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Szeretettel koszontom kedves
Olvasodinkat!

Az MBKE szamara a nyar legfontosabb eseménye az 50. FEBS Kongresszus €s az augusztus
végén Debrecenben tartott Vandorgylilés volt. Mindkett6érél beszamolunk ebben a
lapszamunkban.

A Vandorgy(ilésen adtdk &t az MBKE Tanké Béla-dijat Virdg Laszld egyetemi tanarnak (DE AOK),
a Tanké Béla-életml(idijat pedig Dombradi Viktor emeritus professzornak (DE AOK). Dombréadi
Viktor és Orosz Ferenc (HUN-REN TTK) irdsanak készénhet6en most alapos attekintést kapunk
az MBKE és el6dszervezeteinek dijairdl, igy a Tankd Béla-dijrél is. Ugyanitt innepélyesen atadtuk
a Biokémia folydirat legjobb tudomanyos és PhD-cikkének jard dijait is, amelyeket 2027-ben is
szeretnénk majd odaitélni a legkivalobb irdasok szerzGinek.

Szivb6l gratuldlunk Torék Zsoltnak (HUN-REN SZBK) eddigi tudomanyos munkajahoz és a
Romhanyi Gyoérgy-dijhoz!

A M(ihelybemutatoé rovatban a peptidszintézis kertl fokuszba a Solid Science Kft. alapitdinak és
vezetd szakértGinek tolmacsolasaban. Kilondsen érdekes bepillantdast nyerhetlink a vazizom-
regeneracié molekularis hatterébe Sharang Zsolt (DE, BMB Intézet) kutatasainak tlikrében,
emellett pedig egy kivald szerkezeti biokémiai cikket is olvashatunk Bddics Szabolcs PhD-
munkajanak Osszefoglaldjaként. Lapunkban helyet kapott a Vandorgylilés két kozonségdijas
poszterének révid bemutatasa is - gratulalunk a fiataloknak!

Egy Uj, Biotechnoldgia cim( rovat elinditasat tervezziik, amelyhez 6rémmel varjuk a cikkeket és
a témajavaslatokat.

Folydiratunk idén a jubileumi, 50. évfolyamat Unnepli. Errél a mérfoldk6rél egy beszamold is
megjelent a FEBS fellletén. A Biokémia 50. évforduldjaval kapcsolatos angol nyelv( hirt az
alabbi linken olvashatjak.

Zarasként, résztvevoként is elmondhatom, hogy a Vandorgyl(ilés nemcsak szakmai szempontbdl
volt rendkivll szinvonalas, hanem a szervezés és a hangulat is kivald volt (lasd képeket).

Haldsan kdszOnjiuk a szervez6k munkajat!

Tartalmas olvasast kivanok!

1. kép. A Debreceni Egyetem Féépiilete.
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4. kép. EIn6kbol dobkiraly: szakmat és tempot valtott az MBKE elndke egy estére.
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Az MBKE tagjainak elismerései
2026. junius 1. és 2026. szeptember 1.
kozott

A Magyar Biokémiai Egyesiilet Tanké Béla dijat Virag Laszlé egyetemi tanar, a DE AOK
Orvosi Vegytani Intézet igazgatéja, mig a Tanké Béla életmiidijat a DE AOK Orvosi Vegytani
Intézet professor emeritusa, Dombradi Viktor kapta. Mindketten a biokémia terlletén,
valamint az Egyesiiletben végzett kiemelkedd hazai és nemzetkdzi munkdssagukkal érdemelték
ki az elismerést.

Gratulalunk a kitiintetetteknek!
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A Mag
torténeti attekintése

Osszefoglalo

A Magyar Biokémiai Egyesllet jelenleg csak a
Tanko Béla-dijat adomanyozza az arra
érdemeseknek. Az MBKE két szervezet
egyesulésével jott Iétre 1981-ben. Korabban
a biokémikusok a Magyar Biokémiai Tarsa-
sagban és a Magyar Kemikusok Egyesilete
(MKE) biokémiai szakosztalyaban tevékeny-
kedtek. Mindkettének voltak dijai, amelyek
mara elenyésztek, azonban érdekes mddon,
Tanké Bélardl (1905-1974) a Tarsasag elsé
elndkérél mindkét tarsulat nevezett el
kitintetést. A Tarsasag 1969-ben alapitott
el6szoér dijakat, a Hari Pal-emlékdijat (ami
gyakorlatilag életmddij volt) és a Szoérényi
Imre-emlékel6adas dijat, 35 évnél fiatalabb
kutatoknak. Ezekhez csatlakozott 1979-tdl a
Tanké Béla-emlékel6adas dija, 30 év alatti
fiatal biokémikusok szamara. Ugyanebben az
évben az MKE biokémiai szakosztalya
létrehozta a Tankd Béla-emlékplakett, olyan
szakemberek szamara, akik a biokémiai
munkak haszn05|tasaban tlintek ki. Ezt a
dijat mar csak még egyszer, 1980-ban
osztottak ki. A szakosztaly korabbi elndke
emlékére fiatal kutaték (egyetemistak és

négy évnél nem régebben végzettek)
szamara hozta létre a Gerendas Mihaly-
emlékplakett, amit 1980-ban adtak ki

el6szér. Az 1981-es egyesliilés utan csak a
harom, fiatalok szamara létre hozott dij
maradt meg, de - tudomasunk szerint - a
rendszervaltast egyik sem élte tul. A fiatalok
esetében az (irt némiképp a Bio-Science Kft.
el6adaslehetséget is biztositd, 2000 ota
megpalyazhato ,legjobb kozlemeny dija” tolti
be. 1992-t8l a Tanké Béla-dij ujja éledt,
ezuttal szenior, komoly életpalyat befutott
kutatok szamara. 2012-t8l kétévente ket
dijat osztanak ki, szenior és életml
kategoriaban.

Kulcsszavak: Magyar Biokémiai Tarsasag,
Tanké Béla-dijak, Hari Pal-emlékdij, Szorényi
Imre-emlékeldadas, Gerendas Mihaly-
emlékplakett

var Biokémiai Egyesiilet dijainak

Orosz Ferenc

HUN-REN, Természettudomanyi Kutatékdzpont,
Molekularis Elettudomanyi Intézet

e-mail: orosz.ferenc@ttk.hu

Dombradi Viktor Bela

Debreceni Egyetem Altalanos Orvostudomanyi Kar,
Orvosi Vegytani Intézet

e-mail: dombradi@med.unideb.hu

Summary

The Hungarian Biochemical Society currently
donates the Béla Tankdé Prize to its
distinguished members. The Society was
created in 1981 through the merger of two
organizations. Previously, biochemists
congregated in the Hungarian Biochemical
Society and the Biochemistry Section of the
Hungarian Chemical Society. Both
organizations had their own awards—which
have since ceased to exist—yet interestingly,
both named a prize after Béla Tankd
(1905-1974) who was the first president of
the Society. The Society first established two
awards in 1969: the Pal Hari Memorial Prize
(in effect a lifetime achievement award) and
the Imre Szérényi Memorial Lecture Award
for researchers under the age of 35. These
were extended by the Béla Tankd Memorial
Lecture Award in 1979 that was intended to
support young biochemists under the age of
30. That same year, the MKE Biochemistry
Section also founded a Béla Tanké Memorial
Prize—in the form of a plaque—awarded to a
senior colleague; however, this prize was
presented only once more, in 1980. In 1980
the Mihaly Gerendas Memorial Plague was
established in memory of the section's
former president. It was reserved for young
researchers — specifically university students
and those who had graduated within the
previous four years. Following the 1981
merger, only the three awards designed for
young members remained in effect,
however—to the best of our knowledge—
none of them survived the political transition
in Hungary. The Béla Tanké Award was
revived in 1992, this time for senior
researchers with distinguished careers. Since
2012, two awards have been presented
biennially: one in the senior category and one
for lifetime achievement.

Keywords: Hungarian Biochemical Society,
Béla Tanko Awards, Pal Hari Memorial Prize,
Imre Szorényi Memorial Lecture, Mihaly
Gerendas Memorial Plaque

A Magyar Biokémiai Egyestilet (MBKE) jelenleg a Tankd Béla-dijat adomanyozza az arra érdemes
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tagjainak; két kategdridban: kiemelkedé teljesitményért, illetve kiemelked6 életmiért. Ezeket
az elismeréseket szokas szerint az MBKE kongresszusan a kittintetettek altal megtartott el6adas
utdn Gnnepélyes keretek kozott adjak at. Igy tortént ez idén is; Virdg Laszl6 a Debreceni
Egyetem, Altaldnos Orvostudomanyi Kar, Orvosi Vegytani Intézetének professzora vehette at a
kiemelkedd teljesitményért jaré Tanko Béla-dijat, és ugyanezen Intézet emeritus professzora
Dombradi Viktor kapta meg a Tanko Béla életmU-dijat. Ennek kapcsan attekintjik a Tankd Béla-
dij és az MBKE, illetve jogel6djei altal korabban kiadott dijak sorsat is (1. dbra).

1. Tanké Béla-dijak

Az MBKE két szervezet egyestilésével jott |étre 1981-ben. Korabban a biokémikusok a Magyar
Biokémiai Tarsasagban (MBKT, alapitva 1962) és a Magyar Kémikusok Egyesiilete (MKE)
Biokémiai Szakosztalyaban (alapitva 1956) tevékenykedtek. Mindkettének voltak dijai, amelyek
mara elenyésztek, azonban érdekes mddon, Tankd Béla (1905-1974) emlékére mindkét tarsulat
|étrehozott egy elismerést. Az MBKT esetében ez szinte természetes, hiszen Tankd 1962 és 1971
k6zott a Tarsasag els6 elntke volt; mindazonaltal az MKE biokémiai szakosztalyanak is tagja
volt. Tanko Béla a Debreceni Egyetemen dolgozott; 1947-t6l a Természettudomanyi Kar Szerves
Kémiai Tanszékén, 1950-t6l az Orvostudomanyi Kar (majd az 1951-ben 6nallosult Debreceni
Orvostudomanyi Egyetem) Biokémiai Tanszékén volt professzor [1].

1907 I Magyar Kémikusok Egyesiilete (1907) I
1

1956 [ BiokémiaiSzakosztaly (1956) |

1962 [ Magyar Biokémiai Térsasig (1962)
1 i §
Szorényi Imre Hari Pal-dij
1969 EmlékelSadas (1969)
(1969)
Tanké Béla Tanko Béla
1979 Emlékérem Palyadij | 19797
(1979) (1979)
Gerendas Mihaly i
" 1980
1980 Emlékérem -
(1980)

1981 L——— Magyar Biokémiai Egyesillet (1981) [

1984 1984

—

1992 Tanko Béla-dij

(1992)
2000 8’°'?;§;‘;)° ol |
Tankd Béla Eletmd

2012 Dij (2012)

2026
1. abra. A Magyar Biokémiai Egyesiilet és jogelédjeinek dijai. Keretezés: szervezetek fekete, fjusagi dij kek,
kutatoi dij piros, , . Az alapitas évét zardjelben, a megsziinés évét zarojel nelkil adtuk
meg.

1.1. Tanko Béla Emlékérem

Tankd Béla haldlanak 5. évforduldjan, 1979-ben mindkét szervezet Ugy érezte, hogy itt az ideje
a dijalapitasnak. Ebben az évben a MKE biokémiai szakosztalya (Szakosztaly) - a csaladdal valé
egyeztetés utan — Tanko Béla emlékére emlékplakettet alapitott, ,amelyet évente itélnek oda
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olyan biokémiai terlileteken dolgozé szakembereknek, akik kiemelked6 munkat végeznek a
biokémiai munkak hasznositasaban” [2]. A dij elnyerését nem kototték korhatarhoz. A Lisztes
Istvan szobraszmiivész altal készitett emlékplakettet 1979-ben Biacs Péter minisztériumi
féosztalyvezet6-helyettes, a BME docense kapta, oktato- és kutatdmunkajaért [2]. A
kés6ébbiekben 18 évig a Kozponti Elelmiszerkutatd Intézet féigazgatéja volt. Ezutan 1980-ban
Tyihdk Ern6, a Gyodgynovénykutaté Intézet tudomanyos fEémunkatarsa kapta meg az
emlékplakettet, a tulnyomasos rétegkromatografidban (OPLC) végzett attérd jelentéségl
tevékenységéért. A dijat a Szakosztaly és az MBKT els6 izben kdzdsen tartott vandorgyllésén
vette at [2]. Kés6bb a kilencvenes években hat éven at az Egyesllet fotitkaraként
tevékenykedett.

Amikor a Szakosztaly és az MBKT jogutodjaként létrejott a Magyar Biokémiai Egyesilet, az MKE
a készletben 1évé érmemasolatokat atadta az MBKE szamara tovabbi felhasznalas céljabdl [3].

1.2. Tanko Béla Palyadij és Emlékeloadas

Az 1979-es évforduld alkalmabdl Tankd Béla csaladja alapitvanyt hozott létre a professzor
emlékére, amit az MBKT alapszabalyaban is rogzitett [4]. Err6l az MBKT Biokémia cim( folyéirata
is beszamolt: ,A palyadijat kétévenként, elnékségi déntés itéli oda - semleges biralé-bizottsag
értékelése és javaslata alapjan - a legjobb palyamunkat benyujté 30 éven aluli tagtarsunknak.
Ez egyuttal feljogosit az emlékelbadas megtartasara is. Az el6adas megtartdsanak jogat és a
palyadijat Dombradi Viktor (DOTE Orvosi Vegytani Intézet) és Pozsgay Marianne (DOTE
Biokémiai Intézet) nyerték el.” [4]. Az emlékel6adasok anyagat 6nalld publikacidoként kozolte a
lap [5, 6]. Erdekes mddon ez a j6I dokumentalt esemény hidnyzik az MBKE honlapjanak a Tankd
Béla-dij torténetével foglalkozé oldalardl [3].

1981-ben Veszprémben tartottdk meg az MBKE egyestlés utani elsé kongresszusat. Ekkor
mindkét jogel6éd gyakorlata szerint varhatd volt a Tanko-dijak atadasa. A Tarsasag palyadijat
kétévente szandékoztak odaitélni (legutdbb erre 1979-ben kerilt sor), mig az MKE Szakosztaly
emlékplakettjét évenként osztottak ki. A veszprémi vandorgy(ilésrdl hirt add napisajtd szerint
JPalyazatot irtak ki a fiatal biokémikusok szamara, amelyre 15 el6adassal neveztek. A 27-i
zardilésen kertl sor a legjobb palyamunkat megilleté Gerendas-emlékplakett, illetve Tankd-
emlékplakett atadasara” [7]. A hiradas pontossaga megkérdGjelezhetd, ugyanis a zaroullésrol
beszamolo cikk mar csak a Gerendas-emlékplakettet (lasd késébb) emliti meg [8]. Az Egyetemi
Lapok (az ELTE lapja) hiradasa viszont arrdl tudosit, hogy az egyetem két fiatal munkatarsa,
Uher Ferenc és Jancsé Agnes (Immunolégiai, illetve Biokémiai Tanszék) kézds munkajat Tanko-
emlékel6adasra javasoltak [9]. Az azonban nem dertilt ki, hogy valoban 6k kaptak-e meg a dijat.
Sajnos a Biokémia folyoirat ez évi szamai nem segitenek a kérdés tisztazasaban.

A rendelkezésilinkre allé adatok szerint a Tankd Béla Palyadijat legkdzelebb 1986-ban adtak at.
A Biokémia 1986 juniusi szama ad hirt arrdl, hogy ,,a Magyar Biokémiai Tarsasag elsé elnékének,
Tankd Béla professzor emlékére létesitett alapitvany ezévi palyadijanak elnyerésére beérkezett
munkak kéziil a biralé bizottsag Dévay Piroska (MTA SzBK Enzimoldgiai Intézet) és Csermely
Péter (SOTE I.sz. Kémiai-Biokémiai Intézet) palyazatat itélte jutalomra érdemesnek”. A dij
odaitélése utdn a palyamunkakat a Biokémia ko6zo6lte [10, 11]. Annak viszont nem talaltuk
nyomat, hogy munkajukat a nagygy(lésen el6adtak volna.
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1.3. Tanko6 Béla-dij

Ismereteink szerint ezutan évekig szinetelt a Tankd Béla nevét visel6 dijak atadasa. 1993-ban
a Magyar Biokémikusok Egyeslilete (eln6k: Dr. Friedrich Péter) és 06zv. Dr. Tankd Bélané
alapitvanytevok létrehoztak a Dr. Tankd Béla Alapitvanyt, amelynek céljai: ,a) Dr. Tanké Béla
egyetemi tanar szellemi 6rékségének apolasa. Az MBT els6 eln6kének az emlékezetére alapitott
dij, a tulnyomdrészt hazai intézményekben végzett kutatomunkaért adhaté. b) A
Magyarorszagon rendezett tudomanyos kongresszusokon vald részvétel tamogatasa
hatarainkon kiviil éI6 magyar biokémikusok szamara.” [12].

Ezzel szemben 1992 novemberében a napilapok arrol adtak hirt, hogy ,Patthy LaszI6, a bioldgiai
tudomanyok doktora, az MTA SzBK Enzimoldgiai Intézete tudomanyos tanacsaddja kapta az idei
Tanko Béla Alapitvany dijat és a vele jaro emlékplakettet, amelyeket hétfén a Magyar Biokémiai
Egyesilet éves kézgylilésén adtak at. A Tankd Bélardl elnevezett alapitvanyi kitiintetést a
Magyar Biokémiai Egyeslilet elnéksége és az alapitvany kuratdériuma kétévenként annak a
magyar biokémikusnak itéli oda, aki idehaza nemzetkézileg is elismert kutatémunkat végez.”
[13, 14]. A MBKE honlapjan 1993. november 1-et olvashatjuk az alapitas datumaként, mégis
1992 szerepel Patthy Laszlo kitlintetésének éveként [3, 15]. Hogyan oldhato fel ez az
ellentmondas? Arra gondolunk, hogy 1993 a birdsagi bejegyzés joger6re emelkedésének
id6épontja, de az alapitvany ténylegesen mar egy évvel azel6tt megkezdte miikodését.

A kovetkez6, 1995 évi dijatadasrdl is beszamolt a sajté [16], ekkor Sarkadi Balazs (Orszagos
Vértranszfluzios Intézet) kapta a kitlintetést. A kés6bbiekben a dij kezelését és odaitélést az
Alapitvanytdl az MBKE Intéz6 Bizottsaga vette at. A dij ,Ujralapitasa” ota rendre a magyar
biokémiai kutatas kiemelked6 szereplGi, iskolateremt6 tuddsok, kaptak az elismerést. Ez
vonatkozik a kiemelkedd teljesitményért, illetve a 2012 6ta bevezetett, kiemelked6 életmiért
kitiintetett dijazottakra is. Nevik és életrajzuk a Magyar Biokémiai Egyesllet honlapjan [3, 15]
olvashatd. A dijjal jard plakett fotéja a 2.A abran lathaté.

2. dbra. A Magyar Kémikusok Egyesiiletének Biokémiai Szakosztalya, kés6bb a Magyar Biokémiai Egyesiilet
emlékplakettjei (mindkett6 Lisztes Istvan miive). (A) Tanko Béla emlekplakett (Dombradi Viktor felvetele) és (B)
Gerendas Mihaly emlékplakett [42].

2. Korabbi MBKT dijak

Ehelyltt a Hari Pal- és a Szorényi Imre-dijakrol emlékeziink meg. Egyultt-targyalasukat az
indokolja, hogy mindkét dijat az MBKT alapitotta 1969-ben, emellett ,logikailag” is
Osszefliggenek. 1969-ben volt Szérényi Imre (1905-1959) akadémikus haldlanak a 10.
évforduldja. Az MTA Biokémiai Intézetének Sztalin-dijas alapitd igazgatdja volt, aki 1950 és 1959
kozott betegsége miatt ténylegesen alig hat évig vezette az intézményt. Ez a néhany év
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nemcsak arra volt elegendd, hogy ,palyara allitsa” az Intézetet, hanem tovabbi évtizedekre
megszabta az egységes kutatasi iranyt, munkastilusat, és tanitvanyain keresztil maradando
hatast gyakorolt a magyar biokémia fejlddésére [17]. SzO6rényi mentora Hari Pal (1869-1933)
iskolateremtd biokémikus volt. 1915-ben lett a Pazmany Péter Tudomanyegyetem Elet- és
Kérvegytani Tanszékének vezetdje, amely posztot haladldig betdltétte [18]. Ez a mester-
tanitvany viszony magyarazza, hogy a Hari Pal-emlékplakettet a Tarsasag a hazai biokémiai
kutatas és oktatds terliletén elért jelentés eredmények elismerésére alapitotta, mig a Szérényi
Imre-emlékel6adas megtartasara 35 évnél fiatalabb palyazok voltak jogosultak, akik egyben
anyagi elismerést is kaptak [19]. Mig az els6 alkalommal atadott dijak a tudomanyos- és a
napisajtoban is jelentls visszhangra talaltak, a kés6bbiekben ez nem mindig volt igy, ezért nem
tudunk szamot adni valamennyi dijazottrol.

2.1. Hari Pal-dij

Els6 alkalommal 1969-ben, a Tarsasag IV. nagygylilésén Székessyné Hermann Vilma
(1910-1982) professzor, a Budapesti Orvostudomanyi Egyetem Biokémiai Intézetének vezetdje
- maga is Hari-tanitvany - ,akinek a biokémia oktatasa teriiletén végzett faradhatatlan munkaja
kézismert”, vehette at a Hari-emlékplakettet [19].

A kovetkez6 nagygyllés alkalmaval, 1971-ben a Hari-dijrél nem torténik emlités. Lehetséges,
bar kevéssé valoszinli, hogy ebben az évben nem itélték oda a dijat. EQy megemlékez6 iras
szerint [20] Tankd Béla 1969-ben Hari Pal-dijat kapott, ami nyilvanvald tévedés; egyrészt mert
ekkor Székessyné kapta a dijat, masrészt mert Tankd ekkor még a Tarsasag elnoke volt, ami
kizadrja a dijazas lehet0ségét. Az informacié azonban nem biztos, hogy teljesen hibas, mivel
Tankd kozvetlen munkatarsatdl szarmazik, és valdszinlileg csak az évszamot irtak el, vagyis a
helyes datum 1971 lehetett. Ugyanis ebben az évben valtotta Tankét Guba Ferenc az elnoki
székben, és életszerlinek tlnik, hogy az (j vezetdség az alapitd eln6kot tisztelte meg a dijjal.
Mivel az 1973 évi dijazott ismert, és Tankd Béla 1974-ben meghalt, csakis 1971-ben kaphatta
meg a kitlintetést.

