpont) kindzinhibitorokra
végzett QSAR szamitasait ismertette.

A szerkezet-hatds szekcié nyitéeladasat Bajusz
Sandor (IVAX Gyogyszerkutaté Intézet) tartotta,
aki a véralvadasgatl6 hatasu peptid-aldehid-inhibi-
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torok kutatasanak legtijabb eredményeit ismertette,
tobbek kozott, nem természetes aminosavtartalmu
szarmazékokat. A nagyszamu szdrmazék vizsgéla-
ta sem tette lehet&vé egyértelmi konklizié levona-
sat. Fiizéry Anna (ELTE Szerveskémiai Tanszék) a
c¢(RGDVL) ciklopeptid (és D-valin tartalmd izomer-
jének) NMR-szerkezetvizsgalatarél szamolt be.
Megallapitotta, hogy a peptidet két, egymadssal
lassti konformaciés egyenstlyban allé izomer ele-
gye alkotja. A konformerek azonositasahoz a NOE
adatgyfijtés még nem fejez8dott be. Bujdoso Erika
és Jaszberényi Miklés (SZTE Korélettani Intézet)
el6adasaikban a MERF peptidek hatdsmechaniz-
musénak felderitésében elért legtijabb eredmé-
nyeiket ismertették. A szekcié utolsé eladodjaként
Péter Antal (SZTE Szervetlen és Analitikai Kémiai
Tanszék) MTA doktori disszertacidjdnak eredmé-
nyeit mutatta be: aminosavszarmazékok analizi-
sének szinte Osszes aspektusat, rengeteg példaval
illusztralva.

A délutani szekcié Uray Katalin el§adaséaval vette
kezdetét (MTA-ELTE Peptidkémiai Kutatécsoport),
aki a 60 kD h@sokkfehérje epitépjainak lehetséges
HIV-diagnosztikai felhasznaldsat ismertette, majd
Windberg Em&ke (MTA-ELTE Peptidkémiai Kuta-
tocsoport) mutatta be, hogy egy PTGTQ mucin-2
epitop kotddésére milyen hatést gyakorol a peptid
C-terminalisan talalhat6 lebegd szakasz moédosité-
sa. Banoczi Zoltan (MTA-ELTE Peptidkémiai Kuta-
técsoport) mucin-1 szekvencidjabél szarmazé
APDTRPAP peptidet, valamint ciklikus szarmazé-
kait szintetizdlta. Beszamolt a peptidek oligo-
tuftsin-hordozéhoz valé konjugélaséardl is. Jakab
Annamaria (MTA-ELTE Peptidkémiai Kutato-
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csoport) el6adasa sokak figyelmét felkeltette, mivel
az irodalomban el&szor ismertetett 6sszehasonlit6
vizsgalatot kiilonb6z8 hordozékhoz valé peptid-
konjugalasrol. Eredményeit jol dokumentalta gon-
dos analitikai adatok ismertetetésével. Tomboly
Csaba (MTA SZBK) szelektiven triciummal jelzett
endorfin-1 és -2 peptidek, valamint ezek nem ter-
mészetes aminosavat tartalmazé szdrmazékainak
metabolizmusat vizsgalta. Az el6adést hosszi vita
kovette arrél, hogy milyen alternativ moédszerek
lehetségesek metabolizmusvizsgalatnal az agyho-
mogenizdtum haszndlata helyett, hiszen a homoge-
nizatum sok olyan enzimet is tartalmaz, amely a
homogenizalas soran vélik hozzaférhet&vé, és ami-
vel az intravénds tton a szervezetbe juttatott pep-
tid nem talalkozna. K&hidai Laszl6 (SE AOK, Gene-
tikai Tanszék) az el6z8 évi el6adasdhoz kapcso-
l6dva ismertette az SXWS, valamint WSXWS pep-
tidek kemotaktikus hatasar6él nyert legfrissebb
eredményeit. Az eladds kapcsan tdjabb izgalmas
vita kezd6dott az MTT-teszt hasznélatarol sejtszam
meghatdrozasara. Az el6adé kifejtette, hogy ese-
tiikben a médszer hasznalhat6sagat aramléasos cito-
metria (flow-cytometry) segitségével igazoltak, mely
eljaras mas esetben is javasolhat6. Az utolsé pilla-
natban megérkezd Sallai Krisztina (ELTE, Immuno-
l6giai Tanszék) bemutatta, hogy az IgG Fc szaka-
sz&bo6l szarmazé peptidek hatast gyakorolnak mak-
rofag tenyészetek citokintermelésére, ezzel igazolta
a valasztott peptidek immunmodulator jellegét.