A kovetkez6 harom alkalommal egykori Szent-Gyo6rgyi tanitvanyoknak itélték oda a dijat. 1973-
ban Straub F. Bruné (1914-1996) [21], 1975-ben Banga Ilona (1906-1998) [22], mig 1977-ben
Huszak Istvan (1996-1995) [23] volt a dijazott. Straubot, a Szegedi Bioldgiai Koézpont
megalapitéjat, aki éppen dijazdsa el6tt kdszont le az MTA alelndkségrdl, nem kell kilon
bemutatni a Biokémia olvasdinak. A Kossuth-dijas Banga Ilona talan éppen a Straub altal
els6ként izolalt aktin felfedezését el6készitd/megalapozé kisérleteirél a legismertebb [22]. A
szintén Kossuth-dijas Huszak ,Szent-Gyérgyi Albert tanitvanya és munkatarsa volt, majd a
magyar neurokémiai kutatdsok kezdeményezGje, munkdsa és faradhatatlan szervezdbje lett”
[23]. Az 1979-ben esedékes dijrél sem a napilapok, sem a Biokémia nem szdlnak. Lehetséges,
hogy ekkor Simonovits Istvan (1917-1985) volt a dijazott, egy Uujabb Hari-tanitvany,
hematoldgus, késébbi akadémikus. Eletrajza emliti a dijazésat [24], azonban nem adja meg a
kitintetés évszamat. Az esetleges tovabbi dijazottakroél nincsen tudomasunk, noha egy 1983-as
folsorolas még az MBKE |étez6 dijai kozt emliti: ,,A Magyar Biokémiai Egyesiilet a Hari Pal-érmet
a tudomanyteriileten kimagaslé érdemeket szerzetteknek itéli oda.” [25]. Ugyanitt emlitik, hogy
a fiatalok tudomanyos eredményeit ismerik el a Szérényi Imre és a Tankd Béla palyadijakkal és
a Gerendas Mihaly-emlékplakettel [25].
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2.2. Szorényi Imre-emlékeloadas

Az elsé dijatadon, 1969-ben a Szoérényi-emlékel6adas volt a nagygylilés nyitdeléadasa, ami még
inkabb kiemelte a dij jelent6ségét; ezt Venetianer Pal (BOTE Orvosvegytani Intézete), a késGbbi
akadémikus, a mai magyar biokémia doyenje tartotta [19, 26]. Venetianer Pal irasbeli kdzlése
szerint valdszinlleg mar akkor is palyazni kellett a dijra, de a részletekre nem emlékszik. A
késGbbiekben a palyazdk mintegy 6t gépelt oldalban (irodalomjegyzékkel egyltt) nyujtottak be
palyamunkat, s ezek alapjan egy birald bizottsag dontott arrdl, hogy ki tarthatja meg az el6adast
a Tarsasag (majd az Egyesllet) kongresszusan. A gyakorlat azt mutatja, hogy kétévente, a
nagygylések évében lehetett palyazni.

A kovetkez6 nagygylilési évben, 1971-ben szamos lap adott hirt arrél, hogy a Szérényi-el6adast
Zavodszky Péter, az MTA Biokémiai Intézetébdl tartotta (aki kés6bb akadémikusként a jogutod
Enzimoldgiai Intézet igazgatdja lett), ,A térszerkezet szerepe az enzimmdiikédés
szabalyozasaban” cimmel [27]. A dijazottal egy hosszabb interju is megjelent a Népszavaban
[28].

A 1973-as és 1975-6s Szoérényi-el6adasokat illetéen sajnos nem taldltunk adatot, pedig
valdszinlileg meg lettek tartva, eltéréen az 1977-estl6l. A Biokémia els6 évfolyamaban 1977-ben
ugyanis arrél olvashatunk, hogy bar oOten is palyaztak az el6adds megtartasara, a birald
bizottsag véleménye szerint ,A beérkezett palyamunkak szinvonala nem érte el a korabbi
évekét, a palyazatok még nem értek meg kongresszusi emlékelbaddas megtartasara.
Tarsasagunk vezetGsége fentiek alapjan ugy doéntétt, hogy ez évben nem iktatja a pécsi
kongresszus programjaba az emlékelbadas megtartasat. A birdlok altal két legjobbnak itélt
palyamunkat azonban jutalomban részesiti; ennek atadasara a pécsi kongresszuson kertl sor”
[29]. Erdemes megemliteni, hogy ennek ellenére tébb napilap is Ugy fogalmazott, hogy ,a
Biokémiai Tarsasag most rendezte meg a Szorényi Imre-emlékelbadast”. (pl. [30]). Ez is arra
int, hogy a sajtéhirek nem mindig megbizhatdak, el6fordulhat, hogy félreértésen alapulnak.
Ugyanakkor a birald bizottsagnak az a megfogalmazasa, hogy a ,palyamunkak szinvonala nem
érte el a korabbi évekét”, arra enged kovetkeztetni, hogy 1973-ban és 1975-ben is sikeres volt
a palyazat, csak hianyoznak a nyertesekre vonatkozd adatok. 1979-ben Szegeden, ,hazai
kérnyezetben” Kiss Antal az MTA SZBK nukleinsav-kémiai csoportjabdl tarthatta meg ,a
génsebészet néhany problémajardl szolé nagy érdeklbdéssel kisért emlékeléadast” [31].

Az MBKE 1981-es megalakulasa némiképp atrendezte a nagygylilések megszokott rendjét.
1980-ban a két jogeldd szervezet kozbds konferenciat tartott, és az egyestilés évében, majd
1982-ben is volt nagygylilés; ezutan visszaallt a megszokott kétévenkénti rendezés (1984-ben
és 1986-ban). Ugy latszik, hogy a Szorényi-emlékeldaddsok sora 1979 utdn 1982-ben
folytatdédott. Ebben az évben hét palyazat érkezett; egy formailag nem volt megfeleld, a masik
hatot - el6szor a dij torténetében — kozolte a Biokémia 1982 juniusi szama; koztlik volt Aranyi
Péter (SOTE II. Kémiai-Biokémiai Intézet) dijnyertes palyamunkaja is [32]. Bar a palyazatok
kozlésekor a lap azt irta, hogy ,Mint eddig is, most is kézzétessziik majd az eredményt a
Biokémia lapjain.”, ennek nem talalni nyomat. A Debrecenben tartott vandorgylilés eldzetes
programjat a megyei napilap részletesen kozolte, megemlitve a Szoérényi Imre-emlékeldadast is,
de a nyertes nevét itt sem irtdk meg [33]. Szerencsére ezen a konferencian részt vehetett az
egyik szerz6 - néhany hetes munkaviszonnyal a hata mégétt —, igy jol emlékszik a nyertesre, s
hogy emlékezete nem csal, azt maga Aranyi Péter is megerésitette.
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1984-ben hasonld volt a menetrend: a Biokémia most is lehozta a palyamiveket; de a nyertest
ezuttal sem tette k6zzé. Mivel négy palyazat érkezett, s egy koézuluk formailag nem volt
megfeleld, igy csak a késObb szép karriert befutdé harom palyazé életrajzat kellett atnézni ahhoz,
hogy kidertljén, hogy Boros Imre (SzBK Biokémiai Intézet) tarthatta meg az emlékeléadast.
Erdekes megnézni a palydzat [34] publikécids listajat. Ebben az 5. tétel szerzdi: Boros I, Kiss A
és Venetianer P.; mindhdrman Szorényi-emlékdijasok! O az utolsé ismert dijazott, mindazonaltal
a MBKE 1986-0s fétitkari beszamoldja még ugy emliti meg a Szorényi Imre-emlékel6adast mint
az MBKE egyik dijat, amelyet két évenként adnak ki nyilvanos palyazat alapjan [35].

3. Gerendas Mihaly-emlékérem

A Gerendas Mihaly-emlékérem a MKE biokémiai szakosztdly o6roksége. Gerendas Mihaly
(1908-1976) biokémikus, Kossuth-dijas egyetemi tanar a szakosztaly elndke volt haldlaig.
Szent-Gyorgyi Albert tanitvanya, vezette a Tihanyi Bioldgiai Intézet biokémiai osztalyat, a
biokémia professzora volt a Pazmany Péter Tudomanyegyetemen, majd iranyitotta az MTA
Elektronmikroszkdpiai Laboratériumat (melyet gyakorlatilag 6 hozott Iétre) és azt kdvetben az
Orszagos Vérellatd Szolgalat Biokémiai Laboratériumat [36].

Szakosztalyi elnGksége alatt hosszi évekre visszamenOGen hagyomanya volt a fiatalok
J~versenyeztetésének”; a benyuljtott palyamunkak mellett a szakosztaly vandorgylilésén tartott
el6adas mindségét és a varatlan kérdésekre adott valaszokat is figyelembe vették. Az els6
harom helyezettet dijaztak. Néhany évvel haldla utdn bevezették, hogy a gy6ztes megkapta a
Gerendas Mihaly-emlékplakettet is. Az 1978-as beszamold még nem emliti ezt a kitintetést
[37]. Azt tudjuk, hogy a plakettet Lisztes Istvan szobraszmlivész a Tanké Béla-emlékplakettel
azonos évben, 1979-ben készitette el (2. B dbra) azonban arrdl nincs tudomasunk, hogy még
ebben az évben kiadtak-e a dijat.

A Gerendas-dij atadasanak els6 irdasos nyoma az 1980-ban az MBKT és az MKE biokémiai
szakosztalya altal még kulénalld szervezetként, de mar kozosen tartott veszprémi
vandorgyl(iléshez kétédik. A 4 évnél nem régebbi diplomaval rendelkez6, valamint egyetemi
tanulmanyokat folytaté kutatdk ,versenyét” Kalman Miklos (JATE Biokémiai Tanszék, Szeged)
nyerte [38]. Az egyesiilés utan megrendezett elsé nagygyllés 1981-ben Veszprémben volt; a
fiatalok 1. dijat és igy a plakettet Cs. Szabd Gabriella, a Debreceni Orvostudomanyi Egyetem
biokémikusa kapta [7]. A kOvetkez6 évben Ujra volt nagygyllés, ezlttal Debrecenben [33]. A
legjobb fiatal el6add Szondy Zsuzsa, a Debreceni Orvostudomanyi Egyetem hallgatodja volt, aki
az egyik szerz6 emlékezete szerint a Gerendas-plakettet is megkapta. (Az els6 hely tényét a
gyOztes is megerdsitette a szamunkra kildott emailben.) Az 1984-es nagygyllésen Hunyady
Laszl6 a SOTE Elettani Intézetébdl kapta a plakettet. E-mailben kozélt informéacidja szerint a
palyazatot Balla Tamassal k6z6sen adta be; az eléadast Hunyady LaszI6 tartotta meg. 1986-ban
Godollén Palfi Zsofia és Suranyi Gyula (MTA SzBK NoOvényélettani Intézet) , Dinukleotidok
szintézise h6- és nehézfémion stressz kérilmények kézétt a Synechococcus AN PCC 6301
cianobaktériumban” cim{ palyazata/eladdsa volt a gylztes. A Biokémia folydirat errol
beszamolo tuddsitasa Ugy is értelmezhetd, hogy - a szokastdl eltéréen - a masodik és harmadik
helyezettek is Gerendas-emlékplakettet kaptak [39].

Az 1988-ban Budapesten tartott ,jubileumi” 25. vandorgy(ilésrél, és az ott kiosztott esetleges
dijakrdl sajnos nem taldltunk érdemleges beszamolét. A tovabbiakban a nagygylilések 2006-ig
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szlineteltek [40], s valdszinlleg ettél nem fliggetlendl a dijak, igy a Gerendas-dij kiosztasa is
megszlnt, kivéve az Ujjaszlletett Tankd Béla-dijat, amelyet az MBKE k&zgyllésein adtak at. Ma
mar — mint azt emlitettlik — Gjra a nagygy(ilés a dijatadas helye. A fiatalok szamara, akik egykor
harom korosztalyban harom kilonb6z6 dijat is kaphattak, ma nincs egy egyesileti dij sem.

4. Bio-Science Dij

A fent emlitett hidnyt részben pétolja a Bio-Science Kft. eldadaslehet6séget is biztositd, 2000
Ota megpalyazhatd ,legjobb kézlemény dija”, ami nem csak a biokémia, hanem a szélesebb
értelemben vett élettudomanyok teriletén dolgozd, els6sorban fiatal kutatok kiemelkedd
publikacioinak elismerését teszi lehetévé. El6sz6r Szakacs Gergely (Orszagos Haematoldgiai és
Immunoldgiai Intézet; MTA SzBK Enzimoldgiai Intézet) kapta, aki az MBKE Molekularis Bioldgiai
Szakosztalyanak 5. Munkaértekezletén tarthatott el6adast. 2007 ota a dijatadas a
vandorgylilésen torténik; ekkor Beinrohr Laszld, szintén az Enzimoldgia Intézet dolgozdja volt a
dijazott. Az eddigi nyertesek listdja a cég honlapjan olvashatd [41]. Az idei kitlintetett
Hamidreza Mianesaz, a Debreceni Egyetem PhD hallgatéja.

Mint a Tisztelt Olvaso lathatja, a dijak torténete szOvevényes és néhany helyen hianyos. Az
altalunk megtaldlt dokumentumok és személyes emlékek alapjan Osszeallitott 1. tablazatban
Osszesitettiik a nyertesek névjegyzékét, és kérddjellel jeldltliik a bizonytalan pontokat.

1. tablazat. A Magyar Biokémiai Egyesiilet és jogelbdjei kitiintetettjei.

Ev Dij
Hari Szorényi Tanké Gerendas
1969 Szekessyné Her- Venetianer Pal - -
mann Vilma
1971 Tanko Béla Zavodszky Péter - -
1973 Straub F. Brund ? - -
1975 Banga Ilona ? - -
1977 Huszak Istvan - - -
1979 Simonovits Istvan ?  Kiss Antal Biacs Péter, emlékérem ?

Dombradi Viktor, palyadij
Pozsgay Marianne, palyadij

1980 - - Tyihak Ernd, emlékérem Kalman Miklos
1981 - Uher Ferenc, palyadij ? Cs. Szabo Gabriella
Jancso Agnes, palyadij ?
1982 Aranyi Péter - Szondy Zsuzsa
1984 Boros Imre - Hunyady Laszlo
(Balla Tamas)
1986 ? Dévay Piroska, palyadij Palfi Zsofia
Csermely Péter, palyadij Suranyi Gyula
1992 - Patthy Laszlo -
1995 Sarkadi Balazs
1997 Fésis Laszlo
1999 Polgar Laszlo
Udvardy Andor
2005 Nagy Ferenc
Friedrich Péter
2008 Farago Anna
2010 Gergely Pal
2012 Buday Laszlo
Graf Laszld, életmd
2014 Nagy Laszlo
Venetianer Pal, életmd
2016 Vértessy Beata
Wollemann Maria, életmd
2018 Erdddi Ferenc
Vigh Laszlo, életmd
2022 Gallyas Ferenc
Nyitray Laszlo, életmd
2024 Keser(i Gyorgy Miklds
Boros Imre, életmd
2026 Virag Laszlo

Dombradi Viktor, életmi
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Kérjik, hogyha valaki ismeri a hianyzd, illetve bizonytalan adatokat, vagy a kérdéssel
kapcsolatos barmilyen kiegészit6é informacioval rendelkezik, legyen szives értesiteni a szerzoket.

Irodalomjegyzék

[1] Szabd Gabor (1975) Tanko Béla (1905-1974). Orvosi Hetilap, 116 (11), 63.

[2] Anon. (1980) Tanké-emlékplakettel kitintetett biokémikusok. Miiszaki Elet, 35 (23), 21. (1980. november 14.)

[3] https://www.mbkegy.hu/ContentByld/941

[4] Zsindely Attila (1979) In memoriam Tankd Béla (1905-1974). Biokémia, 3 (4), 1-2.

[5] Dombradi Viktor (1979) Ligandok hatasa a foszforilazra. Biokémia, 3 (4), 3-13.

[6] Pozsgay Marianne (1979) Protedzok vizsgalata kromogén tripeptid-p-nitroanilid szubsztratokkal. Biokémia, 3
(4), 15-24.

[7]1 Anon. (1981) Biokémiai vandorgylilés Veszprémben. Veszprémi Naplo, 37 (198), 1. (1980. augusztus 25.)

[8] Anon. (1981) Befejezddott a XXI. Biokémiai vandorgyllés. Veszprémi Naplé, 37 (201), 1. (1980. augusztus 28.)

[9] Anon. (1981) Hirek. Egyetemi Lapok, 23 (15), 4. (1981. oktdber 26.)

[10] Dévay Piroska (1986) A Drosophila tanulaséanak molekularis mechanizmusarol. Biokémia, 10 (2), 63-69.

[11] Csermely Péter (1986) Oligovanadat anionok kélcsdnhatdsa a szarkoplazmatikus retikulum Ca2*-ATP-azzal.
Biokémia, 10 (2), 71-74.

[12] Szalay Tibor (2005) Tanko6 Béla (1905-1974). A kémia tanitdsa, 13 (3), 16-19.

[13] Anon. (1992) Tankd-dijas biokémikus. Pest Megyei Hirlap, 36 (277), 8. (1992. november 24.)

[14] Podmaniczky Szilard (1992) SzBK Napok. Nyomas az Akadémiara. Délmagyarorszag, 82 (278), 5. (1992.
november 26.)

[15]  https://www.mbkegy.hu/ContentById/940

[16] S.E. (1995) Biokémiai konferencia. Kézéppontban: a stressz. Délmagyarorszag, 85 (196), 5. (1995. augusztus
22.)

[17] Orosz Ferenc (2020) Szérényi Imre, az egyetlen magyar Sztalin-dijas tudos. Magyar Tudomany, 181 (9), 1164-
1173.

[18] Székacs Istvan (1983) Hari Pal emléke (1869-1933). Orvosi Hetilap, 124 (7), 259-262

[19] EI6di Pal (1970) A Magyar Biokémiai Tarsasag IV. nagygyllésének néhany tanulsaga. Magyar Tudomany, 77 (2),
124-125.

[20] Zsindely Attila: Tankd Béla. In: Patonay Tamas (szerk.) Debreceni Kémikusok. KLTE Kémiai Intézet Debrecen,
1984. pp. 31-36.

[21] Anon. (1973) Befejez6dott a Biokémiai Tarsasag nagygyllése. Népszabadsag, 31 (149), 9. (1973. junius 28.)

[22] Kovacs Janka (2024) Banga Ilona. In: Hay, Diana; Palasik, Maria; Schadt, Maria (szerk.) N6k a tudomany
fellegvaraban: Kutatoi életutak a Magyar Tudoméanyos Akadémian 1949-2021 Budapest: Akadémiai Kiadd pp.
884-890.

[23] Anon. (1977) A HARI PAL Emlékéremmel HUSZAK ISTVAN egyetemi tanart tinteti ki ez évben Tarsasagunk.
Biokémia, 1 (2), 37.

[24] Anon. (1994) Simonovits Istvan. in: Kenyeres Agnes (szerk.): Magyar Eletrajzi Lexikon 1000-1990. Budapest:
Akadémiai Kiadd, 1994.

[25] Jéki Laszlo (1983) A tudomanyos elismerésrél: Hazai tudomanyos dijak. Természet Vilaga, 114 (11), 497-501.

[26] Venetianer Pal (1969) A hisztidin operon szabalyozasa (Szorényi Imre emlékel6adas). A Magyar Biokémiai
Tarsasag IV. Nagygylilése, Budapest, 1969. El6adaskivonatok.

[27] T. B. (1971) Biokémiai nagygy(ilés — Atadtdk az idei Szérényi Imre-emlékérmet. Délmagyarorszég, 61 (198),
3. (1971. augusztus 24.)

[28] Varkonyi Margit (1971) A masodik Szérényi-dijas. Kilenc év a Karolina Uton. Népszava, 99 (217), 3. (1971.
szeptember 15.)

[29] Anon. (1977) A SZORENYI IMRE emlékére meghirdetett palydzatra 6t palyamunka érkezett. Biokémia, 1 (2),
36-37.

[30] Anon. (1977) Befejez0dott az orvostudomanyi tarsasagok vandorgylilése. Magyar Nemzet, 33 (155), 3. (1977.
julius 3.)

[31] Anon. (1979) Befejez6dott a biokémiai vandorgyllés. Délmagyarorszag, 69 (199), 4. (1979. augusztus 26.)

[32] Aranyi Péter (1982) A szteroid hormon-receptor kdlcsénhatas kinetikai vizsgalata. Biokémia, 6 (2), 1-5.

[33] Anon. (1982) Biokémiai vandorgyllés Debrecenben. Hajdu-Bihari Naplo, 39 (197), 2. (1982. augusztus 24.)

[34] Boros Imre (1984) Egy E coli rRNS operon promotereinek analizise és felhasznalasanak lehetGségei. Biokémia,
8 (2), 59-63.

[35] Hidvégi Egon (1986) A Magyar Biokémiai Egyesllet 5 éve. Biokémia, 10 (3), 123-126.

[36] Guba Ferenc, Bagdy Daniel (1977) In memoriam Gerendas Mihaly. Biokémia, 1 (1), 22.

BIOKEMIA 14


https://www.mbkegy.hu/ContentById/941
https://www.mbkegy.hu/ContentById/940

Akikre biiszkék vagyunk L. évfolyam 3. szam 2026. szeptember

[37]

[38]
[39]
[40]

[41]
[42]

Varkonyi Anna (1978) Ifju kérnyezetvéddk. Fiatal biokémikusok az egészséges kérnyezetért. Buvar, 33 (11),
522.

Nagy Zsolt (1980) Egy ,beszédes” konferenciardl. Biokémia, 4 (4), 43-44.

Bagdy Daniel (1986) A Magyar Biokémiai Egyestilet vandorgyllése. Biokémia, 10 (3), 138.

Fésis Laszlo, Buday Laszlo, Csermely Péter, Vigh Laszld, Vértessy Beata (2013) A magyar biokémia 50 éve és
néhany trendje. Magyar Tudomany, 174 (3), 299-307.
https://www.bio-science.hu/cegunk/bio-science-dij-nyertesei

https://mutargy.com/mutargy/penz-erem-plakett/lisztes-istvan-1942-1979-gerendas-mihaly-1908-1976-

egyoldalas-bronz-emlekerem-90mm-t1-kis-ph-karc/

Dombradi Viktor 50 éve kezdte el tudomanyos palyafutdsat a Debreceni Orvostudomanyi Egyetem
Orvosi Vegytani Intézetében, ugyanabban az épiiletben ahol Tanké Béla fiatal kordban dolgozott. Elsé
kutatasi témaja a glikogén foszforildz szabalyozasanak és szerkezetvaltozasainak vizsgalata volt. Ebbél a
témakorbél irta egyetemi doktori (1979) és kandiddtusi/PhD (1983) dolgozatat. A protein foszfatazok
tisztitasaval, kldnozasaval és funkcidjanak foglalkozé disszertacidjaval 1994-ben szerezte meg az MTA
biolégiai tudomanyok doktora cimet. 2023-ig ezen a teriileten dolgozott munkacsoportjaval hazai és
nemzetkézi egylittmiikédésekben. Jelentbs szerepet jatszott a molekularis bioldgia oktatas bevezetésében
a Debreceni Egyetemen.

Orosz Ferenc 1982-ben végzett az ELTE vegyész szakan. Az6ta - g hosszabb kiilféldi (olasz, spanyol,
USA) tanulmanyutak idejét kivéve - az Enzimoldgiai (ma Molekuldris Elettudomanyi) Intézetben dolgozik,
Jjelenleg tudomanyos tanacsadoként. 2010-2020 kézbtt igazgatohelyettes volt. 1989-ben lett a bioldgiai
tudomany kandidatusa, 2004-ben az MTA doktora. Jelenlegi kutatasi témdja a TPPP-fehérjék filogenetikai
vizsgalata, Emellett tudomanytortenet/ cikkeket is publikdl. Az MTA Tudomany- és Technikatérténeti
Bizottsaganak tagja. Mint civilszervezeti vezetd is ismert (Raoul Wallenberg Egyesilet, Akadémiai
Dolgozdk Féruma Egyestlet, Tudomanyos Dolgozok Demokratikus Szakszervezete).
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Membranok az élet védelmében
Torok Zsolt

Biokémiai Intézet, HUN-REN Szegedi Bioldgiai Kutatokézpont, Szeged
e-mail: torok.zsolt@brc.hu

Summary

I received the Romhanyi Gyorgy Award at the 56th Slimeg Membrane Transport Conference
this year for my research on biological membranes and probably also for my long-standing
enthusiasm for this conference series. Our research over the past four decades has focused
on how the physical state of biological membranes influences cellular stress sensing and
adaptation. We demonstrated interactions between molecular chaperones and membrane
lipids, identified HSP17 as a ,fluidity gene”, and provided evidence that membranes
themselves can act as temperature sensors initiating adaptive stress responses. These
findings opened an unconventional route to pharmacological intervention. Membrane-lipid
therapy aims to modulate cellular stress responses by altering membrane lipid organization
rather than targeting a single protein. Bimoclomol, the first pharmacological co-inducer
emerging from this concept, was described by us in 1997 and subsequently developed into
arimoclomol, approved by the FDA in 2024 for Niemann-Pick disease type C. We later
developed a novel dihydropyridine-based platform whose lead compound, LA1011, showed
neuroprotective activity in experimental models of Alzheimer's disease and vascular
dementia. The technology was acquired by Gedeon Richter Plc. in 2018. Together, these
studies identify membrane lipids as active components of cellular stress sensing and
promising pharmacological targets. I feel the credit for whatever came of this belongs mostly
to the mentors and colleagues who shaped it alongside me.

Az idei, 56. Slimegi Membran-Transzport Konferencian varatlanul ért a megtiszteltetés: a
Romhanyi Gyorgy Alapitvany Romhanyi Gyorgy-dijjal ismerte el a biolégiai membranok
kutatédsaban elért eredményeimet és taldn a konferenciasorozat iranti lelkesedésemet. Oriilék a
dijnak, de fontosnak tartom megjegyezni, hogy ez nem az én érdemem, hanem mindazoké, akik
a palyamon velem tartottak, és féleg azoké, akiket kdvethettem.

T - -
HEUBRANTRANZRORT KDzl

1. kép. Toérék Zsolt (ké6zépen) Romhanyi Gyoérgy-dijat vesz at Timar Jézseftél, a Romhanyi Gyérgy Alapitvany
kuratériumanak elnékétél (balra) és Németh Pétertél, a Membran-Transzport Konferenciak
Valasztmanyanak elnokétél (jobbra).
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A JATE-n (Ujkori nevén Szegedi Tudomanyegyetem) fizikusnak tanultam, de a véletlennek és az
akkor berobbant szamitastechnikai fejlddésnek kdszénhetben a Szegedi Bioldgiai Kézpontba
(SZBK) keriiltem, ahol a legmodernebb m{iszerek és technolégiak is elérhetéek voltak. Az SZBK
akkoriban fogalom volt az egyetemistak korében: egyedulalld mdédon tamogatta az érdekl6d6
didkokat, szabadon jartunk-keltlink a laborokban, alkalmunk volt beszélgetni a kutatokkal és a
doktoranduszokkal, kiprobalni szamunkra érdekesnek tind eszkozoket. Igy keriiltem még
egyetemistaként a SZBK Biokémiai Intézetébe, Vigh Laszlé csoportjaba, ahol a membranok
fizikai allapotaval foglalkoztak. Ma mar kézhely, hogy a bioldgiai membranok nem passziv
burkok, hanem szerkezetlik finoman szabalyozott, a sejt m({ikodését a kornyezeti koriilményekre
optimalizald rendszerek — akkoriban, a nyolcvanas évek végén, ez még mindig inkabb kutatandé
hipotézis volt, mint tankényvi tétel.

A csoport munkajanak tudomanyos kiindulépontja még a nyolcvanas évek elejére nyult vissza:
Vigh Laszl6 és munkatarsai fagyalld és fagyérzékeny buzafajtak tilakoidmembranjait
0sszehasonlitva kimutattdk, hogy a két fajta membranjanak fizikai allapota jellegzetesen eltér
egymastol. Ez jol illeszkedett Sinensky nagyjabdl egy évtizeddel kordbban megfogalmazott
~homeoviszk6ézus adaptacié” koncepcidjahoz, mely szerint a sejt nem egy rogzitett
lipidosszetételt, hanem a membran fluiditdsat — annak egy optimalis tartomanyat - tartja
szabdlyozas alatt, és ehhez igazitja a lipid- illetve zsirsav-Osszetételt a homérséklet
fuggvényében. Amikor csatlakoztam a csoporthoz, ez a szemlélet mar erésen élt: a membrant
nem statikus szerkezetnek, hanem folyamatosan szabdlyozott, a kornyezeti h6mérséklethez
adaptalédd rendszernek tekintettik, de még nem ismertiik a késObbiekben feltart fontos
bioldgiai funkciokkal rendelkezé dinamikus membrantutajokkal szabdalt heterogén szerkezetét.
Els6 éveimben cianobaktériumok és novényi tilakoidmembranok lipidjeinek katalitikus
hidrogénezésével dolgoztunk. Vigh Laszlé Jod Ferenccel kdzdsen kidolgozott mddszerével egy
kolloid palladiumkatalizatorral szelektiven telitettiilk a membran zsirsavlancainak kettds kotéseit
és megnéztik, mi torténik ezutdn a membran hdstabilitdsaval és a hozzd kotott fehérjék
m(ik6désével [1,2]. Ez a mddszer — amit ma talan szokatlannak taldlnanak - lehetévé tette,
hogy a membran fizikai allapotat a sejt élettani valaszatol elkilonitve mddositsuk, és Fourier-
transzformacids infravorés spektroszkopiaval (FTIR) valds id6ben koévessiuk a lipidfazis-
atalakulasokat [3]. Fantasztikus volt latni, milyen mély kovetkeztetéseket vonhatunk le az élet
m(ik6désérdl ,egyszer(" fizikai mérésekbdl.

A kisdoktori megszerzését kovetéen 1992-ben EMBO-06sztondijjal Ben de Kruijff laboratériumaba
kerlltem, az Utrechti Egyetem Biomembran és Lipidenzimoldgia Intézetébe, a membrankutatas
bolcséjébe. A holland membranbiofizikai iskola a hipotéziseket modellmembranokon (rendkivili
precizitédssal, gyakran egyetlen molekuldris koélcsénhatasra redukalva) tesztelte. Kétéves
hollandiai postdoc-utam soran azt vizsgaltuk, hogyan segitik a mitokondrialis prekurzorfehérjék
jelszekvenciadi a kiils6 és bels6 mitokondridlis membran kozotti kontaktusok kialakulasat, és
milyen szerepet jatszik ebben az unikalis mitokondridlis lipid, a kardiolipin [4,5]. Ez a fajta
igényesség a modellrendszerek irant azdta sajnos kevésbé jellemz6 a mai modern
membrankutatasokra, pedig van még mit feltarni ezen a téren, arra keresve magyarazatot,
miért van szikségik a sejteknek ilyen sokféle lipidre egy ,egyszer(" kettOsréteg felépitéséhez.
Az utrechti évek utan hazatérve Vigh Laszlé csoportjdban Horvath Ibolyaval szorosan
egylttmikodve folytattuk a munkat, immar egy 0j kérdés vizsgalataval: mi koti dssze a
membran fizikai allapotat a sejt hOosokk-valaszaval? Ekkor kezdtliink el foglalkozni a GroEL-
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GroES chaperonin rendszerrel — Csermely Péter altal taldléan dajkafehérjéknek nevezett -
molekularis chaperonok egyik klasszikus képviselOjével. Felfedeztiik, hogy ezek a
fehérjekomplexek nemcsak fehérjéket segitenek funkcionalis szerkezetilik felvételében, hanem
képesek membranlipidekhez is k&étédni és stabilizalni a membranokat hosokk-kérilmények
k6zott - ezt neveztiik el ,lipochaperoninnak” [6,7]. Ugyanebben az id6szakban azonositottuk a
Synechocystis HSP17 kis hGsokkfehérjét mint ,fluiditds-gént”, amelynek indukcidja és mikodése
kozvetlenil a membran fizikai allapotdhoz kotott [8,9].

Ezt a felismerést vitte tovabb az a medfigyelés, hogy egyes hdsokkfehérjék amfitrop
tulajdonsaggal rendelkeznek — nem kizardlag oldott, citoszolikus allapotban mikddnek, hanem
képesek kotédni a membran nem-kettésréteg (nonbilayer) lipidfazisaihoz is, és ez a koét6dés
egyszerre maddositja a membran fizikai allapotat és a fehérje sajat chaperon-funkciojat. A HSP17
a membrant hlstressz kozben stabilizélja, mikdézben elvégzi tankdényvi funkciéjat is, azaz
denaturalodo fehérjéket két meg, hogy azokat kés6bb mas chaperonokkal egyuttmikodve
visszahajtogassa. Ez a ,moonlighting funkcié” - hogy egy fehérje kontextustél fliggéen tobb,
latszolag fliggetlen feladatot lasson el — akkoriban szokatlan gondolat volt a molekularis

« s

A 2000-es évek elejétdl kutatdsaink sulypontja fokozatosan a plazmamembran mint 6nallo
hémérséklet-érzékel6 egység felé tolddott. Egyedi molekuldak kovetésére alkalmas
fluoreszcencia-mikroszkdpias mddszerekkel kimutattuk, hogy mar enyhe, lazszerl hé (39-40°C)
is felbontja a koleszterin-gazdag membran tutajokat (raftokat), joval azel6tt, hogy a klasszikus
szemléltetem ezt a jelenséget Géricault Meduza tutaja ciml festményével: a raftok, amelyeket
nyugalmi allapotban rendezett, stabil szigeteknek képzeliink, héstressz hatasara éppugy
szétesnek, mint a hajotérottek tutaja a viharos tengeren. Valamilyen jelz6rendszernek és
valaszreakcidnak kell mikodnie, hogy a sejt ezt elkerilje. Kiderllt, hogy ez az enyhe hGlstressz
egy, a klasszikus h6sokk-valasztol markansan eltér6, Uugynevezett ,eustressz” valaszt valt ki:
nem szintetizaldédnak Uj hésokkfehérjék, mégis kialakul egy mérsékelt, adaptiv stressztolerancia
[10,11]. LegUjabb eredményeink szerint ugyanez az enyhe h6 az endoplazmatikus retikulum
membranjaban a stresszvalasz altal megndvekedett metabolikus aktivitdsnak kdszonhetben
helyi h6termelést (termogenezist) indithat el, és az IRE1-fehérje klaszterizacidjan keresztil,
sejttipustdl fliggé mértékben, aktivalhatja az ER-stresszvdlasz egy részét [12]. Ezek az
eredmények arra utalnak, hogy nem a stresszvalasz be- vagy kikapcsoldasa, hanem annak
finomhangoldsa doénti el, hogy egy sejt egészséges marad-e: elégtelen stresszvalasz esetén
anyagcsere- és neurodegenerativ betegségek, tartdésan tulzott stresszvalasz esetén pedig akar
daganatos folyamatok felé billenhet a mérleg.

Ezt a jelenséget érdemes Selye Janos koézel egy évszazaddal kordbban megfogalmazott
stresszkoncepcidjanak fényében is szemlélni. Selye a stresszt ,a szervezet nem specifikus
valaszaként” irta le barmilyen igénybevételre, és mar felismerte, hogy a mérsékelt, ismételt
stresszhatds - amit ma hormézisnek neveziink - megerdsitheti, mig a tulzott vagy elhtzdédé
stresszhatds legyengitheti a szervezetet. Az altalunk leirt ,eustressz” valasz tulajdonképpen
ennek egy molekularis, membranszint( illusztracidéja: a sejt nemcsak érzékeli a hGmérséklet
enyhe emelkedését, hanem - bizonyos hatarok kézott — meg is er6sodik téle, és ezt az er6sddést
késGbb egy Ujabb, sulyosabb stresszhatassal szemben is kamatoztatni tudja.
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Ezt a felismerést - hogy a membran lipidosszetétele és fizikai allapota 6nmagdaban is
szabalyozhatja a stresszvalaszt - Vigh Laszldval és munkatarsainkkal egy akkor még szokatlan
gyogyszerfejlesztési iranyba is elvittik: ha egy kis molekuldval meg tudjuk valtoztatni a
membran fizikai allapotat, azzal a fehérjecélpontok megkertilésével, kézvetetten is indukalhatd
a sejtfunkcidkat védo hdsokkfehérje-valasz. Az elsé ilyen vegyllet a bimoklomol, amit az azé6ta
megszUlnt BIOREX Zrt. munkatarsaival kézosen fejlesztettlink, majd eredményeinket 1997-ben
a Nature Medicine-ben kozoltink. A vegyllet a mitokondridlis membran kardiolipin-
oldallancainak mobilizalasan keresztll fejtette ki hatdsat, és szamos sejt- és allatkisérletben
igazolodott citoprotektiv hatdsa [13,14]. Ez a munka lett a ,membran-lipid terapia”
koncepcidjanak egyik alapkdve: egy olyan gyogyszerfejlesztési stratégiaé, amelyben nem egy
fehérje aktiv centruma, hanem a membran fizikai allapota altal szabalyozott alloszterikus
perturbacié a célpont (1. abra) [15].

MEMBRAN-LIPID TERAPIA

»Hagyomanyos”
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1. abra. A membran-lipid terapia koncepcidja: a klasszikus, fehérjecélpontu farmakoterdpiaval szemben a

lipidterapia a membran fizikai allapotat (fluiditasat, lipidésszetételét, fazisallapotat) modositva, alloszterikus uton inditja
el a véds stresszfehérje-valaszt.

Amit akkor még nem sejtettlink, milyen tavlati jelentésége lesz ennek a vegylletcsaladnak. A
bimoclomol szerkezeti optimalizalasaval a molekulat tobb cég (a kaliforniai CytRx, a dan
Orphazyme, majd végil az amerikai Zevra Therapeutics) kutatdi fejlesztették tovabb
évtizedeken at. 2024 szeptemberében az amerikai gyogyszerhatdésag (FDA) Miplyffa néven
engedélyezte a sulyos lefolyasu genetikai Niemann-Pick C betegség neuroldgiai tineteinek
kezelésére - ez volt az els6, az altalunk felfedezett HSP ko-indukcidés hatdsmechanizmussal
jévahagyott gyogyszer. Fantasztikus érzés volt megtudni, hogy abbdl, amit egykor egy
cianobaktérium membranjanak fizikai allapotardl tanultunk, 27 évvel késébb valddi gyogyszer
lett.

A membran-lipid terdpia koncepcidjanak fejlesztése azéta tovabbi irdnyokban is folytatédott.
2007-ben megalapitottuk a LipidArt Kft.-t kifejezetten azzal a céllal, hogy olyan membranlipid-
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terdpids kezeléseket fejlessziink, amelyek mddositjak, optimalizaljdk a szervezet sejtszintl
stresszvalaszat. Egy parhuzamos szalon, Pablo Escriba spanyol kutatocsoportjaval
egylttmikoédve a 2-hidroxi-olajsav (2-OHOA, késb6bb idroxioleinsav néven) nevd, szintén
membranlipid-célpontd molekula fejlesztésében vettlink részt konzorciumi partnerként; ez a
vegyllet Ujonnan diagnosztizalt glioblasztomas betegek kezelésére jelenleg is nemzetkozi, késoi
fazisu klinikai vizsgalat alatt all. J6 belegondolni, hogy a Szegeden, sokszor szerény eszkozokkel
végzett alapkutatasbol ilyen messzire lehetett jutni — ez azonban sosem egyedil, hanem mindig
kivald munkatarsakkal és nemzetkozi partnerekkel kézésen sikerlt.

A membranok stresszhelyzetben torténd stabilizalasaban gylijtott tapasztalataimat egy masik,
az egészségligyben és katonai vonatkozasban egyarant fontos tertlileten is volt szerencsém
kamatoztatni. 2002-ben John Crowe meghivasara a Kaliforniai Egyetem davis-i campusan, a
Center for Biostabilization intézetben dolgoztam, egy DARPA-finanszirozasu projektben. A cél az
volt, hogy vorosvértesteket trehaldzzal toltsink fel Gagy, hogy azok liofilizalva,
szobahémérsékleten tarolhatdk, majd rehidratdlva felhasznalhatok legyenek - ami a h{tdlanc
nélkuli vérellatas szempontjabol katonai és polgari vonatkozasban egyarant jelent6s kérdés
[16]. John Crowe kutatécsoportja egészen mas légkort képviselt, mint amit addig megszoktam:
itt a cél mindig egy konkrét, gyakorlati probléma megoldasa volt szinte kimerithetetlen anyagi
lehet6ségekkel. Fantasztikus két évet toltéttem egy olyan tudomanyos fejlesztokdrnyezetben,
ahol csak a képzeletiink, na és persze a bioldgiai lehet6ségek szabtak hatart. Ez a két év
megtanitott arra, hogy a membranbiofizika ugyanazokkal az eszkdzokkel szolgalhat egy elméleti
kérdést és egy azonnal alkalmazhatd technoldgiat is.

A LipidArt keretében végzett kitartd munkank eredményeként végul sikerrel fejlesztettlink ki egy
Uj, dihidropiridin-alapt gydégyszerjel6lt platformot, amely kifejezetten a sejtes membran-
fluiditas és stresszvalasz koindukcidjara iranyul. A projekt soran fejlesztett vezérvegyllet, az
LA1011, terapias aktivitasat kimutattuk Alzheimer-kér és vaszkularis demencia egérmodelljében
is [17]. A molekuldk szintézisétdl kezdve a nemzetk6zi szabadalom nemzeti fazisaig (Fulop és
mtsai, 2015), majd a preklinikai hatas- és biztonsagossagi vizsgalatokig a fejlesztési lanc teljes
egészét a LipidArt koordinalta. A program sikeres exit-tranzakciéval zarult, amikor a technoldgiat
2018-ban a Richter Gedeon Nyrt. megvasarolta tovabbi fejlesztésre.

Egymastdl latszélag tavoli terlileteken szerzett tapasztalataink azt mutatjak, hogy a
membranfizika, a chaperonok, a laz, a neurodegeneracid, az anyagcsere-betegségek és a
daganatos folyamatok egy k6z0s gondolati szalra flizhet6k fel: a membran lipidkérnyezete nem
passziv hattér, hanem aktiv résztvevéje a sejt stresszérzékeld és -védo rendszerének.

Ha egy mondatban kellene 6sszefoglalnom, mit gondolok a tertlet jov6jérol, azt mondanam: a
membran-lipid terapia kulcsszerepet fog jatszani azoknak a betegségeknek a kezelésében,
amelyeket a sejtszintl stresszvalasz-zavara jellemez - legyen sz6 elégtelen valaszrol
anyagcsere- és neurodegenerativ betegségekben, vagy tulzott, krdnikussa valt valaszrol
daganatos folyamatokban. Ehhez tovabbra is meg kell értenlink, hogyan érzékeli a sejt a
kilénb6z6 stresszhatdsokat, hogyan valogat a rendelkezésre alld vélaszutvonalak kozott, és
hogyan térnek el ezek a folyamatok sejttipusonként egészségben és betegségben egyarant.
Jelenlegi  kutatdsaink a neurovaszkularis diszfunkcié, az elhizdssal 0Osszefiiggd
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anyagcserezavarok, valamint a klimavaltozassal 6sszefliggésben er6sédé koros folyamatok
vizsgalatara fokuszalnak [18].