Az elméleti kémiai szekci6 nyit6 el6adasat Klement
Eva (SZTE Orvosi Vegytani Intézet) tartotta, aki a
bétaA (25-35) peptid aggregdcidjanak vizsgélatara
dolgozott ki FT-IR eljarast; megallapitotta, hogy az
N-termindlis aminosav norleucinnal valé helyette-
sitése gyorsitja az aggregaciot. Martinek Tamads
(SZTE Orvosi Vegytani Intézet) oligo-(amino-cik-
lopentan-karbonsavak) szintézisérél és NMR-, FT-
IR, valamint CD vizsgalatarél szdmolt be. Az 1R, 25
konfiguraci6ju oligopeptid hatos red6zott szalat
alkot, mig az 1R, 2R aminosavakbdl felépiil szar-
mazék helikélis szerkezetii. A kovetkezd hét el6ado
Perczel Andras (ELTE Szerveskémiai Tansz€k) cso-
portjabol keriilt ki. Pélfi Vill6 az Ala-béta-Ala-Pro-
béta-Ala ciklopeptid szerkezetét vizsgalta NMR
spektroszképidval, valamint kvantumkémiai sza-
mitasokkal. Megallapitotta, hogy a peptidet 6t kon-
former egyenstilyi keveréke alkotja, mindegyik tar-
talmaz y-csavarulatot (yturn). Az eredmények se-
gitségével az FT-IR savok asszigndlhatok voltak.

Beke Tamads [-aminosavak Ramachandran-szeri
diagramjanak elkészitésére dolgozott ki modszert.
Megallapitotta, hogy a harom torzids szog alapjan
abrazolt négydimenziés konformdciésenergia-fel-
szinen a minimumok egy metszeten talalhatok, igy
ha a négydimenziés dbranak ezt a metszetét kisi-
mitjuk, akkor harom dimenziéban 4dbrazolhatok az
energiaminimumok. 0-helikdlis peptid-modellek
szintézise a hélix elsé menetének kialakitdsa miatt
nehéz. Kiss Roébert el6adasadban egy olyan megol-
dast ismertetett, ahol az els6 menet egy ciklo-
peptid, amely indukalja a peptid , farokrészének”
feltekeredését. Egy ciklopeptid szintézisével és
NMR vizsgalataval igazoltak, hogy a megkozelités
helyes. Czajlik Andras fehérjék masodlagos szerke-
zetének és a Ca, CB, Hao NMR eltolédasoknak a
korrelaciéjat vizsgalta, megallapitva, hogy ezen
NMR adatokbdl a gerinckonformécié meghataroz-
hat6. Hudaky Péter hisztidin pK-értékének szami-
tasara dolgozott ki médszert, Hudaky Ilona a di-
szulfidhidas -Cys-Cys- szekvenciarészletet vizsgal-
ta. Szamitassal 144 lehetséges konformert talalt,
melyek kozott cisz-peptidkotést tartalmazok is vol-
tak. Ilyen szarmazékok 1étét NMR vizsgalatok alé-
tdmasztjak, de rontgenkrisztallografias adatbazis-
ban nem talaltak rd példat. A szamitott eredmé-
nyek jol illeszkednek a rontgenkrisztallografidval
nyert adatokra. Gaspari Zoltan az évek 6ta népsze-
rii SGCI és SGTI protedz inhibitor peptidek szerke-
zetét vizsgalta dinamikai szimulaciéval. Megallapi-
totta, hogy mig a szerkezet egyes részei nagy moz-
gékonysagot mutatnak, a B reddk relativ helyzete
alig valtozik. A szekci6é utolsé eladdja Leitgeb
Balazs (MTA SZBK) volt, aki endomorfin-2 peptid-
szarmazékokra végzett dinamikai szimulaciét. A
talalt konformacids valészintiségeket korrelaltatta
a peptidek biolégiai hatdsaval.

A vacsora utadn rovid munkabizottsagi megbeszé-
1ést tartottunk, majd két tovabbi Osszefoglalé eld-
adas kovetkezett Hollosi Miklos és Perczel Andras
(ELTE Szerveskémiai Tanszék) el6adoktol. A
hosszitira nyult programot a résztvevdk tobbsége a
Vén Haldsz Bisztréban zarta, hajnalig tart6, nem
kizardlag szakmai jellegti kerekasztal-megbeszélés-
sel. Hasonlé éjszakai programok nem egyediill-
l6ak a munkabizottsag sokéves torténetében, azon-
ban az idei a résztvevk magas szamat tekintve
mindenképpen ritkasdgnak szdmitott.

Az utols6 napi programot Dirk Tourwe (Vrije
Universiteit, Briisszel) vendégel6ad6 nyitotta, aki
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neurotenzin peptidanalégokrél szamolt be. A tar-
talmas elGadas kitért az érdekes szintézisekre, a
Tc9m és F18 jelzésekre, valamint a stabilitasi és bio-
disztribticids vizsgalatok eredményére. Az el6adast
néhany human alkalmazasi példa zarta. Toth Géza
(MTA SZBK) olyan endomorfinszdrmazékokat is-
mertetett, melyek ciklusos -aminosavat tartalmaz-
tak. A szarmazékok egy részében cisz-peptidkotés
alakult ki. Az el6adést kdvetd vitaban a résztvevék
felidézték és Osszefoglaltdk a cisz-peptidkotéssel
kapcsolatos tapasztalataikat. Benyhe Sandor (MTA
SZBK) a mér emlitett triciummal jeldlt nociceptin-
anal6g peptidek segitségével nagyszamu farmako-
légiai vizsgalatot végzett. Igazoltak, hogy a béka-
agy tartalmaz nociceptinreceptort. Tompa Péter
(MTA SZBK) kalpaininhibitor és -aktivator pepti-
deket vizsgalt. Megéllapitotta, hogy mig a vizsgalt
peptidek csak gyenge inhibitorok, a Mucsi Zoltan
(MTA Peptidkémiai Kutatdcsoport) altal eldallitott
peptidek egy része erds aktivator.