A Romhanyi Gyorgy-dij kapcsan feltétlentl érdemes megemliteni a siimegi Membran-Transzport
konferenciasorozat kilonlegességét a hazai kutatoi kdrnyezetben, ami legaldbb annyira fontos
szamomra, mint a kutatasi eredmények. Ez az egyedilalléan interdiszciplinaris, klilonlegesen
baratsagos légkoril, évenként megrendezett konferencia tobb generacid kutatéit tartja 0ssze
Magyarorszagon 55 éve, és sokunk szdmara ez az a hely, ahol fiatal kutatoként el6sz6r adtunk
el6, és ahol azota is évrdl évre taldlkozunk azokkal a kollégakkal, akikkel egyitt gondolkodunk
a szakmardl - és akik kozil sokakat éppen itt ismertiink meg. Ha valamit szivesen adnék tovabb
a most induld kutatoknak, az az, hogy egy ilyen kézdsség fenntartasa legaldbb annyi figyelmet
érdemel, mint egy-egy kézlemény megirasa.

A fentiekben bemutatott eredménysor korant sem egy ember érdeme, sokat kdszénhetek
azoknak, akik az elmult négy évtizedben mellettem és velem dolgoztak. Vigh Laszlénak és
Horvath Ibolyanak, akik a palyam elején és azoéta is folyamatosan formaltak a gondolkodasomat
a membranokrél; Ben de Kruijffnak, aki megmutatta, milyen az igazan preciz biofizikai
gondolkodas; és John Crowe-nak, aki egy egészen mas, alkalmazas-orientalt kutatdi szemléletre
tanitott meg. Tovabba koszéném mindazoknak a jelenlegi és korabbi munkatarsaknak,
didkoknak, akikkel az évek soran egyltt dolgoztunk, és legféképpen csaladomnak — a Romhanyi
Gyorgy-dijat valdjaban velik egyitt kaptam.
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Peptidszintézis a Solid Science
muhelyében - a RevoPSy
peptidszintetizalé és az egyedi szintézis
lehetOoségei

Dr. Molnar Laszlo Rankx Soma
Sol| Science Kft., Budapest

Summary

Synthetic peptides are widely used in biochemical, molecular biology, and drug discovery
research, but many laboratories still struggle to access flexible peptide synthesis. Solid
Science has developed two complementary approaches to address this need: the RevoPSy
automated solid-phase peptide synthesizer and a custom peptide synthesis service. RevoPSy
is @ compact research-oriented instrument capable of performing up to six parallel syntheses
using standard reagents and solvents. Its flexible control system allows users to modify
coupling, washing, and deprotection steps according to sequence-specific requirements and
experimental observations. This makes the system suitable for preparing peptide variants,
optimization experiments, and small peptide libraries. The instrument was also designed to
minimize maintenance requirements and avoid lengthy, solvent-intensive cleaning procedures
between syntheses. To date, RevoPSy has synthesized approximately 100 different peptides,
demonstrating its applicability in routine research use. For laboratories that do not require an
in-house synthesizer, Solid Science also offers custom peptide synthesis tailored to the
desired sequence, quantity, purity, and modification. The service can include non-natural
amino acids, labels, cyclized peptides, disulfide-containing structures, and other research-
oriented modifications. Rather than applying a fixed protocol, synthesis strategies can be
adapted when difficult sequences require modified coupling conditions or alternative
approaches. Researchers interested in in-house peptide synthesis can additionally evaluate
RevoPSy through a trial synthesis using their own peptide sequence. By combining peptide
chemistry, laboratory automation, and instrument development, Solid Science aims to
provide flexible solutions from the initial peptide concept to the final compound.

Keywords: peptide synthesis; solid-phase peptide synthesis; SPPS; RevoPSy; automated
peptide synthesis; parallel synthesis; custom peptide synthesis; laboratory automation;
peptide synthesizer; peptide chemistry

Peptidek a kutatolaboratoriumban

A szintetikus peptidek napjainkban a biokémiai és molekularis biolégiai kutatasok mindennapos
eszkoOzei. Felhasznalasuk a fehérje-fehérje kélcsbnhatasok és receptor-ligandum kapcsolatok
vizsgalatatol az enzimoldgiai, immunoldgiai és diagnosztikai alkalmazasokon keresztil egészen
az Uj terapias hatdéanyagok kutatasaig terjed. A szilardfazisu peptidszintézis (solid-phase peptide
synthesis, SPPS) automatizalhatésaganak kdszonhetéen egy egyedi peptid eldallitasa ma mar
nem feltétlenll igényel specializalt peptidkémiai laboratoriumot.

A gyakorlatban ugyanakkor egy kutatdcsoport szamara nem mindig egyszer(i eldénteni, hogyan
jusson hozza a szlikséges peptidekhez. Kiils6 szintézis esetén egyszeriibb a laboratériumi hattér,
viszont csokken a rugalmassag, kulonésen akkor, ha a kutatas soran gyorsan valtozik a kivant
szekvencia, tobb varianst kell kiprobalni, vagy magat a szintézis koértilményeit is mddositani
szeretnénk. Sajat peptidszintetizald hasznalata ezzel szemben k&zvetlen kontrollt biztosit a
kisérletek felett, de csak akkor jelent valddi el6nyt, ha a készilék kezelése és fenntartasa nem
igényel aranytalanul nagy mdszeres infrastrukturat.

A Solid Science fejlesztéseinél ebbll a - korabban sajat magunk altal is tapasztalt [1] -
gyakorlati problémabdl indultunk ki: olyan peptidszintézis-megoldasokat szeretnénk biztositani,
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amelyek kisebb kutatécsoportok és biokémiai laboratériumok szamara is hozzaférhet6ek. Ennek
két egymast kiegészité formaja a sajat fejlesztésli RevoPSy peptidszintetizalo, illetve az
egyedi peptidszintézis szolgaltatas.

RevoPSy - peptidszintézis a sajat laboratériumban

A RevoPSy egy kompakt, automatizalt szilardfazisi peptidszintetizaldo, amelyet els6sorban
kutatdsi céll, rugalmas felhasznalasra fejlesztettlink. A rendszer egyszerre hat parhuzamos
szintézis végrehajtasara alkalmas, standard reagensekkel és olddszerekkel hasznalhatd, a
szintézis paraméterei pedig a felhasznald igényeinek megfelel6éen mdodosithatdk. A késziilék kis
helyigényl, vezérlése haldzaton keresztil tobbféle eszk6zrdl elérhetd.

1. abra. A RevoPSy peptidszintetizalo késziilék.

A fejlesztés soran fontos szempont volt, hogy a készilék ne csak el6re rogzitett protokollok
végrehajtasara legyen alkalmas. Kutatasi kdrnyezetben gyakran éppen az jelenti a szintézis
lényegét, hogy az egyes Iépések — kapcsolasi, mosasi vagy védbcsoport-eltavolitasi ciklusok - a
szekvencia vagy a tapasztalt szintetikus probléma fliggvényében maodosithatok legyenek. A
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rugalmas vezérlés ezért lehetdséget biztosit arra, hogy a felhasznalé a szintézis menetét sajat
kisérleti igényeihez igazitsa.

” s

A parhuzamos mikédés kiilonésen hasznos lehet egymassal rokon peptidek eldallitasakor. Ilyen
feladat lehet példdul egy adott szekvencia néhany variansanak Osszehasonlitdsa, mutaciok
hatdsanak vizsgdalata, egy rovid optimalizaciés sorozat vagy egy kisebb peptidkényvtar
elkészitése. Ebben az esetben a peptidszintetizdld nem egyszerlien egy kész terméket eldallitd
muszer, hanem koézvetlenll a kisérleti munka részévé valik.

A rendszer kialakitdsanal a karbantartdsi igény csokkentése is |ényeges szempont volt. A
késziilék m(ikodési elve nem igényel a szintézisek kdzott hosszadalmas és nagy olddszerigény
tisztitasi folyamatot, ami kiilén6sen alkalmi vagy kisebb sorozatu kutatasi felhasznalasnal jelent
elényt.

Illusztracidként bemutatunk egy sikeres szintézist a RevoPSy késziilékkel eddig eldallitott
nagyjabdl 100 féle peptid kozll. Ez egy 14 aminosavbdl all6 szekvencia, melynek 6sszefoglald
adatait a 2. dbra mutatja meg.
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Sequence G2RG2DSG2G2G2HHHHHH2', Mw:1483.63g/mol
Resin Rink Amide MBHA, 0.58 mmol/g, 300mg :
Synthesis scale 0.174 mmol =
Solvent DMF b c
Amino acids Standard FMOC protected AAs i ﬂ
Deprotection protocol 3% 1 min, 2% Piperidine + 29 DBU : =
Coupling protocol 45 min, 3 eq. AA, 3 eq. Oxyma, 6 eq. DIC % j°
Washing protocol 6% 1 min, 4ml DMF each after deprotection € w
3 x 1 min, 4ml DMF each after coupling ;
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2. dbra. Egy RevoPSy-val szintetizalt peptid bemutatdsa. (A) A szekvencia és a szintetjzaldsi beallitdasok
Osszefoglalasa. (B) A szintetizalt peptid kromatogramja kézvetlenlil a gyantardl tértént lehasitas utan, még a tisztitas
el6tt. (C) A még nem tisztitott (nyers) peptid témegspektruma. (D) A tisztitott peptid tomegspektruma.

Ha nincs sziikség sajat késziilékre: egyedi peptidszintézis
Nem minden kutatécsoport szamara indokolt sajat peptidszintetizald Gzemeltetése. Ezért a
m(iszerfejlesztéssel parhuzamosan egyedi peptidszintézist is végziink.

Ebben az esetben a kiindulasi pont nem egy el6re definialt termékkatalégus, hanem a kutatasi
feladat. A kivant szekvencia, mennyiség, tisztasag és az esetleges modositasok alapjan kézosen
hatdrozzuk meg a megfeleld szintézisstratégidat. A hagyomdnyos peptidek mellett nem
természetes aminosavakat tartalmazo szekvencidk, kulénb6ozd jelolések, ciklizalt peptidek,
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diszulfidhidakat tartalmazoé konstrukcidk és egyéb kutatasi céli mddositasok eldallitdsara is van
lehetOség.

Szamunkra az egyedi szintézis egyik fontos elénye éppen az, hogy szikség esetén a
megrendeldvel kdzbsen lehet reagalni a szintézis soran felmerild problémakra. Egy nehezebben
eléallithatd szekvencianal nem feltétlenlil elegendd ugyanannak az altalanos protokollnak az
ismétlése: valtozhatnak a kapcsolasi kérilmények, egyes |épések ismételhetdk, illetve alternativ
szintetikus stratégia valhat sziikségessé. Ebben a munkaban a sajat mulszerfejlesztés és a
peptidkémiai alkalmazas szorosan 6sszekapcsolddik.

A cél tehat nem kizardlag egy peptid leszéllitdsa, hanem olyan egylttmikédés kialakitasa,
amelyben a szintézis a kutatasi projekt tényleges igényeihez igazithato.

Sajat peptiddel kiprobalhaté a RevoPSy

Egy peptidszintetizald mikodésérdl természetesen sok mindent el lehet mondani vagy m(iszaki
adatokkal bemutatni, de egy kutatd szamara ennél Iényegesen informativabb, ha a készuléket
a sajat szekvenciajaval prébalhatja ki.

Ezért olyan kutatécsoportok szamdra, amelyek érdeklédnek a sajat peptidszintézis irant,
dijmentes RevoPSy-kiprobalasi lehetéséget kinalunk. Az elGzetesen egyeztetett
probaszintézis sordn a partner a sajat maga altal biztositott alapanyagokbodl, vagy altalunk
alapanyagaron biztositott reagensekkel kozdsen végezheti el sajat peptidjének szintézisét
szakért6i tdmogatdassal.

A cél nem egy el6re elkészitett demonstracié bemutatasa. A partner sajat szekvenciajat visszik
végig a folyamaton, igy kozvetlenlil megismerheté a készilék mikoédése, a szintézis
Osszedllitdsa és a paraméterek moédositdsanak lehet6sége. Egyuttal az is felmérhetd, hogy az
adott kutatdocsoport munkajaban milyen el6nyt jelentene a peptidszintézis hazon bellli
elvégzése.

Ha pedig a késébbiekben nincs sziikség sajat késziilékre, ugyanez a szintetikus hattér egyedi
peptidszintézis szolgaltatasként is rendelkezésre all.

Egyilittmiikodés a peptid otletétol a kész vegyiiletig

A Solid Science-ben a peptidszintézisre nem 6nall6 miszerként vagy izolalt szolgaltatasként
tekintink. Mérnoki és kémiai fejlesztési hatteriink lehetévé teszi, hogy a késziléket, a
szintetikus maddszert és az adott kutatasi feladatot egy rendszer részeként kezeljlk.

Azoknak a biokémiai, gydgyszerkutatasi és egyéb élettudomanyi kutatécsoportoknak,
amelyeknek egyedi peptidekre van szlikségik, szeretnénk egyszer(i valasztasi lehetdséget
biztositani: elkészitjitkk a kivant peptidet, vagy eszkézt adunk ahhoz, hogy a kutaték
maguk készithessék el.

Akit érdekel, hogy egy sajat szekvencia hogyan viselkedik a RevoPSy késziléken, 6rémmel
latjuk egy koz0s probaszintézisre.

BIOKEMIA 26



Hazai tudomanyos miihelyek L. évfolyam 3. szam 2026. szeptember

Kapcsolat:

Solid Science Kft.

info@solidscience.eu

www.solidscience.eu
www.linkedin.com/company/solid-science-plc

Irodalomjegyzék
[1] Kiss K & Ranky S & Gyulai Zs & Dr. Molnar L (2023) Development of a novel, automated, robotic system for rapid,
high-throughput, parallel, solid-phase peptide synthesis. SLAS Technology 28, 89-97.

Dr. Molnar Laszlé, a Solid Science tarsalapit6ja, vegyészmérnok, PhD- fokozatat kémiabdl szerezte. Tobb
évtizedes tapasztalattal rendelkezik az orlglnahs gyogyszerkutatas és a gyogyszerkutatast tamogaté
informatikai €s miiszeres rendszerek terlletén. Szakmai tevékenysége a medicinal chemistry, molekularis
integracidjara, adatbazisok és informatikai rendszerek fejlesztésére, valamint miszervezérlési és
beagyazott szoftverek fejlesztésére is kiterjed. Tarsszerzje a 2023- ban publikalt automatizalt, nagy
atereszt6képességli, parhuzamos szilardfazisu peptidszintézis-rendszert bemutato kézleménynek. A Solid
Science Kft.-ben a peptidszintézis kémiai, informatikai és mUszerfejlesztési terlleteinek Ossze-
kapcsolasaval, valamint a RevoPSy rendszer és az egyedi peptidszintézis fejlesztésével foglalkozik.

Ranky Soma, a Solid Science tarsalapitdja és (igyvezetdje, gépész- és orvosbioldgiai mérnok. Tébb mint
15 éves tapasztalattal rendelkezik a gyogyszeripari és laboratoriumi miiszerek, automatizalt rendszerek
fejlesztésében. Munkaja soran tébbek kozott formulalastechnoldgiai, dramlasos kémiai és laboratériumi
automatizalasi berendezések, valamint egyedi miszer- és rendszermtegracms megoldasok fejlesztésében
vett részt. A peptidszintézis automatizalasaval kapcsolatos fejlesztémunka eredményeként tarsszerzdje a
gyors, parhuzamos szilardfazisu peptidszintézisre létrehozott automatizalt robotrendszert bemutato 2023-
as _tudomanyos koézleménynek. A Solid Science Kft.-nel els6sorban a laboratériumi automatizalassal,
miszerfejlesztéssel és a RevoPSy peptidszintetizalé mérnoki fejlesztéssel foglalkozik.

BIOKEMIA 27


mailto:info@solidscience.eu
https://www.solidscience.eu
https://www.linkedin.com/company/solid-science-plc

Tudomanyos cikk L. évfolyam 3. szam 2026. szeptember

A vazizomregeneracio molekularis
mechanizmusanak vizsgalata fagocitozis-
defektussal rendelkezo egértorzsekben

Sarang Zsolt
Biokémiai és Molekularis Biologiai Intézet
Debreceni Egyetem

Investigation of the molecular mechanism of skeletal muscle

regeneration in mouse strains with phagocytosis defects

Osszefoglalo

A vazizomzat sokaig
els6sorban az izom sajat osseJtJelnek az
ugynevezett szatellitasejteknek ‘a muko-
désével magyaraztak. Ma mar egyértelmd,
hogy a sértlt izom helyreallitasa ennél joval
Osszetettebb folyamat: az immunrendszer
sejtjei, az izomsejtek, a kétészoveti sejtek és
kalonb6z8 jelatviteli rendszerek szoros
egyuttmdkodésben hatarozzak meg, hogy a
serilt szbvet milyen gyorsan és milyen
minéségben épll ujja. A Debreceni Egyetem
Biokémiai és Molekularis Bioldgiai Inté-
zetében Prof. Szondy Zsuzsa vezetésével
kozel 10 éve kutatjuk ennek a folyamatnak a
részleteit. Ismert, hogy regeneracié soran az
elhalt sejtek makrofagok altali eltakaritasa
fontos szerepet jatszik a gyulladas
szabalyozdsdban és ezen keresztil a
szatellitasejtek miogén programjaban. Mi
ebben a rendszerben azonositottunk Uj
résztvevéket. Génmodositott egereket és
mioblasztsejtvonalat hasznalva azt talaltuk,
hogy a makrofagok oldalarél a szoveti
transzglutaminaz (TGM2) és a TAM (Tyro3/
Axl/Mertk) fagocita receptorcsaladba tartozo
MERTK receptor szliikséges a gyulladas
felszivddasahoz és hatékony izomregene-
racidhoz, mig a mioblasztokban a TGM2 a
sejtek fu2|OJahoz az AXL receptor pedig a
tulélésukhoz szikséges. Retinol-szaturaz-
hianyos egereket hasznalva pedig azt
talaltuk, hogy bar az ezen egerekbdl
szarmaz6 makrofagoknak a Mertk- és Tgm2-
hianyos  egerekhez hasonléan  szintén
fagocitozis-zavara van és autoimmun-
betegség alakul ki bennik, az izom-
regeneracié meégis normalisan zaJI|k

7.

Kulcsszavak: gyulladas,
TAM  receptor, szoveti
retinol-szaturaz

izomregeneracio,
transzglutaminaz,

Bevezetés

Summary

For a long time, skeletal muscle regeneration
was primarily explained by the function of the
muscle's own stem cells, the so-called
satellite cells. Today, it is clear that the repair
of damaged muscle is a much more complex
process: cells of the immune system, muscle
cells, connective tissue cells, and various
signaling systems work in close cooperation
to determine how quickly and in what quality
the damaged tissue is rebuilt. At the
Department of Biochemistry and Molecular
Biology of the University of Debrecen, we
have been researching the details of this
process for nearly 10 years under the
leadership of Prof. Zsuzsa Szondy. It is
known that during regeneration, the
clearance of dead cells by macrophages plays
an important role in the regulation of
inflammation and, through this, in the
myogenic program of satellite cells. We have
identified new participants in this system.
Using genetically modified mice and a
myoblast cell line, we found that on the
macrophage side, tissue transglutaminase
(TGM2) and the MERTK receptor belonging to
the TAM (Tyro3/Axl/Mertk) phagocytic
receptor family are required for the timed
resolution of inflammation and efficient
muscle regeneration, while in myoblasts,
TGM2 is required for cell fusion and the AXL
receptor is required for their survival. Using
retinol saturase-deficient mice, we found that
although macrophages from these mice,
similarly to Mertk- and Tgm2-deficient mice,

also have a phagocytosis disorder and
develop autoimmune disease, muscle
regeneration nevertheless proceeds nor-
mally.

Keywords: inflammation, muscle regene-
ration, TAM receptor, tissue transgluta-

minase, retinol-saturase

A vazizomzat sérllés utani regeneracidja a szerv adaptiv valasza. Tobb szakaszbdl all és
k(]lbnbézé sejttl'pusok 6sszehango|t megjelenését és mt’jkddését foglalja magéban A

7.
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kezd6dik, ami gyulladasos koOrnyezetet hoz létre. Kés6ébb a nyugalmi allapotban Iévé
izomdssejtek  (szatellitsejtek) aktivaldodnak, ami aszimmetrikus sejtosztédashoz és
mioblasztokka torténd differencidlédashoz vezet, amelyek szintén osztdédnak és fuzionalnak,
hogy (j izomrostokat alkossanak. A miogenezis utolsé fazisaban az (j izomrostok névekedése,
az angiogenezis és a matrix atalakulasa zajlik le. A kezdeti gyulladasos fazisban a neutrofilek
érkeznek az els6é sejthulldmmal, majd a monocitdk koévetkeznek, amelyek gyulladasos
makrofagokka differencialédnak. Ezek a sejtek kritikus szerepet jatszanak az izomregeneracid
szervezésében, részben a nekrotikus izomrostok és az elpusztult neutrofilek fagocitalasaval,
részben pedig kllonféle citokinek és novekedési faktorok felszabaditdasaval [1]. A kezdeti

7.

« 7.

differencidlédédsahoz, mig a gyulladas feloldéddsa a mioblasztok fluzidjat és az
izomrostn6vekedést segiti el6. Az id6zitett valtds a két f6 makrofag-alcsoport, az M1-szer(
gyulladaskeltd citokineket (pl. tumor nekrézis faktor-a (TNF-a), interleukin-1B (IL-1B) és
interleukin-6 (IL-6)) termel6k és az M2-szer(i gyulladascsokkentd citokineket és novekedési
faktorokat (pl. interleukin-10 (IL-10), transzformalé novekedési faktor-B (TGF-B) és novekedési
differencialodasi faktor-3 (GDF3)) termeld sejtek kozott kulcsfontossagl a megfelel
regeneraciés folyamathoz, és Ugy gondoljak, hogy ezt az fagocitdzis folyamata indukalja.
Szamos transzkripcids faktor, mint példaul a Pax7 és a MyoD, amelyek az izomszévet-specifikus
gének (pl. a miozin nehézldnc 1 (MYHC1)) expresszidjat és kovetkezésképpen a teljes
miogenezist szabalyozzak, a makrofagbdl szarmazo citokinek kontrollja alatt allnak, amelyek
autokrin, parakrin és endokrin médon hatnak az immunvalaszra, valamint az izomsejtek miogén
programjanak iranyitasara [1].

A szoveti transzglutaminaz (TGM2) egy tobbfunkcids enzim, amely transzamidaz, protein-
diszulfid-izomerdz, valamint guanin-nukleotid-ko6té és hidrolizalé aktivitédssal is rendelkezik.
Nyitott konformacidjaban, transzamidaz aktivitdsat kihasznalva, a TGM2 kovalens
keresztkotéseket hoz létre fehérjék vagy fehérjék és kilonféle bioldgiai aminok kdzétt, mig zart
Extracelluldrisan megtaldlhaté zart vagy nagyrészt ismeretlen konformacidban, sejtfelszini
fehérjékhez, mint az integrin béta 1, 3 és 5-h6z kétédve, kdlcsonhatasba lépve ligandjaikkal is,
példaul fibronektinnel és MFG-E8-cal, elsegitve jelatviteliket. Ennek megfeleléen a TGM2-rdl
kimutattdk, hogy szamos bioldgiai folyamatban részt vesz, enzimként vagy interakcios
allvanyfehérjeként, mint példaul az apoptézis, a fibrozis, a sebgydgyulas és a gyulladas [3].
Tovabba két évtizeddel ezel6tt a laboratériumunk mutatta ki, hogy sziikséges az apoptotikus
sejtek hatékony eltavolitdsdhoz, és hianya autoimmun betegség kialakuldsahoz vezet id6s
egerekben [4]. A TGM2 expresszidja normalis esetben nem mutathaté ki a felnétt
vazizomzatban, de a korai embrionalis izomfejlddés sordn a mioblasztok magas expressziot
mutattak, ami a miotubulus novekedéséhez és a miofibrillumok 6sszeéllasdahoz vald
hozzajaruldsaval hozhatd Osszefliggésbe [5, 6]. A vazizomzatban vald expresszidja idiopatias
gyulladasos miopatidkban és a sebgydgyulas soran is fokozodik, ami arra utal, hogy a gyulladas
és a szoveti helyreadllitas bioldgiai programjaban is szerepet jatszik.

A TAM receptorok (Tyro3/Axl/Mertk) a tirozin-kinaz receptorok egyik csaladjat alkotjak. A Mer
tirozin-kindz (MERTK), amely ebbe a csaladba tartozik, szdmos sztveti és immunsejtben
expresszalodik, és a makrofagokban az M1-M2 atmenet sordn nagymértékben indukalédik a
termelése. A makrofagokban részt vesz a foszfatidilszerin GAS6- és protein S-fliggd
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felismerésében az elhald sejtek felszinén, és ezaltal eldsegiti a sérilést kdvetd elhalt sejtek
fagocita eltavolitasat, a gyulladas felszivodasat és a velesziletett immunvalaszok csillapitasat
akut sérilés utadn [7]. A Mertk-hiany koéros hatdsai az apoptotikus testek csokkent
eltavolitasaban és az azt kovetd fokozott nekrdzisban mutatkoztak meg olyan betegségekben,
mint az ateroszkler6zis és a miokardialis infarktus. Ezenkivil szamos in vivo és ex vivo
tanulmany kimutatta, hogy a Mertk-hidnyos monocitdk és makrofagok fokozott gyulladasos
fenotipust mutatnak, mivel aktivaldas utdan nagyobb mennyiségl gyulladaskelt6 és csokkent
mennyiségl gyulladascs6kkentd citokint termelnek [7].

A retinol-szaturaz (RetSat) egy oxidoreduktaz enzim, amely a csupa-transz retinol csupa-transz-
13,14-dihidroretinolld torténd atalakulasat katalizalja. A csupa-transz-13,14-dihidroretinol in
vivo tovabb oxidalddik csupa-transz-13,14-dihidroretinoinsavva, amely a retinsav-receptor
szelektiv agonistdja [8]. Laboratériumunkban végzett korabbi kutatasok kimutattdk, hogy a
RetSat elvesztése megvaltoztatja a makrofagok differencialédasat a monocita stadiumban, ami
olyan makrofagokat eredményez, amelyek kevesebb MFG-E8-at expresszalnak és gyakorlatilag
nem expresszalnak neuropeptid Y-t (NPY). A cs6kkent MFG-E8-termelés koOvetkeztében a
RetSat-hianyos makrofagok karosodott fagocita kapacitast mutatnak [9]. A karosodott makrofag
fagocitozis, valamint amiatt, hogy mind az MFG-E8, mind az NPY gyulladascstkkentd hatassal
birnak a makrofag polarizécié elGsegitésével, a RetSat elvesztése szisztémdas Iupus
erythematosus-szer(i autoimmunitds kialakuldsahoz vezet id6s nGstény egerekben [9],
hasonldéan a Tgm2- és Mertk-hidnyos, szintén fagocitézis-zavart mutato egerekhez [7, 4].

A kisérletsorozatunkban Mertk-, Tgm2- és RetSat-hianyos egerekben azt vizsgaltuk, hogy a
fagocitdzis zavara 6nmagaban vagy a gyulladas szabalyozasan keresztil milyen hatassal van a

e 7.

Eredmények

TGM2 sziikséges az izomfejlédéshez és a hatékony izomregeneraciohoz

A TGM2 izomhomeosztazisban betoltétt szerepének vizsgdlatdhoz 6sszehasonlitottuk a
kezeletlen labizmok jellemz6it a Tgm2+/+ és Tgm2~/- egerekben. Az egerek testtomegében, a
kezeletlen izmok sulya, valamint az izomhas mérete kdzott nem volt szignifikans kiilonbség az
egerek kozott. Ugyanakkor szignifikdnsan kisebb izomrosttertletet mértiink a Tgm2-hianyos
egerek izmaiban a vad tipusl egerekéhez képest. Mivel a Tgm2 elvesztése kisebb
izomrostteriletet eredményezett a vazizomzatban, Ggy dontéttink, hogy megvizsgaljuk, hogy
ez a jelenség hatadssal van-e a Tgm2~/- egerek fizikai teljesitményére. Az in vivo fogderd az
izomer6 mértéke és eszktzként hasznalhato a felsGtesti- és az altalanos er6 vizsgalatara. Ezért
megmértilk a mellsé labak fogderbéjét Tgm+*+* és Tgm2~/- egerekben. A Tgm2~/- allatok
maximalis ereje szignifikdnsan kisebb volt, mint a vad tipusu allatoké. Az er6 csGkkenésének
eredetének tisztazasa érdekében az ex vivo erOt részletesen megvizsgaltuk a gyors extensor
digitorum longus (EDL) és a lassu soleus (SOL) izmokban. Mig az EDL-izmokban nem volt
szignifikans kllonbség az egyszeri rangas és a tetanusz atlagos amplitiddjaban, addig ezek
szignifikansan csOokkentek a Tgm2~/- dllatok SOL-izmaiban. Az EDL és SOL-izmok
faradékonysagat is vizsgaltuk 150 egymast kovetd tetanusz kivaltasaval, és azt taldltuk, hogy a
SOL-izom gyorsabb faradtsagot mutatott a Tgm2~- egerek esetében, mint a vad tipusu
tarsaiknal. Ezek az eredmények arra utaltak, hogy a TGM2 szerepet jatszik az embrionalis
izomfejl6dés soran (1. abra).
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1. abra. A Tgm?2 elvesztése karositja az izomfejlodést és -funkciot. (A) Tgm2++ és Tgm2~/- egerek testtémege.
(B) Az izomtdémeg/testtémeg aranya, (C) izomhas tertilet, (D) atlagos izomrost keresztmetszeti tertlet és (E) median
izomrost keresztmetszeti terlilet a TA, EDL és SOL izmokban. Az adatokat atlagként vagy medianként fejezziik ki + SD.
Reprezentativ és atlagolt ex vivo (F) réngas és (G) tetanikus er6 a SOL-izomban 0,5 Hz-en, illetve 100 Hz-en stimulélva.
(H) A SOL izom faradasat 150 tetanusszal valtottuk ki 0,5 Hz frekvencian, és az egymast kévets tetanuszok
amplituddjat az els6ként kialakult tetanuszhoz normalizaltuk. Az adatpontok alatti folytonos vizszintes vonalak azt az
intervallumot jel6lik, ahol az adatok szignifikdnsan eltérnek a Tgm2++-tél. A csillagok statisztikailag szignifikdns
kilénbséget jeleznek (* p < 0,05, Student t-teszt).

A TGM2 izomregeneracioban betoltott lehetséges szerepének vizsgalatdhoz egy kardiotoxin-
kigydméreg-indukalt izomregeneraciés modellt haszndltuk és meghataroztuk a regeneralédd
tibialis anterior (TA) izomban az Ujonnan keletkezett izomrostok keresztmetszeti teriileteit és az
izomsejtek fuzids kapacitasat. Eredményeink azt mutattak, hogy a Tgm2-/- egerekben mindkét
paraméter csdkkent a vad tipusl egerekhez képest. Ezek az adatok egylittesen a regeneracid
késlekedésére és az izomsejtfuzié zavarara utalnak Tgm2 hidnyaban. Hogy megvizsgaljuk, mi
allhat ennek a hatterében, meghataroztuk a szatellitasejtek szamat és szamos izomseijt-
differencidcidés markergén expresszidjat a regeneralddd TA izmokban, de nem taldltunk eltérést
a két egértorzs kozott, ami arra utal, hogy a Tgm2 elvesztése nem befolyasolja kdzvetlenll az
izomG@ssejtek osztéodasat vagy differencidloddsat a vazizomzatban. Nem taldltunk eltérést a
nekrotikus teriletek nagysagaban sem, ami az elhalt sejtek normalis eltavolitasara utal. Ez talan
meglepd lehet, de késGbbi kisérleteink azt mutattdak, hogy az izomsejtek szamos fagocita
receptort fejeznek ki, amelyek sziikségesek a sejtek fuziéjahoz, de egyuttal hatékony
fagocitakka is teszik a sejteket [10]. Ahogy fentebb kifejtettem, sértilést kévetéen egy steril
gyulladas alakul ki, ami szikséges a normalis izomregeneraciohoz. Szamos paramétert
megvizsgalva azt talaltuk, hogy a vérbdl besz(ir6d6é fehérvérsejtek szamaban és Osszetétellik
aranyaban nincs kilénbség a két torzs kdzott, de a Tgm2~~ egerekben megnétt a gyulladasos,
M1-szer(i makrofagok ardnya és ezzel parhuzamosan csokkent az M2-szerl makrofagok altal
termelt growth and differentiation factor 3 (GDF3) szintje. Ez a fehérje kozvetlenil elGsegiti az
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izomsejtek fuzidjat, ami részben magyardzza az Ujonnan létrejovo izomrostok kisebb terililetét
a Tgm2 hianyaban.

Mivel a Tgm2-hianyos egerekben mar eleve kisebb volt a TA-izomrostok keresztmetszeti terilete
és gyengébbek is voltak, mint a vad tipusu parjaik, ezért megvizsgaltuk a TGM2 szerepét
kozvetlenill az izomsejtekben a C2C12 mioblasztsejtvonalat hasznalva. Egy konformacids aktiv
centrum inhibitort hasznalva, ami a nyitott konformacidban fixalja és gatolja a TGM2 keresztk6td
és allvanyfehérje funkcidjat is, valamint kompetitiv inhibitort hasznalva, azt talaltuk, hogy a
TGM2 gatlasa kozvetlenil csékkenti az izomsejtek differenciacidjat és fuzidjat, de ez a hatds nem
keresztkotd-aktivitas-fiiggd. Osszességében a fenti adatok azt mutatjak, hogy a Tgm2-t mind a
makrofagok, mind az izomsejtek expresszaljak, és a fehérje sziikséges a megfeleld izomsejt
fuzidhoz, és a hianya az izomfejlédés és -regeneracié karosodasahoz vezet egerekben.

A TAM kinaz jelatvitel elengedhetetlen a megfelelé6 vazizomzat-regeneraciohoz
egerekben

A kovetkez0 kisérletsorozatban egy masik fagocitozisban és gyulladasszabalyozasban részt vevo
receptorcsalad tagjainak, a TAM-receptoroknak, az izomhomeosztazisban betoltétt szerepét
kivantuk megvizsgalni a mar beallitott kardiotoxinnal kivaltott in vivo TA izomsérilés modellben
Mertk-hianyos egerekben és in vitro C2C12 mioblaszt differencialédasi modellben.

A TGM2-t6l eltér6en a MERTK hidanya onmagaban nem okozott feltliné izomfejlédési
rendellenességet. Sérilés utan azonban mar jelentds kulénbségek jelentek meg a vad tipusu
egerekhez képest. A Mertk-hidnyos allatok izmaban lassabban t(int el a nekrotikus terilet,
csbkkent az Gjonnan létrejott izomrostok keresztmetszeti terilete és az izomrostok fuzidja, ami
a regeneracié zavarara utalt (2. abra).
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2. dbra. Karosodott izomregenerdcio Mertk-hianyos egerekben. (A) Izomtémegek és (B) TA izomrostok atlagos
és median keresztmetszeti teriiletei kontroll, 10- és 22-napos regeneralodé izmokban. (C) Az izomrostok méretének
eloszlasa a Mertk*/* és Mertk~~ him egerek Kontroll TA izmaiban, valamint a CTX altal kivaltott sériilés utani 10. és 22.
napon. (D) A Mertk*/+ és Mertk~ egerek TA izmaiban két vagy tébb kézponti magot tartalmazd ujonnan képz8détt
izomrostok szazalékos aranya a CTX altal kivaltott sérilés utani 10. és 22. napon. Az adatokat atlag + SEM formaban
fejezziik ki (n = 6). A csillagok a statisztikai szignifikanciat jelzik (*p < 0,05, Student t-teszt).
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A lassabb regeneracidhoz az is hozzajarult, hogy a makrofagok gyulladdsosbél gyogyité/M2-
szerlibe tOrténd fenotipusvaltasa késik a Mertk hidnyaban. Ezzel parhuzamosan csokkent a
regeneracié szempontjabél fontos TGF-B és GDF3 kifejez6dése a sérilt izomban |évo
fehérvérsejtekben.

A génhianyos egerekben kapott eredményeinket megerdsitettik egy a TAM-receptorok
jelatvitelét gatlé vegyllet alkalmazasaval is. A vad tipusu egerekbe oltott antagonista a Mertk-
hianyhoz hasonl6 regeneracids zavart okozott: kisebb Uj izomrostok, tébb elhalt szévet volt
megfigyelheté a sérilt izmokban. A nekrotikus terlilet mérete még a Mertk~~ egerekben
tapasztaltnal is nagyobb, aminek a hatterében az allhat, hogy az alkalmazott antagonista az
AXL-receptort is gatolja. Ez a receptor nagy mennyiségben taldlhatd a nem professzionalis
fagocita izomsejtekben, igy ezeknek a sejteknek a fagocita képességét gatolta. A kdvetkezékben
a mar hasznalt C2C12 sejtvonalat modellt hasznaltuk annak vizsgalatara, hogy a TAM-receptor-
jelatvitel sziikséges-e a miogenezis folyamatahoz. Megint csak a TAM-jeltavitel-gatlot hasznalva,
azt taldltuk, hogy az AXL-jeldtvitel az izomsejtek tuléléséhez és novekedéséhez is hozzajarul.
fgy ugyanazon jeldtviteli rendszer kiilonbdzd tagjai kilonbozé sejttipusokban - a MERTK a
makrofdgokban, az AXL pedig az izomsejtekben - segitik a regeneraciét.

Karosodott fagocitézis de normalis izomfejlédés és regeneracié6 a RetSat-hianyos
egerekben

A harmadik kisérletsorozatban egy Ujabb fagocitézis-defektust mutaté egértérzsben
tanulmanyoztuk az izomfejlodést és az izomregeneraciot. Az Tgm2- és Mertk-hianyos egerekben
végzett kisérletek utan logikusnak tlint azt feltételezni, hogy ezekben az egerekben is karosodik
az izomregeneracio.

A ERetSatt/* B mRetSat*/* C MRetSatt/* " RetSat~/~
RetSat—— RetSat—/—
B 20— 20 20
~ 30 ;7 =2 20! i o}
Chet 23 2.0 S 15 [ S 15
@ 20 95 191 35 3 E
5 EQ B-=2n © =10
2 15 SE 1.0 w3 c8
o 10! < 2 5% 5 2% 5
0 0 0 0
D m ggggg}j E MRetSatt/* 1"RetSat—/— F M RetSatt/* 1 RetSat—/-
3.0 € 20 = 20 : o ® 70 R m s 3.0 -
55 25 — | & C T sT60| T | 5225 r
215 208 = °
%E’ 2.0 g% 8¢ g5 50 | 5220
2 ® 3 2 3 e =
E815 8310 ¢ =10 g2 £3215
QE w3 c 8 © g 30 Fge
N5 10 o = oo o o 81.0
<21 o% 5 8x 5 &3 20 g5
Feos B £ $ %10 5505
o~ 3 == 1
%0 22 %0 22 oo 22 E0Tp 22 S 05 »
napok napok napok napok napok

3. abra. Normalis izomnovekedés és regenerécié RetSat-hianyos egerekben. (A) Testtémeg és (B) izomtémeg/
testtbmeg-arany RetSat** és RetSat”- kezeletlen egerekben. (C) A TA-izmok é&tlagos és medidn izomrost
keresztmetszeti teriilete RetSat*+ és RetSat~/- kezeletlen egerekben. (D) A regeneralodd TA-izmok izomtémeg/
testtémeg ardanya a CTX-sériilés utani 10. és 22. napon RetSat+* és RetSat~~ egerekben. (E) A regeneralédé TA-izmok
atlagos és median izomrost keresztmetszeti terliletei a CTX-sériilés utani 10. és 22. napon RetSat** és RetSat~/-
egerekben. (F) Az Ujonnan képzdditt, két vagy tébb centralis magot tartalmazo izomrostok szazalékos aranya, valamint
a centralis magok atlagos szama rostonként a CTX-sériilés utani 10. és 22. napon RetSat*+ és RetSat~~ egerekben. Az
adatokat atlag = SEM (n = 6) formdjaban adjuk meg. A csillagok statisztikai szignifikanciat jelélnek (* p < 0,05); ns,
nem szignifikans.
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Meglep6é modon azonban nem ez tértént. A RetSat-hidanyos allatok izmai normalisan fejlddtek,
és kardiotoxin okozta sértilés utan sem talaltunk érdemi kilénbséget a regeneralddd izomrostok
méretében, szamaban, az izomsejtfuzié mértékében és a nekrotikus tertilet méretében sem (3.
abra).

A részletesebb elemzés feltarta, hogy mi allhat ennek a hatterében. A RetSat-hianyos
makrofagok valdban kevesebb fagocita-hidképz6 MFG-E8-at termeltek, de a regeneralddd izom
Osszességében mégsem csokkent a szintje, mivel ezt a fehérjét az izomsejtek is nagy
mennyiségben termelik, és ez kompenzdlja a makrofagok csokkent termelését. Mas
kompenzaciés mechanizmusok is megjelentek. A RetSat-hianyos izmokban kevesebb neutrofil
és makrofag volt jelen, ugyanakkor olyan valtozasok alakultak ki a gyulladasos sejtek
génexpresszidjaban, amelyek elGsegithették a szatellitasejtek aktivaciojat. Emellett
megemelkedett az izomban és mas szbvetekben is az Npy kifejez6dése, amir6l korabban
kimutattak, hogy immunfunkcidkat is szabalyoz és elGsegiti az angiogenezist az izomban.
Osszességében a RetSat hidnydban megfigyelhetd génexpresszids valtozdsok kompenzaljdk a
makrofagok csOkkent Mfge8 és hianyz6 Npy expresszidjat, és igy az izomregeneracio
zavartalanul zajlik le.

Osszefoglalas

Munkank soran feltartuk, hogy a TGM2, a MERTK és az AXL fehérjék fontos szerepet jatszanak
az elhalt sejtek megfelel6 eltavolitdsaban, a gyulladas lefutdsanak szabalyozasaban és
maguknak az izomsejteknek a tulélésében és novekedésében, mindez olyan folyamatok,
amelyek kulcsfontossagulak a vazizom regeneracidjaban.
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4. abra. A vazizomregeneracio f6 szakaszai és a TGM2, TAM-receptorok valamint RetSat szerepe a folyamat
szabadlyozasaban. (A) Vaziomregeneracio f6bb szakaszai es térténései. (B) A TGM2, MERTK és AXL-receptor valamint
a RetSat enzim szerepe vadziomregeneracidoban az immunsejtek és az izomsejtek oldalardl.
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Ma mar ismert, hogy a regeneralddé izomban a kilénb6zé makrofag-alpopulacidék rendezetten
helyezkednek el sérilt izomrostok koril és a szekretalt citokinekkel és névekedési faktorokkal
tdmogatjak a regeneraciéo minden fazisat. A TGM2- és TAM-jelatvitel hidnya vagy gatldsa ennek
a regenerativ gyulladasos zo6nanak a szervezOdését zavarhatja meg, igy lassitva az
izomregeneraciot. A RetSat-hianyos egerekben végzett kisérleteink pedig ramutattak, hogy a
vazizom regeneracidéja nagyon rugalmas, és az izomsejteken és immunsejteken kivil szamos
mas sejt is aktivan részt vesz benne, és sziikség esetén ezek képesek kompenzalni egyes kies6
funkciokat. Terapias szempontbdl munkank tzenete az, hogy izomdegenerativ betegségek, akut
sérilések és mitéti izomkarosodasok kezelése soran nem kozvetlenil a miogén program
serkentésére kell torekedni, példaul Gssejtek vagy 3D-szoveti scaffold betlltetésével, hanem a
rezollcids és elhaltsejt-eltakaritasi kornyezet optimalizalasara.