A konferencia utols6 szekcidjat Letoha Tamas
(SZTE Orvosi Vegytani Intézet) el6adédsa nyitotta,
aki négy penetratinanal6g peptid szintézisét, FITC-
jelzését ismertette. A peptidek fluoreszcencia-mik-
roszkopiaval bizonyithatéan bejutnak a sejtekbe.
Véradi Gyorgyi (SZTE Orvosi Vegytani Intézet) egy
diszulfidhidat tartalmazé, 18 tagi peptid és ana-
légjainak interleukin-5 antagonista hatdsat mérte
immobilizalt IL5-receptorrdl az IL5 leszoritasaval.
Lengyel Imre (SZTE Orvosi Vegytani Intézet) B-
amyloid peptidek G-fehérje-aktival6 hatasat mérte.
Megallapitotta, hogy mig a 25-35 és az 1-42 pep-
tidek 6nmagukban csak gyenge aktivitassal rendel-
keznek, addig a két peptid keveréke extrém mér-
tékben (10-szer inkdbb, mint 6Gnmagukban) aktival-
ja a G-fehérjét. Ez a hatds Zn2*-ionokkal tovébb
fokozhaté. Datki Zsolt (SZTE Orvosi Vegytani Inté-
zet) a B-amyloid neurotoxikus hatdsanak esetleges
kivédhetGségét vizsgalta integrin-peptidekkel.
lllyés Eszter (ELTE Szerveskémia Tanszék) a
WSXWS peptidtar Tetrahymena sejtekre gyakorolt
kemotaktikus hatasaval kapcsolatos eredményeket
Osszegezte, majd Szab6 Rita (MTA Peptidkémiai
Kutatécsoport) ismertette az eldgazé lanca poli-
lizin gerincd polimer polipeptidek (AXK, és XAK)
hatdsat makrofag sejtekre.

A konferenciat Bajusz Sandor elndki zarszava zarta.

A szemesi taldlkoz6 hagyomanyosan a magyar
peptidkutatok seregszemléje, ahol az elGadasokon
kiviil lehetSség nyilik személyes taldlkozdkra,
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megbeszélésekre is. Egyediilallé lehetSség a fiata-
labbak szdmadra, hogy gyakorlati kérdésekben ki-
kérhetik nagy tapasztalattal rendelkezé kollégaik
tandcsait. Sajnos az idei stir{i program miatt ezekre
a beszélgetésekre csak nagyon sztikdsen, a rovid
kavésziinetekben nyilt méd.

Az Alapitviny a Magyar Peptid- és Fehérjekutatisért kura-
toriuma. Balrdl: Penke Botond, Kéri Gyorgy, Perczel Andrds,
Magyar Anna, Hudecz Ferenc, Medzihradszky Kdlmdn és
Bajusz Séindor.

Az egyik ebédsziinetet hasznalta ki az Alapitvény a
Magyar Peptid- és Fehérjekutatasért kuratériuma
is, hogy megtartsa aktualis megbeszélését. Az ala-
pitvany a hazankban dolgozé peptidkutaték egyik
fontos tdAmogatdja; kutatoi dsztondijakat, konferen-
ciarészvételi timogatasokat folydsit. Az alapitvany
a szemesi taldlkoz6 egyik {6 szponora.

Osszefoglalasképpen elmondhatjuk, hogy az igen
feszitett program bar nagyon faraszté volt, egyben
minden eddigi munkabizottsagi tilésnél tartalma-
sabbnak is bizonyult. A sok el6adés miatt a vitakra,
megbeszélésekre jutdé id6 lecsokkent, azonban az
el6adasok sokszintisége és az esti kerekasztal-be-
sz€lgetések b&ven karpotoltak a kozel 100 résztvevét.

A konferencia részletes programja, az el6adasabrak
egy része, valamint a helyszinen késziilt fot6k meg-
taldlhatok az interneten (http://peptid.chem.elte.hu/
szemes2002/). Az esemény létrejottét tdmogatdink
nagymértékben segitették. A szervez8k és résztve-
v6k nevében eztton is szeretném kifejezni kdszo-
netiinket az Alapitvany a Magyar Peptid- és Fehér-
jekutatasért szervezetének, valamint a Richter
Gedeon Vegyészeti Gyar Rt.-nek.

Kéczdn Gyorgy
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