Koszonetnyilvanitas

Ezen vizsgalatok nem johettek volna létre munkatarsaim aldozatos munkaja nélkal. Kalon ki
szeretném emelni Budai Zsofiat (TGM2-vel kapcsolatos munka), Nour Al Zaeed-et (TAM
receptorokkal kapcsolatos kisérletek) és Nastaran Tarban-t (RetSat-hianyos egerekben végzett
vizsgalatok). K6széndm az NKFI Hivatal pénzligyi tdmogatasat.
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Biztatunk minden, a BIOKEMIA Ujsdgot olvasé doktori témavezet6t, hogy kérjék meg
doktoranduszaikat, hogy éljenek ezzel a lehetGséggel, és irjanak egy Osszefoglalot a
disszertaciojukban bemutatott eredményeikrol.

A ROVAT CELJA:

A BIOKEMIA folydirat szerkesztSbizottsdgéban felmeriilt egy kalén rovat inditdsa, melynek
keretében lehet6séget teremtink a PhD fokozatukat a biokémia terlletén frissen megszerz6
fiatalok szamara az eredményeik rovid formdaban tértén6é bemutatasara. A rovat elinditasat az is
indokolta, hogy az ugyan barki szamara él6ben meghallgathatd, de korlatozott nyilvanossagu
doktori védések, és a szintén nem tul széles kérben olvasott doktori disszertaciok mellett,
megjelenést biztositsunk a BIOKEMIA lapban a fiatal kutatok szamara.

Ugyan késziil minden értekezés mellé egy tézisfiizet, de ugy gondoljuk, hogy egy par oldalas,
illusztracidokkal ellatott 6sszefoglaldé kézlésével szélesebb nyilvanossaghoz jutnak a tudomany
jovajét képvisel6 fiataljaink.

A kéziratokat folyamatosan varjuk!

A cikkeket a BIOKEMIA honlapjan megtaldlhaté formai kovetelmények (https://
www.mbkegy.hu/ContentById/900) betartasaval, az Gjsagban korabban kozélt 6sszefoglalokat
mintaul véve kérjuk megirni, a referencia lista formatuma a FEBS Journal altal
alkalmazott stilust kovesse, és kériink szépen angol nyelvii cimet, absztraktot, és
szintén angol nyelvi kulcsszavakat (4-6) is a magyar nyelv( 6sszefoglaléhoz.

Az elkészult cikket az alabbi cimre varjuk: nyitray@elte.hu
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A bakterialis fitokromok fotociklusanak
feltarasa krio-elektronmikroszkopos

modszerekkel

Bodizs Szabolcs Attila

Department of Chemistry for Life Sciences, Uppsala University

Unveiling the photocycle of bacterial phytochromes using

cryo-electron microscopy

Osszefoglalo

A novényi és bakterialis fényérzékelés egyik
kozponti eleme a fitokrom feheérjecsalad.
Ezek a vords tartomanyra hangolt fehérjék
kiemelt kutatdsi célpontok nemcsak fizio-
I6giai szempontbdl, de a fotokémiai tulajdon-
sagaikbol adédoéan lehetséges optogenetikai
eszkozokként és fluoreszcens markerekként
valé alkalmazhatésaguk miatt is. Szerke-
zetlk és funkci6juk azonban - kiléndsen
bakériumok esetében - kevéssé ismert. A
doktori kutatasom ezen fehérjék foto-
aktivacios mechanizmusanak szerkezeti
felderitésére iranyult, amihez krio-eletron-
mikroszkopiat és molekularis dinamikai
szimulacidkat alkalmaztunk a Pseudomonas
aeruginosa bakterialis fitokrdmon, mint
modellrendszeren. Az eredmeényeink Jelentos
szerkezeti atrendezédést ~mutatnak az
aktivacié soran, és feltarnak egy mindeddig

Summary

Phytochromes are a central element of plant
and bacterial photosensation. These red-light
sensing proteins generate considerable
research interest due to their complex
physiological function and their potential as
optogenetic tools or fluorescent probes.
Despite decades of research, our under-
standing of their structure and function -
especially in bacteria - is limited. During my
doctoral research, I was investigating the
photoactivation mechanism of this protein
family through structural methods, applying
cryo-electron microscopy and molecular
dynamics simulations on the bacterio-
phytochrome of Pseudomonas aeruginosa.
Our results describe large-scale confor-
mational changes during the photoactivation
process, and uncover a novel allosteric
mechanism regulating the photocycle.

ismeretlen allosztérikus szabalyozasi mecha-

nizmust. Keywords: phytochrome, photoreceptor,
structural biology, cryo-electron microscopy

Kulcsszavak: fitokrom, fotoreceptor,

szerkezeti bioldgia, krio-elektronmikro-

szkopia

Kéttonusu fényérzékelés

A fény nemcsak energiaforras, hanem az él6lények szdmara a kornyezet egyik legfontosabb
informacidhordozodja is. A kilonb6z6 hullamhosszisagu fény eltéré kornyezeti allapotokat
jelezhet, ezért szamos él6lény olyan fotoreceptorokat alkalmaz, amelyek meghatarozott
spektralis tartomanyok érzékelésére specializaldodtak. A fitokromok a voros és tavoli voros fény
érzékelésére szolgald fotoreceptorok, amelyeket el0szor névényekben irtak le, de késbébb
baktériumokban és gombakban is felfedezésre kerlltek [1-3]. Bar fizioldgiai szerepiik az egyes
élélénycsoportokban jelent6sen eltérhet, mikodésik alapelve meglep6en konzervalt: a fény
altal kivaltott kisméret(i fotokémiai valtozast nagylépték(i fehérjeszerkezeti atrendezG6déssé,
végs6 soron pedig bioldgiai valassza alakitjak.

A fitokrdmok kromoférja egy linearis tetrapirrol (baktériumok esetében biliverdin), amely a
fehérjéhez kovalensen kapcsolédik A kromofér egy elnyelt foton hatéséra izomerizalddik, ezzel
fitokromok jellegzetessége, hogy két metastabll allapotot is létrehoznak, amelyek eltero
fényelnyelési tulajdonsagokkal birnak (1. abra) [6,7]. A legtébb ismert fitokrém sotétadaptalt
Pr-allapota voros fényt nyel el, mig a fotoaktivalt Pfr-allapot abszorpciés maximuma a tavoli
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vOros tartomanyba tolddik [8]. A két allapot eltéré szerkezete kiilénb6zd bioldgiai aktivitassal
parosul, igy a fotoreceptor nemcsak a fény jelenlétét, hanem annak spektralis dsszetételét is
képes molekularis jelként értelmezni.

A Pr Pfr B
aktiv gatolt

i\% A~650 nm
A~700 nm %Z
<

> N\~

ﬂ
—
Pfr
. \
8 28
© @
A A

1. dbra. A fitokromok funkciéjanak vazlatos dttekintése. (A) A fehérje Pr- és Pfr-dllapotanak funkcionalis és
spektralis jellemzoi és a fotokonverzio folyamata. (B) A fotociklus alapjat a kromofor D-gylrijének reverzibilis
izomerizacioja szolgaltatja.

A baktériumok fitokromjai tobb szempontbdl is kllonlegesek. Mig a noévényi fitokromok
els6sorban fejlédési folyamatokat szabalyoznak, a bakteridlis fitokromok funkcidja rendkivil
valtozatos lehet [9]. Részt vehetnek fototaxisban, pigmentképzés szabalyozasaban,
nem pusztan fényérzékel6 molekuldk, hanem olyan molekularis kapcsoldok, amelyek a
fényinformaciot kozvetlenll enzimatikus aktivitassa alakitjak [11].

A bakteridlis fitokrémok egy kilon csoportjat alkotjdk az Ugynevezett reverz aktivitasu
fitokromok. Ezek miik6dése latszolag a klasszikus fitokromok forditottja: sotétadaptalt allapotuk
a Pfr konformacio, mig fotoaktivacié soran Pr allapotba alakulnak [12,13]. Ez a kilénbség
feltehet6en evollcios alkalmazkodas eredménye, ugyanakkor jol mutatja, hogy a fitokrémok
fotokémiai alapmechanizmusa kilonb6zd szabalyozasi stratégidk szolgadlataba allithatd. A két
fitokromtipus 6sszehasonlitasa hozzajarul annak megértéséhez, hogy mely szerkezeti elemek
univerzalisak, és melyek felel6sek az egyes fehérjék eltéré mikodéséért.

A fitokrdmok az elmult évtizedekben a biotechnoldgia szamara is kiemelt jelentéséglivé valtak.
A vOros és tavoli voros fény jo szoveti penetracidéja miatt igéretes optogenetikai eszk6zokként
szolgalnak, emellett moddositott valtozataik fluoreszcens markerekként is alkalmazhatok
[14-16]. E fejlesztésekhez azonban elengedhetetlen a fotoaktivacid molekularis
mechanizmusanak részletes ismerete. Bar a kromofér fotokémiajat és néhany izolalt domén
szerkezetét nagy felbontasu kristalyszerkezetek feltartak, hosszu ideig nem volt ismert, miként
alakul at a lokalis fotokémiai esemény a teljes fehérje konformacids valtozasava, illetve hogyan
vezet ez az effektor domén aktivitdsanak szabalyozasahoz.
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E kérdések megvalaszolasahoz nem elegendd a kromofdér kdzvetlen kdrnyezetének vizsgalata:
a teljes fehérje szervezGdésének és dinamikajanak megértésére is sziikség van. Az utdbbi
években a krio-elektronmikroszkdpia lehetévé tette, hogy a teljes méret(i bakteridlis fitokrémok
szerkezetét kozel nativ allapotban vizsgaljuk. Ezek az eredmények (j tavlatot nyitottak annak
megértésében, miként vezet egyetlen foton elnyelése a domének kozotti kommunikacidhoz és a
fehérje enzimatikus aktivitdsanak szabalyozasahoz. Az koOvetkez6 fejezetben a fitokromok
szerkezeti felépitését és az ehhez vezetd szerkezetbioldgiai eredményeket tekintem at.

A fitokromok szerkezeti felépitése

A fitokromok felépitése modularis, de alapvetéen hasonld a kulénb6z6 organizmusokban [17].
Az N-terminalis fényérzékel6 modul (photosensory module, PSM) baktériumokban jellemz&en
harom konzervalt doménbdl (PAS, GAF és PHY) épul fel (2A abra). A kromofor a GAF-domén
kot6zsebét foglalja el, és kovalensen két6dik a PAS- vagy GAF-domén egyik ciszteinjéhez. A
PHY-domén egyedil egy kinyuld hurkon keresztll kapcsolddik a PAS-GAF paroshoz. Ez a
PHY-"nyelv" a Pr-Pfr atmenet soran B-reddbdl a-hélixszé alakul, ami jelkozvetitd6 szereppel
rendelkezik. A PSM-régiot egy hosszl a-hélix koti 6ssze a C-terminalis effektor résszel (output
module, OM), amely a bakterialis fitokromok esetében leggyakrabban hisztidin-kindz domént
tartalmaz, de mas enzimatikus aktivitdas, példaul foszfodiészterdz vagy diguanilat-ciklaz is
kapcsolédhat hozza. Ez a modularis felépités teszi lehetdvé, hogy az azonos fotokémiai érzékel6
mechanizmus kulénb6z6 sejtes folyamatok szabalyozasaba kapcsolddjon be.

PSM oM

— PHY nyelv__

2. abra. A fitokromok doménszerkezete és térbeli felépitése krisztallografias szerkezetek alapjan. (A) Az N-
termindlis PSM és a C-termindlis OM 0Gsszetétele. (B) A bakteridlis fitokrom homodimer hozzavetbleges térbeli
szerkezete, A kiemelt rész a krisztallografids tanulmanyokhoz leggyakrabban alkalmazott fragmentum kiterjedését jeléli.
(C) Egy tipikus réntgenkrisztallogréfids szerkezet a PSM-rél. A szerkezet nagy felbontasu informacidt szolgaltat a
domének szervez6désérdl és a kromofdr allapotardl [18]. (D) A fitokrém kristalyok slir(i szerkezete nem teszi lehetévé
a teljes fotociklus és az azzal jaré atrendez6dések vegbemenetelét.

A fitokromok funkcionalis egysége homodimer, amelyben a két alegység parhuzamosan
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rendez6dik egymas mellé. A fotoszenzor modulok és az azokat 6sszekotd helikalis gerinc
kiterjedt érintkezési fellileteket alakitanak ki, ezért a dimerizacid6 nem pusztdn a fehérje
stabilitasat biztositja, hanem a jelatvitel szempontjabdl is meghatarozo jelentéségl. Mar a korai
biokémiai vizsgalatok felvetették, hogy a két alegység miikddése nem teljesen fliggetlen
egymastdl, ennek szerkezeti alapjai azonban hosszu ideig tisztdzatlanok maradtak.

Az els6 nagy felbontasu szerkezeteket réntgenkrisztallografids vizsgalatokkal hataroztak meg
[19,20]. Ezek elsGsorban az izolalt PSM-r6l vagy még rovidebb, PAS-GAF konstrukciokrdl
késziiltek, és feltartdak a kromofdr kotohelyének részletes szerkezetét, valamint a fotoaktivacio
soran bekovetkezd lokalis konformacidvaltozasokat (2C abra) [21]. A kristalyszerkezetek
alapjan vildgossa valt a PAS-GAF-PHY domének szervez6dése, a kromofér kornyezetének
konzervalt kdlcsénhatasai, valamint a PHY-nyelv jelentésége. Ugyanakkor a teljes hosszusagu
fitokrdmok szerkezete, klilontésen az effektor domén térbeli elhelyezkedése és a két alegység
kozotti kommunikacio, a nativ fehérje kristalyosithatdsagi korlatai miatt nagyrészt ismeretlen
maradt.

A

3. abra. A nativ P. aeruginosa fitokrom térbeli felépitése és dtrendezédései a Pfr-Pr atmenet soran. (A) A
sétét-adaptalt Pfr-allapot szerkezete. A fehérje nyitott dimert formal, a két kindazdomén egymastdl eltavolodik, gatolva
az enzimatikus aktivitast. (B) A tavoli vérés fénnyel aktivalt Pr-allapot. (C) A PHY-nyelv konformdcidja és a kromofor
konfiguracidja a Pr- és Pfr-allapotokban.

Az utobbi évtizedben egyre meghatdrozobba valoé krio-elektronmikroszkdpia jé lehetéséget
kinalt ezen megértésbeli hidanyossagok potlasara. Az els6, novényi szerkezetek megjelenése
utdan, a PhD-projektemmel parhuzamosan kezd6édétt meg tobb szalon is a bakterialis
fitokromszerkezetek feltardsa [22]. Az én munkam a fehérjék ritkabb valtozatat, a reverz-
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aktivalt csoportot célozta, s ehhez a Pseudomonas aeruginosa bakteriofitokromot (PaBphP)
alkalmaztam modellrendszerként. A fehérjét kilonb6z6 megvilagitas alatt lefagyasztva a
fehérjét mind a Pr-, mind a Pfr-allapotban vizsgaltam, igy informacidét nyerve a fotociklus soran
lezajlé atrendezddésekrol.

Az igy kapott modellek egyrészt megerdsitették a korabbi krisztallografids eredményeket: a
PSM-modul szerkezete Pr-allapotban megegyezik a prototipus fitokromok szerkezeteivel,
reverz-aktivalt kristalyszerkezetekhez hasonlit (3. abra). Erdekesebb az enzimatikus modul -
esetlinkben egy hisztidin-kindz - viselkedése, illetve a dimert alkoté alegységek kozotti
kapcsolatok, amelyek nem voltak megbizhatdéan vizsgalhatok krisztallografids mdodszerekkel. A
hisztidin-kindz a Pr-allapotban egy zart dimer, amely elrendez6dése alapjan transz-
foszforilaciéra alkalmas, azaz a két alegység egymast foszforilalhatja. A Pfr-allapotban a PSM
felnyilik és a két hisztidin-kindz modul eltavolodik egymastdl, ami szilikségszerlen az
enzimatikus aktivitds megsz(inését kell, hogy maga utan vonja. Ezt funkcionalis vizsgalataink is
megerositették: a fehérje so6tétben nem mutat aktivitast, mig véros fénnyel megvilagitva képes
foszforilalni a szubsztratjaként funkcionald fehérjét [23].

Az ez ido6 alatt feltart prototipus bakteridlis fitokromszerkezetek érdekes ellentétet mutatnak a
sajat eredményeimmel: mig a Pr-allapot |ényegében azonos a PaBphP esetében megfigyelt
szerkezettel, a Pfr-allapot a legtobb esetben nem veszi fel a nyitott dimer konformaciét (bar erre
is akad példa) [24]. A Deinococcus radiodurans fitokromja részlegesen nyitott allapotba kertil,
ahol a PHY-domének nem, csak az enzimatikus modul valik ketté; mig a Stigmatella aurantiaca
PsBphP2 fehérjéje teljesen zart dimert képez, ahol a két modult 6sszekot6 hélix csavarodasi foka
kozvetiti a jelet a hisztidin-kindz felé [25,26]. A homoldg fehérjék szekvenciavizsgalataval
megallapitottuk, hogy ez a viselkedésbeli eltérés az 6sszekotd hélixek Gsszetételén alapul: a fent
emlitett példakban ezt a szakaszt 39 aminosav-maradék alkotja, és egy leucin-cipzar motivum
erOsiti meg, mig a PaBphP esetében a hélix hossza csak 29 egység, és az alegységek kozotti
kapcsolatok |ényegesen gyengébbek. Ebbdl arra kovetkeztettlink, hogy a kiilonb6z6 fizioldgiai
funkciok betdltéséhez az enzimatikus aktivitds szabalyozdsanak kilonb6zé modjaira van
szikség.

A fotoaktivacios pillangohatas

A fent bemutatott statikus szerkezetek jol szemléltetik, hogy a beérkez6 fotonok milyen nagy
hatast fejtenek ki a fehérje egészére, azonban nem segitenek megérteni, hogy milyen Gtvonalon
és mechanizmussal forditodik a fényjel kémiai jellé. Ennek feltarasat a szerkezeti mdodszerek
kozll els6ként megint csak a krisztallografia, illetve ezt kiegészitve oldott allapotu fehérjék
rontgenszorasa (small-angle X-ray scattering, SAXS) és spektrofotometridas maoddszerek
segitették [27-30]. Ezek a moddszerek képesek nagy sebességgel adatokat kiolvasni egy
rendszerbdl, igy példaul a fitokromokat aktivalva, majd azokat a fotokonverzié folyamata kdzben
mérve, lehet6ség nyilt a rovid életidejl koztes allapotok leirdsara.

Ezek a vizsgalatok egy Osszetett jelatviteli kaszkadot tartak fel (4. abra), amely mind id6ében,
mind térben tébb nagysagrendnyi skalat ivel at. A foton elnyelése a kromofdér néhany
pikoszekundumos gerjesztett allapotat hozza létre, amelyet a bilin izomerizacidja kovet [31]. Ez
a kezdetben minddssze néhany A-nyi lokalis szerkezeti valtozas a kromofdr kiétézsebében 1évé
aminosavak koélcsonhatasainak atrendezédését idézi eld, és nano-/mikroszekundumos idéskalan
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fokozatosan atterjed a fotoszenzor modulra [32,33]. A jelatvitel kulcslépése a PHY-nyelv
konformacidvaltasa, amely a masodlagos szerkezet részleges atrendezddésével Uj kapcsolatokat
alakit ki a GAF és PHY domének kozo6tt[8]. Ez a valtozds mar nem csupan a kromofdr kdzvetlen
kérnyezetét érinti, hanem a teljes PSM geometridjat is modositja [34].

A kovetkezG6 lépésben a PAS-, GAF- és PHY-domének egymashoz viszonyitott orientacidja
valtozik meg, amelyet a dimerizacids felllet fokozatos atrendezddése kovet. Az egyes
alegységek kozotti kolcsbnhatdasok modosulasa tovabb erdsiti a kezdeti fotokémiai esemény
hatasat, igy a néhany atomot érintd valtozas a teljes homodimer konformacios atalakulasava
novekszik. Ezek a mozgasok az 6sszekoté helikdlis gerincen keresztll elérik a C-terminalis
effektor modult, amely az (j szerkezeti allapotnak megfelelé enzimatikus aktivitast vesz fel. A
teljes folyamat a pikoszekundumos fotokémiai eseményektol a mikro- és milliszekundumos,
illetve egyes rendszerekben ennél is lassabb nagylépték(i doménmozgasokig terjed [35].

4. dbra. A fotoaktivacios kaszkad. Az elnyelt foton elbsz6r a kromofdr izomerizdcidjat okozza (I), amit a kétézseb
atrendezbdése kévet (II). A jelet a PHY nyelv tovabbitja, a PSM nagymeértékl szerkezeti valtozasat el6idézve (I1I). Az
OM az Osszekdtd hélixen keresztiil észleli a folyamatot (1V), és ez alapjan valtozik az aktivitasa.

A fehérje fényt6l fliggetlen relaxacidja az inaktiv allapotba, a fehérje eredetétél fliggéen
masodpercektol napokig terjedhet, és egyes kozvetett bizonyitékok alapjan az alegységek
alloszterikus modon szabalyozzak a folyamatot [36, 37]. Az ezt lehetévé tevé molekularis
mechanizmus azonban sokaig ismeretlen maradt.

A fotociklus igy nem egyetlen szerkezeti atalakulasként, hanem egymasra épild, fokozatosan
erésddd konformacios valtozasok sorozataként értelmezhetd. Ahogy a jel a kromofértdl az
effektor domén felé halad, egyre nagyobb szerkezeti egységeket von be a folyamatba, mikézben
a kezdeti molekularis perturbacié hatdsa folyamatosan feler6sédik. Ebben az értelemben a
fitokromok fotoaktivacidja a kaoszelméletbdl ismert "pillangdhatas" szemléletes molekularis
példajanak tekinthet6: egyetlen foton elnyelése végil a teljes fehérje m(ikodési allapotat
meghatarozo szerkezeti atrendezédést indit el.

Szerkezeti-funkcionalis aszimmetria és alloszterikus szabalyozas

A fotociklus masik fontos eleme a fénytdl fliggetlen hérelaxacié a nyugvo, inaktiv allapotba. Ez
a folyamat ugyanugy a kromofér izomerizacidjat igényli, azonban ezt mar nem tamogatja az
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elnyelt foton energidja. A reakcié ezért kizardlag termikus fluktuaciok révén mehet végbe, ami
azt jelenti, hogy sebességét a kromofdr szerkezeti kornyezete hatarozza meg. Az egyes
fitokromok hérelaxacidja (sotét-reverzidja) jol meghatarozott, ugyanakkor masodpercektdl akar
napokig terjed6 idéallandoval bir, ami egyértelm(ien arra utal, hogy a folyamatot a fehérje
aktivan szabalyozza.

Heterodimer

A alegyseg B alegység A alegység B alegység A/B”élegység A/B alegység
(Pr) ) . (Pr) (Pr) . . (Pfr) (Pfr) . R
Aszimmetria Aszimmetria @ aszimmetria
B C
1. (Pr) . (Pr) 1. (Pfr) © HI
s 2 Tt
u .
- 5 1.
3 . S 0,2
/ -
. E 0,1
. B T o
Direkt H-hid Indirekt H-hid Direkt H-hid Pr(A) Pr(B) Het. (A)Het. (B)
D gydrd C propionat C propionat Pr Pr Pr Pfr
Alegység
D - - Prenol

5. dbra. A PaBphP sététreverzidja aszimmetrikus folyamat. (A) A Pr-, a relaxacié soran keletkez4 heterodimer és
a Pfr-allapot alulnézete. A Pr-dimer felépitése aszimmetrikus, ami a koztes allapotban is megfigyelhet8; mig a Pfr-
allapotban helyreall a szimmetria. Ez alapjan megku/onboztetheto egy "A" és egy "B" alegység; a heterodimer mindig a
B alegység reverzidjaval alakul ki. (B) A kromofér és az azzal szomszédos hisztidin (H277) kilénb6z8 lehetséges
interakcidi. A H-hid kétések atrendezédése hatdssal van a kromofér mobilitésara. (C) Az MD-szimuldcidk sordn
kimutatott interakcids frekvenciak alapjan Pr-allapotban a B-alegységben nagyobb valdsziniiséggel valik szabadda a
kromofdr D-gyliriije, mig a heterodimer allapotban ez a "szabad™ allapot az A-alegységben is gyakoribba valik. (D) A
kromofaor keto-enol javasolt tautomerizaciés mechanizmusa és ennek szabalyozdsa a H277 altal.

Kordbbi spektroszkdpiai vizsgalatok kimutattdk, hogy a kromofér a fehérjén belll tébb,
egymassal egyensulyban |év6 protonacios és tautomer allapotot is felvehet [36,37]. Ezek az
allapotok eltér6 fotokémiai tulajdonsagokkal rendelkeznek, ami arra utal, hogy a fehérje a
kromofér kozvetlen kémiai kdrnyezetének finomhangolasaval befolyasolhatja az izomerizacio
energiaigényét. Ugyanakkor régéta ismert volt az is, hogy a sotétreverzié sebessége nem
kizarélag az egyes fehérjelancok sajat allapotatol figg: a homodimer két alegységének
m(ikodése valamilyen moédon 6sszekapcsolodik [38, 39]. A jelenség molekularis hattére azonban
hosszu ideig ismeretlen maradt.
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Ennek feltardsara a PaBphP sotét-reverzidjat kovettem nyomon tébb egymast kdvetd
id6pontban spektrofotometria és krio-elektronmikroszkdpia segitségével. A mérések soran
sikerilt szerkezetileg azonositani a folyamat egy atmeneti allapotat, amelyben a két alegység
mar nem azonos konformaciéban talalhatd: az egyik protomer visszatért a Pfr-allapotba, mig a
masik tovabbra is Pr-konformaciéban maradt. Ez a hibrid PrPfr-allapot kdzvetlen szerkezeti
bizonyitékot szolgaltatott arra, hogy a két alegység nem egyszerre, hanem egymast kovetden
alakul at, vagyis a fotociklus Iényeges eleme az aszimmetria.

A részletes szerkezeti elemzés és a molekularis dinamikai szimulacidk azt mutattak, hogy
egyfajta konformacidés aszimmetria mar a kiindulasi Pr-allapotban is jelen van (5A abra). A
dimerizacios fellleten kialakuld kismérték( szerkezeti klilonbségek egészen a kromofér
kot6zsebéig terjednek, ahol egy konzervalt hisztidin oldalldanc hidrogénkotés-haldzatat
modositjak (5B-C abra). Ez a latszélag csekély eltérés megvaltoztatja a kromofor kémiai
kérnyezetét, ezaltal eltérd valdszinliséget biztosit az izomerizacido szamara. Az egyik alegység
igy egy "sotét-reverzidra kész" allapotba kertil, mig a masikban ugyanaz a reakcié energetikailag
kedvez6tlen marad (5D abra).

Eredményeink alapjan a sotétreverzio nem egyetlen meghatarozott szerkezeti allapotbdl indul
ki, hanem egymassal egyensulyban Iév6 konformaciok kozil torténd szelekcidn keresztiil valosul
meg. A fehérje tehat nem kozvetlenll katalizalja az izomerizaciét, hanem a kromofor
kérnyezetének finom szerkezeti mddositasaval szabalyozza, hogy melyik konformacio valik
hozzaférhetévé. Mivel ez az egyensuly a két alegység kozott is 6sszekapcsolt, az egyik protomer
allapota kozvetlenil befolydsolja a masik reakcidokészségét. Ez a fitokrdmok miikodésének
korabban feltételezett, de szerkezetileg nem igazolt alloszterikus szabalyozasi mechanizmusa.

Ez a modell jél illeszkedik a fotoaktivacié korabban bemutatott "pillangéhatasahoz", ugyanakkor
annak egy Uj dimenziodjat is feltarja. Mig a fény hatasara kialakuld jel a kromofortdl az effektor
domén felé terjedve fokozatosan er6soédik fel, addig a so6tétreverzié soran az informacid
oldalirdnyban, a dimer két alegysége kdzott is tovabbitddik. A fitokrém tehat nem két egymastol
fuggetlen fotoreceptorként mikddik, hanem olyan kooperativ molekularis rendszerként,
amelyben a két alegység kolcsondsen szabalyozza egymas kémiai reakciokészségét. Ez az
alloszterikus kapcsolds magyarazatot adhat arra, miként képesek a kulénboz6 fitokromok
ugyanazt a fotokémiai alapmechanizmust egészen eltérd jeldtviteli idéskalakhoz és fizioldgiai
funkcidkhoz igazitani.

Kitekintés

Az elmult évek szerkezeti eredményei jelentésen kodzelebb vittek a fitokromok miikddésének
molekularis megértéséhez. A teljes hosszUsagl szerkezetek meghatarozasa, valamint a
fotoaktivacid és az alloszterikus szabalyozas mechanizmusanak feltardsa ellenére azonban
tovabbra is alapvet6 kérdés marad, hogy a fotociklus révid életidejli koztes allapotai - foleg a
kés6bbi, nagyobb lépték(i atrendezédések, amelyek kivil esnek a krisztallografia hataskoérén -
milyen sorrendben jelennek meg, és milyen Gtvonalon alakulnak at egymasba. A jelenlegi
szerkezeti modellek els6sorban stabil vagy metastabil allapotokat irnak le, mig a jelatvitel
Iényegi része ezek kozott, rendkivil gyors idéskalan zajlik.

Ennek vizsgalatara az egyik legigéretesebb moddszer az idofelbontasos  krio-
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elektronmikroszkoépia. Az utébbi évek technoldgiai fejlddése lehetévé tette, hogy a mintak
lefagyasztasa mar milli-, s6t egyes esetekben mikroszekundumos id6felbontassal torténjen. Ez
redlis lehet0séget teremt arra, hogy egy fehérje aktivacidja soran kialakulé atmeneti szerkezeti
allapotok ne csupan kozvetett spektroszkdpiai modszerekkel, hanem kozvetlenll, atomi
részletességgel is vizsgalhatdk legyenek. A fitokromok kilonésen alkalmas modellrendszert
jelentenek ilyen vizsgalatokhoz, hiszen aktivaciojuk jol definidlt fényimpulzussal indithatd, a
fotociklus pedig tobb nagysagrendnyi idéskalan kévethetd végig.

A mechanisztikus ismeretek bovilése a fehérjemérnoki alkalmazdsok széamara is Uj
lehetGségeket nyit. Az optogenetikai rendszerek fejlesztése ma mar nem kizardlag természetes
fotoreceptorok adaptdlasat jelenti, hanem egyre inkdbb azok raciondlis attervezését. A
szerkezeti alapokon nyugvo fehérjetervezés lehetévé teheti olyan fitokromvaltozatok
el6allitasat, amelyek hulldmhossz-érzékenysége, fotociklusanak sebessége vagy enzimatikus
valasza az adott alkalmazashoz igazithato. Hasonldképpen, a fluoreszcens probak fejlesztése
soran is kulcsszerepet jatszik a kromofor kdrnyezetének és a fotokémiai folyamatok molekularis
szint(i megértése.

A fitokromkutatas fejlodése jol példazza, hogy a szerkezetbioldgia fokusza fokozatosan a
statikus szerkezetek meghatdrozasatél a molekularis folyamatok dinamikus megértése felé
tolodik. Mig korabban a legfontosabb kérdés az volt, hogyan néz ki egy fotoreceptor, ma mar azt
szeretnénk megérteni, hogyan mozog, hogyan kommunikalnak egymassal szerkezeti elemei, és
miként alakul at egyetlen elnyelt foton teljes sejtszintl valassza. A fitokromok vizsgalata ezért
varhatoan a kovetkez6 években is egyszerre jarul hozza a fényérzékelés alapvet6 biolégiai
mechanizmusainak feltarasahoz és a fényvezérelt biotechnoldgiai eszk6zok fejlesztéséhez.
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Bodizs Szabolcs 2019-ben szerzett BSc diplomat az ELTE Biolégia szakan, majd 2021-ben a
Biotechnolégus MSc szakot végezte el. Doktori tanulmanyait a géteborgi, majd az uppsalai Egyetemen
folytatta, ahol 2026-ban kapott doktori fokozatot. Kutatasi témaja a szerkezeti bioldgia, azon beliil
bakterialis fotoreceptorok krio-elektronmikroszkdpos vizsgalata; valamint nagy id6felbontasu krio-
elektronmikroszképos technikak fejlesztése. Utobbi témat a svéd Science for Life Laboratory
kutatohalézatnal dolgozva viszi tovabb.
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Beszamolo az 50. FEBS Kongresszusrél és
a 25. fiatal kutatok forumarol (YSF)

NagEy-Kanta Eszter
ELTE TTK, Biokémiai tanszék,
Lendtlet Motorenzimoldgiai Kutatécsoport

Deak Péter

Pécsi Tudomanyegyetem, Altaldnos Orvostudomaényi Kar,
Biokémiai és Orvosi Kémiai Intézet

Summary

The Netherlands Society for Biochemistry and Molecular Biology (NVBMB) organized this
year’s jubilee 50th FEBS Congress in Maastricht, the Netherlands, preceded by the Young
Scientists” Forum (YSF) in Wageningen. The YSF - now a 25-year tradition - hosted 103
selected PhD students and postdocs from over 20 countries, including Hungary. In addition to
the diversity of presentations, the large number of posters, and talks by selected participants,
the event program was further enriched by several workshops. More than 1400 participants
from over 73 countries attended the FEBS Congress in Maastricht to network, expand their
knowledge, and gain insight into cutting-edge research. This year, the Junior Section’s
program featured the highly successful — and now traditional — T-shirt and mug raffle.
Additionally, as a new initiative, young researchers could take part in workshop-style, small-
group discussions designed to stimulate creativity. The 50th FEBS Congress offered a
magnificent opportunity to forge new friendships and nurture existing ones, to gain
knowledge, attend presentations by Nobel laureates, and showcase one’s own findings. It was
also a wonderful chance to visit a truly charming Dutch city and explore its culture,
architecture, gastronomy, and local natural treasures. All participants returned home enriched
by these experiences.

A jubileumi, 50. FEBS Kongresszust idén Hollandidban, Maastrichtban és el6tte a Young
Scientists' Forumot (YSF) Wageningenben rendezte meg a Holland Biokémiai Egyesilet
(NVBMB).

A YSF immaron 25. éve hagyomanyosan a FEBS Kongresszus el6tt kerilt megrendezésre. T6bb,
mint 20 orszagbdl, koéztik Magyarorszagrdl is, 103 kivalasztott PhD-hallgaté és posztdok
vehetett részt ezen a fantasztikus eseményen. A résztvevék sokfélesége mar az els6é nap
meghatarozta a jo hangulatot: mindenki gyorsan megtalalta a kdzos témat a tobbiekkel, ami
nem volt mas, mint a tudomany és a tudomany iranti szeretet. Az el6adasok sokszinlisége
(tudomanyos és nem tudomanyos témakkal), a poszterek sokasaga és a kivalasztott résztvevok
el6adasai mellett tobb workshop is szinesitette az esemény programjat, melyet esténként k6zos
barati és tudomanyos beszélgetések is gazdagitottak. Tehettlilk mindezt egy csodalatos erdei
kérnyezetben Wageningen kulilvarosaban.

Mivel Hollandia déli része egy hatalmas kozlekedési csomoépont és sok eurdpai orszagbdl is
kénnyen megkozelithetd, akar vonattal is, ezért viszonylag sokan 6sszegylltiink a FEBS Junior
Szekcidé tagjai kozll. Tobb, mint 73 kilénb6z6 orszagbdl tobb, mint 100 f6 vett részt a
rendezvényen, hogy kapcsolatokat épitsen, ismereteit bOvitse, az élvonalbeli kutatdsokkal
ismerkedjen meg.

Idén a Junior Szekcié programjai kozott a mar hagyomanyosnak szamitd polo- és bogre-tombola
is nagy sikerrel kerilt megrendezésre, emellett pedig Ujitds gyanant egy workshop-jelleg(,
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kiscsoportos beszélgetés programon vehettek részt a fiatal kutatdk, hogy a kreativitasukat
élénkitsék.

A 25. YSF résztvevéi Wageningenben.

Az egyik legizgalmasabb kezdeményezés mar tébb éve a ,science in the street” programpont,
amit mindig kilsé helyszinen, kulén cateringgel és mindig valami mindennapi életlinkh6z kozel
all6 témaban szerveznek meg. Az idei téma a fermentalt ételek bioldgidja és a mikrobiom
egészsége volt, amihez erjesztett sajtokat és italokat, valamint kovasszal készllt kenyereket
kdstolhattunk. Az eléadd, Laura Judith Marcos Zambrano (IMDEA Nutrition) energidja pedig
minden résztvev6t magaval ragadott.

Hatalmas élmény volt Emmanuelle Charpentier eléadasat meghallgatni a zaré plenaris el6adas
keretében, aki a CrispR-Cas9 rendszer felfedezéséért kapta a Nobel-dijat Jennifer Doudnaval
kézosen. Mindig nagyon inspirald olyan eléadokat hallgatni, akik a maguk részterlletén nagy
sikereket értek el, nagy hatasu eredményeket fedeztek fel, ugyanakkor nagy alazattal és a
tudomany iranti tisztelettel beszélnek a munkajukrol. Kulénésen fontos, hogy Dr. Charpentier
felhivta a hallgatésag figyelmét, hogy milyen nagy feleléssége van minden tuddsnak és
kutaténak, hogy a tarsadalom felé kozérthetéen, megko6zelithetéen és tartalmasan kozvetitse a
tudomany felfedezéseit, nem bujhatunk el elefantcsonttornyokba a felfedezéseinkkel, hogy csak
a hasznositasi lehet6ségeket keresslik, hanem a kockazatokrdl és a mellékhatasokrol is muszaj
beszélniink, hogy jol és okosan éljink a kezlinkben 1év6 eszkdzokkel.

A jubileumi, 50. maastrichti FEBS kongresszus, méltd mdédon a hagyomanyokhoz pompas
alkalmat kinalt Uj baratsadgok kialakitdsdra és a régiek életben tartasara, Uj ismeretek
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begy(jtésére és a sajat eredmények bemutatdsara, valamint egy igazan szép holland kisvaros
meglatogatasara, a kultlraval, épitészettel, gasztrondmiaval és a helyi természeti kincsekkel
valé ismerkedésre. Minden résztvevd ezen élményekkel feltdltddve érkezhetett haza.

\VESTING IN P9}
‘ ABLING CARIES S
P PING THE FUg QF
Ef\roiECUL

CIENCES.

EDUCATION AND
TRAINING

Building skills of
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A hagyomanynak szamité FEBS Junior Section polé sorsolas az 50. FEBS Kongresszuson.
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Summary

The 2026 Annual Meeting of the Hungarian Biochemical Society was held in Debrecen from
August 26-28, bringing together 184 participants and 11 exhibitors under the theme
“Biochemistry Without Borders.” The three-day scientific programme featured 42 oral
presentations and 96 posters across nine sessions, covering a broad range of cutting-edge
topics in biochemistry and molecular sciences. The conference also celebrated outstanding
scientific achievements through several prestigious awards, including the Tankd Béla Awards,
the BioScience Award, and the Biochemistry 50 awards. The MBKE Junior Section organlzed
a poster audience award, which attracted votes from participants for nearly 100 posters. The
conference concluded with a gala dinner at the University of Debrecen’s main building,
featuring award ceremonies and live music by the Madarak band, creating an enjoyable and
memorable experience for Hungarian and international participants alike.

A Magyar Biokémiai Egyestilet VandorgyUlése idén, 2026-ban augusztus 26. és 28. Debrecenben
kerllt megrendezésre 184 f6 részvételével és 11 kiallitd céggel a Debreceni Egyetem
ultramodern Learning Centerében. A konferencia a Biochemistry Without Borders 2026: Annual
Meeting of the Hungarian Biochemical Society cimet viseli, amely jol jelzi tudomanyos
sokszinliségét és nemzetkozi jellegét. Az esemény hagyomanyos jo lehet6ség az élvonalbeli
kutatasok megosztasara és a biokémiai tudomanyok jov6beli hatarainak feltarasara.

A Diamond Congress Kft.-vel partnerségben szervezett eseményt a konferencia elndkei, Kovacs
Mihaly (ELTE) és Lontay Beata (Debreceni Egyetem) vezették. A munkat egy helyi és hazai
szakért6kbdl alld testilet segitette: Keller-Pintér Aniké, Csész Eva és Sziits David a
tudomanyos bizottsag tagjaiként, mig Tar Krisztina, Kékai Endre és Kiraly Roébert a
szervezObizottsdg tagjaiként vettek részt a lebonyolitdsban. E nemzetkézi rendezvény sikeres
lebonyolitdasat a Debreceni Egyetem is nagylelkliien tdmogatta a rangos UD Symposium Award
(DE Szimpoézium Dij) révén, amely ujfent bizonyitotta: a tudds nem ismer hatarokat. A
konferencidra travel grantot nyertek: Lepar David (Szegedi Tudomanyegyetem), Kotacz-
Milewska Kinga (University of Lodz, Lengyelorszag) és Karolyi Dorottya (Eotvés Lorand
Tudomanyegyetem).

Az angol nyelven zajlé tudomdanyos programban a hazai, valamint tébb mint egy tucat mas
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orszagbdl érkez6, elismert szakért6 altal tartott plenaris eléadasok mellett rendkivil izgalmas
szekciodk is helyet kaptak.

1. kép. A képen balrdl jobbra: Kovacs Mihaly (MBKE elnék), Michele Vendruscolo (Cambridge-i Egyetem) és
Lontay Beata (MBKE fotitkar) lathato.

2-3. kép. A baloldali képen (balrél jobbra) a Tanké Béla-dijas Dr. Virdg Lészl6 és a Tanké Béla-életmiidijas
Dr. Dombradi Viktor lathaté. A jobboldali képen a Bio-Science Award nyertese, Hamidreza Mianesaz
(Debreceni E;_Jyetem ), Kovacs Mihallyal, a MBKE elndkével, és Tatrai Agnessel, a BioScience Kft. iigyvezeté
Igazgatojaval.

A konferenciat Csernoch Laszlé (korabbi tudomanyos rektorhelyettes) és Panyi Gyorgy
(tudomanyos dékanhelyettes) nyitottak meg hivatalosan. A haromnapos rendezvény soran a
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résztvevok 9 szekcidoban 42 kiemelkedd szébeli eléadast és 96 poszterprezentacidt tekinthettek
meg. Ezek a szekciok olyan élvonalbeli témakra fokuszaltak, mint a lipidek és membranfunkcidk,
a genomika, a biokémia, a sejtszintli kommunikacio, a betegségek és molekularis terapidk, a
fehérjetudomanyok, a génszabalyozas, valamint az alkalmazott transzlacidés kutatasok. Az
el6adasok kivételes mennyisége és mindsége jol mutatta e sokszini tudomanyagak gyors
fejlodését. A kozonséget lenyligozte Michele Vendruscolo (Cambridge-i Egyetem) FEBS
National Lecturer-dijas el6adasa, amely mélyrehatd betekintést nyujtott a jelenlegi biokémiai
kihivasokba és innovacidkba.

A konferencia leginkabb vart és Unnepelt fénypontjai kozé tartoztak a rangos dijataddk,
amelyekkel a tudomanyos kozosséghez valo kivételes hozzajarulast ismerték el. Kiemelenddek
a dijazott el6adasok, amely soran Dr. Virag Laszlé (Debreceni Egyetem; Tankd Béla-dij) a
szabadgyokok sejtkarositd hatasardl, a daganatsejtek és immunsejtek kapcsolatarol, valamint a
makrofagok daganatellenes immunterdpids alkalmazasanak lehet6ségérdl beszélt, mig Dr.
Dombradi Viktor (Debreceni Egyetem; Tankd Béla Eletm(idij) a foszforilacié és defoszforilacid
jelentéségét mutatta be kiilonb6z6 fehérjék miikodésének és a sejtekben lejatszédd folyamatok
szabalyozasaban. A Bio-Science dij idei nyertese Hamidreza Mianesaz, a Debreceni Egyetem
kutatdja, aki a retinsav- és a D-vitamin-receptor kdzés genomikai szabalyozo6 régidit és a két
jelatviteli dtvonal egytttmikodését mutatta be el6adasaban.

A Biokémia folydirat idén Unnepli fennallasanak 50. évforduldjat. Ennek alkalmabdl a
konferencian dijakat is kiosztottak, amelyeket Alexa Anita, a folydirat f6szerkeszt6je adott at:
Keller Ilka a legjobb PhD-bemutatd cikkért, Szatmari-Németh Orsolya pedig a legjobb
tudomanyos cikkért részesiilt elismerésben.

4-5. kép. Alexa Anita (Biokémia folydirat fészerkeszt6) és Lontay Bedta (MBKE fétitkar) a két Biokémia 50
71y’a120ttal A baloldali képen kozépen Keller Ilka, a jobboldali képen k6zépen Németh-Szatmari Orsolya
athaté

A Junior Szekcié a Magyar Biotechnoldgus-hallgatok (MaBE) Egyestiletével kardltve képviseltette
magat a konferencian. A Junior Szekcié kezdeményezésére kozonségdijas poszterverseny kertlt
kiirasra, amelyen a konferencia résztvevdi nagy szammal adtak le szavazataikat a kozel 100
poszter valamelyikére.

A szocialis programok kozul kiemelkedett a masodik nap estéjén megrendezett galavacsora,

amely a Debreceni Egyetem eklektikus-neobarokk stilusban épult impozans fééplletében zajlott.
A rendezvény egyik fénypontja a legjobb poszterek dijazottjainak kihirdetése volt. A zs(ri

BIOKEMIA 54



Konferencia beszamolo L. évfolyam 3. szdm 2026. szeptember

értékelése alapjan Karolyi Dorottya, az E6tvos Lorand Tudomanyegyetemrdl, valamint Toth
Sarolta, a Semmelweis Egyetemrél részesiiltek elismerésben. Tovabba atadtak a poszter-
kézonségdijakat is: az elismerést Huber Emese, a Debreceni Egyetemr6l, valamint Toth Eniké,
a Szegedi Tudomanyegyetemr6l vehette at. A két kozonségdijas poszter eredményeit a
kovetkezd oldalakon kozoljuk. A késdbbiekben a Madarak egylttes el6adasaban él6zene
biztositotta a felhGtlen szérakozast, igy a kulfoldi résztvevok is megismerkedhettek klasszikus
magyar slagerekkel és jellegzetes tdncmozdulatokkal, ezzel mindenki szamara felejthetetlen
élményt szerezve.

—
I ALAT
) | MUSZEREK, ESZKOZOK
0SZTIKUMOK
-“ASA ES SZERVIZE
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oF CLASS 2 Cabinets

HUNGARIAN
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thecaboet of o

6. kép. Az MBKE Junior szekcié vezetdségi tagjai. Balrdl jobbra: Dedk Péter (Pécsi Tudomanyegyetem), Laszlo
Loretta (HUN-REN TTK), Katran Viktdria (ELTE), Lepar David (Szegedi Tudomanyegyetem).

7. kép. A poszter k6zonségdij nyertesei az MBKE és a Junior szekcié vezetéségével. Balrdl jobbra: Kovacs
Mihaly (MBKE elnéke), LaszIo Loretta (MBKE Junior szekcio képviseleteben), Huber Eszter (Debreceni Egyetem, poszter
I;dzo;seg),ldlj nyertese), Toth Eniké (Szegedi Tudomanyegyetem, poszter k6zénségdij nyertese), Lontay Beata (MBKE
Otitkara).
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A ,Biokémia Hatarok Nélkul 2026” konferencia a nemzetkézi biokémiai kézbsség viragzo,
egylUttmUikodé szellemének bizonyitékaként szolgalt, inspirdlva a résztvevdket az itt kialakult
kollaboraciék fenntartasara.

8. kép. Csoportkép.

Fotok elérhetdsége: https://www.hbs-conference.hu/2026/
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In vitro krononutricids vizsgalatok
melanoma progresszios modellben

Huber Emese!, Katona Eva!, Minh Ngoc Nguyen?, Zhangzheng Wang?, Balogh
Lili Fruzsma1 Zakany Roza!, Matta Csaba' %3, Hajda Tibor!

1 DE AOK Anatom|a| Szovet- és FeJIodestam Intézet

2 Department of Biomedical Materials Saence Graduate School of JABA,

Wonkwang UnlverS|ty, Iksan, Koreai Koztarsasag

3 Integrated Omics Institute, Wonkwang University, Iksan Koreai Koztarsasag

Metabolic and pharmacological modulation of the molecular

clock in human melanoma cells

Osszefoglalé

A daganatos sejtek tulélésében a tapanyag-
elérhetéség ¢és a bels6 bioldgiai 6ra
m(kddése meghatarozé szereppel bir. A
bioldgiai ritmus és a metabolizmus szoros
kapcsolata jol ismert; a taplalkozastudomany
erre vonatkozo fogalma a_krononutricié. A
bioldgiai déra farmakoldgiai és metabolikus
befolyasolasanak kombinalt hatasa azonban
kevéssé ismert terllet a melandma
vonatkozasaban. Kutatasunk célja ezen
kapcsolat vizsgalata volt egy melanéma
progresszids in vitro modellben. Kisérlet-
einkhez human bdérbdl altalunk izolalt
epidermalis melanocitakat, valamint primer
(WM35) és metasztatikus (A2058) melandma
sejtvonalakat alkalmaztunk. A sejteket a
CK1d/e gatlé Longdaysinnel (LDS) kezeltik,
tapanyagmegvonassal  kombinalva  vagy
anélkll. Az el6zetes 24 06rds éheztetéshez
SILAC RPMI 1640 Flex médiumot (glikdz,
piruvat, L-arginin, L-glutamin, L-lizin, HEPES
és fenolvoros nélkil) alkalmaztunk. A
melandma sejteken végzett citotoxicitasi
vizsgalatok és a PER2 dragén expresszidjat
felterképezd elbkisérleteink a 10 yM LDS-
kezelést talaltak optimalisnak  tovabbi
kisérleteinkhez. Az életképességet MTT, a
sejtosztédast CYQUANT, az apopt02|st
kaszpaz 3/7, az invaziot Matrigel assay-vel
mértik fel. Funkcionalis vizsgalataink
molekularis hatterét célzott RT-gPCR panellel
(MITF, AXL, CCND1, CDKN1A, BCL2, BIRCS5,
CTNNB1, AXIN2 DKK1 LEF1) ellendriztik.
Eredmenyelnk aIapJan a tapanyagmegvonas
mindkét melanoma-sejtvonal esetében
drasztikus életképesség- és proliferacios
csdkkenést okozott, amely azonban nem jart
az apoptozis fokozddasaval. A molekulzris
vizsgalatok megergsitették, hogy ennek
hatterében a CYCLIND1 expresszidjanak
novekedése all, amely a sejtciklus G1-fazisu
blokkjara utal. 'Ezzel szemben a kezelések a
melanocitak életképességét nem befolya-
soltak. A Matrigel-invaziés assay eredményei
alatamasztjak a Longdaysin invaziot gatlo
hatasat, ugyanis a szer énmagaban, illetve a
tapanyagmegvonassal kombinaciéban s
szignifikansan cstkkentette a daganatos
invaziot, amely feltételezhetéen fliggetlen a
Wnt-Utvonal gatlasatal.
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Summary

Nutrient availability and mechanisms of the
internal biological clockwork play a decisive
role in the survival of tumour cells. However,
the combination of pharmacological and
metabolic modulation of the molecular clock
remains an unexplored area regarding
melanoma. Therefore, the aim of our study
was to investigate this relationship in an in
vitro model of melanoma progression. We
used human skin-derived epidermal
melanocyte cultures, as well as primary and
metastatic melanoma cell lines for our
experiments. Cells were treated with the
CK16/e inhibitor Longdaysin (LDS), either
with or without fasting 24 hours prior to
treatment. Viability was determined by MTT,
cell proliferation by CYQUANT, apoptosis by
caspase 3/7, and invasion by Matrigel assay.
The molecular background of the functional
assays was verified by RT-gPCR. Our results
demonstrated that fasting decreased
proliferation and viability independently of
LDS treatment, which appeared to be more
prominent in invasive cells. Fasting
presumably affected cell proliferation
through the inhibition of the G1 phase.
Treatment with LDS did not result in
apoptosis and did not affect proliferation;
however, it significantly reduced the invasion
of melanoma cells. Based on our results, the
combination of timed nutrient deprivation
(chrononutrition) and clock modulators offers
promising adjuvant therapeutic possibilities.

Keywords: melanoma, molecular
Longdaysin, chrononutrition

clock,
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Kisérleteink sordan a metabolikus stressz
szelektiven, feltételezhet6en a sejtciklus G1-
fazisanak blokkoldsaval gatolta a meland-
masejtek  osztodasat. Ugyanakkor a
tapanyagmegvonas ©6nmagaban fenotipus-
valtast és fokozott invaziot valtott ki, amelyet
az LDS-kezelés mérsékelt. Eredményeink a
célzott diétas stratégiak és a bioldgiai orat
moduldlé kismolekulak kombinalt klinikai
alkalmazasanak lehetGségét vetik fel.

Kulcsszavak: melanéma, molekularis o6ra,
Longdaysin, krononutricid

Melanocitak

A molekularis ora
normalis ritmusa

A molekularis ora
ritmusanak részleges
helyreallasa

(o) |
t
A molekularis 6ra

ritmusanak részleges
U helyrealtasa
.\ (Eletképesség ¢
|
() |,

1. abra. A tapanyagmegvonads és a Longdaysin-kezelés hatdsa a melanéma sejtek fenotipusdra és a bioldgiai
ritmusra. Az éhezés okozta metabolikus stressz részlegesen helyreallitotta a melanoma-sejtek bioldgiai ritmusat,
tovabba csokkentette életképességliket és osztodasukat, ellenben fokozta invazids készségliket. Az invazivitas azonban
mérsékelhetévé valt a tapanyagmegvonds és a molekuldris ora farmakoldgiai befolydsolasanak (Longdaysin)
kombinacidjaval.

Melanéma sejtek

. | :
S b
NP0
oty

R Sejteheztetes He
A molekularis 6ra Longdaysin
ritmusanak zavara
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A tiloron gatolja a TGF-B altal indukalt
fibroblaszt-aktivaciot és helyreallitja a
BMP-Smadl/5/8 jelatvitelt:
kovetkezmények a laryngotrachealis
fibrozis szempontjabol

Toth Eniko'?, szabé Kitti, Vég Attila Gergely?, Zvara Agnes*, Puskas LaszI6*,
Bach Adam5 Migh Ede¢, Horvath Péter®7:89, Tiszlavicz Laszlo10 Rovo Laszlo5

KeIIer-Plnter Anikol> 11
1 SZTE SZAOK Biokémia Intézet

2 SZTE Interdiszciplinaris Kutatas-Fejlesztési és Innovaciés Kivalosagi Kézpont

> HUN-REN Szegedi Bioldgiai Kutatokoézpont, Biofizikai Intézet

*HUN-REN Szegedi Biol6giai Kutatékézpont, Funkcionalis Genomika Laboratérium

> SZTE Szent-Gyorgyi Albert Klinikai Kézpont Fil-Orr-Gégészeti és Fej-Nyaksebészeti Klinika
& HUN-REN Szegedi Bioldgiai Kutatokdzpont, Szintetikus és Rendszerbioldgiai Egység

7 Single-Cell Technologies Ltd., Szeged

8 Helsinki Egyetem, Molekuléaris Orvostudomanyi Intézet, Helsinki, Flnnorszag

° Institute of Al for Health Helmholtz Zentrum Minchen; Neuherberg, Nemetorszag
10G7TE Szent- Gyorgyi Albert Klinikai Kdzpont Patologlal Intézet

11 SZTE Szent-Gyorgyi Albert Klinikai Kézpont Belgydgyaszati Klinika

Tilorone Suppresses TGF-B-Driven Fibroblast Activation and
Restores BMP-Smad1/5/8 Signaling: Implications for

Laryngotracheal Fibrosis

Osszefoglalé

A laryngotrachealis fibrézis a hosszan tart6
intubacio ritka, de sulyos szévédmeénye,
amely eIetveszeres léguti elzarodashoz
vezethet. A jelenlegi kezelések fdként
sebészeti jellegliek, mig a farmakoldgiai
terapiak hatékonysaga valtozo, ezért Uj,
biztonsagos antifibrotikus megoldasok szlk-
ségesek. A TGF-B (Transzformald ndvekedési
faktor-béta) és a BMP (Csontmorfogenikus
fehérje) jelatviteli utvonalai fontos szerepet
jatszanak a fibrotikus atepulesekben A TGF-

.7 .7

cidjat és az a-SMA (alfa simaizom aktln)
expressziojat. A tiloron-dihidroklorid egy
szintetikus, kis molekulatomegli vegylilet,
amely in vivo modellekben csGkkentette a
tud6- és szivfibrozist. Vizsgalatunk célja a
tiloron antifibrotikus hatasanak vizsgalata
human léguti fibroblasztokon in vitro kordl-
menyek kozott. Klserletelnkhez ﬁbr02|s miatt
végzett gégerezekciobdl szarmazé mintakat,
valamint in vitro modellként MRC5 human

léguti fibroblaszt sejtvonalat hasznaltunk.
Utobbit 10, 20 és 35 tiloronnal, illetve 5
ng/ml TGF- -B-val kezeltik. A fibrotikus

kulcsfontossagu jelatviteli makerek mRNS-
és fehérjeszintli expresszidjat kilénbdzd
molekularis technikakkal (RT-gPCR, immun-
citokémia, Western blot) vizsgaltuk. Az in
vitro kétdimenziés sejtmigracios vizsgalato-
kat nagy  ateresztOképességl élosejtes
mikroszkopiaval végeztik, mig a matrix
rugalmassagat atomer6-mikroszkopiaval
vizsgaltuk.
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Summary

Laryngotracheal fibrosis is a rare but severe
complication of prolonged intubation, leading
to airway narrowing, respiratory distress,
dysphonia, and, in advanced cases, life-
threatening airway obstruction. Current
treatments are primarily surgical, and
pharmacologic interventions show incon-
sistent efficacy and potential toxicity. Thus,
there remains a critical need for safe and
effective antifibrotic therapies. Transforming
growth factor-beta (TGF-B) is a central
mediator of this fibrotic process, driving
fibroblast activation, migration, and
expression of profibrotic markers such as
alpha-smooth muscle actin (a-SMA). This
study aimed to evaluate the antifibrotic
potential of tilorone dihydrochloride, a small
synthetic molecule, in human respiratory
fibroblasts in vitro. Phosphorylation of
Smad1/5/8, a key transcription factor in the
bone morphogenetic protein (BMP) signaling
pathway, was reduced in both human
laryngotracheal fibrosis tissue and TGF-B-
treated MRC-5 fibroblasts. Tilorone treatment
did not affect proliferation or viability of MRC-
5 fibroblasts, increased BMP2, BMP4, BMP7,
and BMP14 mRNA expression, enhanced
Smad1/5/8 phosphorylation, and suppressed
TGF-Binduced Smad2/3 phosphorylation.
Functionally, tilorone inhibited TGF-B-driven
fibroblast migration and a-SMA expression,
downregulated collagen I and III mRNA
levels, and restored extracellular matrix
elasticity, as confirmed by AFM.
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A Smad1/5/8 foszforilacidja, amely a BMP- Tilorone counteracts TGF-B-mediated
jelatvitel kulcsfontossagu faktora csokkent profibrotic signaling and restores BMP
mind a human gégerezekalt fibrotikus pathway activity in MRC-5 fibroblasts in vitro.
szovetekben, mind a TGF-B-val kezelt MRC-5 These findings identify tilorone as a
fibroblasztokban (1.abra). A tiloron kezelés promising therapeutic candidate for fibrotic
nem befolyasolta a sejtek proliferaciéjat, airway disorders such as laryngotracheal
életképesseégét, ugyanakkor névelte a fibrosis.

BMP2,4,7 és 14 mRNS expresszi¢jat, fokozta

a Smad1/5/8 foszforilacidjat, és gatolta a Keywords: Laryngotracheal fibrosis,
TGF-B-indukalt Smad2/3 foszforilaciot. A tilorone, bone morphogenetic protein, TGF-
tiloron csdkkentette a TGF-B altal kivaltott beta, collagen, extracellular matrix stiffness
fibroblaszt ~ migraci6t és az a-SMA

expresszidjat, tovabba mérsékelte a kollagén

I és III  mRNS szintjét, valamint

helyredllitotta az extracellularis matrix

rugalmassagat. Eredményeink alapjan a

tiloron mérsékli a TGF-B hatasat léguti

fibroblasztokban, ami Uj lehet6ségeket

nyithat a heges gégeszlikiletek és a

gegefibrozis kezelesére. Tamogatasok:

TKP2021-EGA-28, NKFI FK 134684

Kulcsszavak: Laryngotrachealis fibrozis,
tiloron, csont morfogenikus fehérje, TGF-
béta, kollagén,  extracellularis =~ matrix
kemenysseg

Smad2/3
» TpSmadl/S/B JLP /
N S
N JJ Migracié
N
2 HCL
v fBlvlpz, 4,7,14 H\)\\ o /jN//
TGF-B S °° Nl e
— Nincsvaltozdsa gjioron dihidroklorid
proliferacidban vagy
' ¥ életképességben Matrix JL Kollagén I, II
Tpsmad2/3 | psmadi/s/8 \:ffjfﬁi/ N
Kollagén |, IlI,

A
| 0-SMA, Migrcio TPAI 1, CTGF, FN1

[ ‘*.‘:IIT:§§:::Z:I:>
Tilotm %

Miofibroblaszt dihidroklorid Normal fibroblaszt

1. dbra. A tiloron hatdsainak sematikus ésszefoglaldsa. TGF-B: transzformald névekedési faktor béta;, a-SMA:
alfa-simaizom-aktin, BMP: csontmorfogenetikus fehérje; PAI-1: plazminogénaktivator-inhibitor-1; CTGF: kotbszoveti
névekedési faktor; FN1: fibronektin 1.
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Karrier Kronikak #3

A Karrier Kronikdk a Biokémia folydirat Uj rovata, amelyben kutatok
palyafutasardl és életutjardl olvashatnak az érdekl6dok.

Az harmadik rész szereplGje Lontay Beata, aki egyetemi docens, a Debreceni
Egyetem, Altaldnos Orvostudomanyi Kardnak, Orvosi Vegytani Intézetében,
illetve a Magyar Biokémia Egyesilet fétitkara.

Az Gt

Milyen modon kapcsolédsz az MBKE-hez, mikor csatlakoztal, milyen élményeid
kapcsolodnak hozza, mit kdoszonhetsz neki? Mit adtal a kozosségnek és mit kaptal
tole?

~Doktoranduszként csatlakoztam az Egyesllethez, és szamomra az MBKE
Vandorgylilései jelentették az elsé hazai tudomanyos forumot. Itt nyilt el6sz6r
p— lehetéségem arra, hogy bemutathassam a posztereimet, és ami a
legfontosabb: itt kaptam elGsz6r érdemi, épité visszajelzéseket a tapasztaltabb, szenior
kutatoktol, ami rengeteget jelentett a palyam elején. Azdta eltelt néhany évtized, és ha
visszatekintek, csodalatos utat jartunk be. Fantasztikus élmény, hogy azokkal a kollégakkal,
akikkel egykor még hallgatéként egyitt vettiink részt a konferencidkon, ma is egy kézosséget
alkotunk. Eppen ezért 6ridsi megtiszteltetés szamomra, hogy immar mésodik ciklusban lehetek
az Egyesiilet f6titkara. Hogy mit kaptam ettdl a kdz6sségtdl? MindenekelStt hatalmas kapcsolati
tokét, életre szo6ld6 szakmai kotelékeket és rengeteg inspiraciot. Ezt a felbecstlhetetlen értéket
igyekszem most visszaadni: egyrészt az egyeslleti munkdban vald aktiv, elkotelezett
részvétellel, masrészt pedig a fiatalabb generacié mentoralasaval.”

Mi volt a legjelentosebb fordulopont karrierutad soran?

»A Debreceni Egyetem Orvosi Vegytani Intézetében harmadéves koromban végeztem az elsd
kisérleteket, ahol nemcsak tapasztalatot, precizitdst és eredményeim kritikus értelmezését
tanultam meg, hanem egy nagyon csaladias kozosség tagja is lehettem. Mérfoldkéként a
posztdoktori id6szakomra és a kllf6ldi tapasztalatszerzésre tekintem, ahol PhD-hallgatoként a
University of Nevada, Reno Gydgyszerkutatd Intézetében, majd posztdoktorként a Duke
University Medical School Rakkutaté Intézetében dolgozhattam. Ez az az id6szak, amikor az
ember kilép a témavezetbGje arnyékabol, Uj modszereket, eltéré kutatasi kultdrat ismer meg,
megtanul nyitni Gj kollaboraciok felé, és elkezdi felépiteni fliggetlen kutatdi profiljat. Emellett a
sajat kutatocsoportom megalapitésa és az els6 0nallé palyazatom elnyerése volt a
legmeghatarozobb.”

Milyen akadalyokat lattal/latsz magad el6tt a tudomanyos palyan?

»A legnagyobb kihivas a kiszamithato finanszirozas hianya és a folyamatos publikacios kényszer.
Egyetemi oktatoként az oktatasra és kutatasra szant id6 egyensulya sem egyszer(i — bar jo
szervezéssel megoldhatd. NO&ként és édesanyaként a munka-maganélet egyensulydanak
megteremtése - kulondsen a karrier korai, legintenzivebb szakaszaban - szintén komoly
akadalypalya volt.”
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Hogyan késziiltél fel a kutatéi karrierat egyes lépcséfokaira? Hogyan lehet tudatosan
épitkezni?

»A tudatossag a proaktivitasban rejlik. Nem szabad varni, hogy a lehetéségek megtalaljanak;
palyazatokat kell irni, konferencidkra kell jarni és merni kell kérdezni. A tanulas folytonos, hiszen
a szakmai hattér mellett olyan "soft skill"-eket is el kell sajatitani, amelyek egy labor
iranyitasanal elengedhetetlenek. Gyakran 6nmagunk ismerete is egy lényegi |épés.”

Hogyan valasztod meg kutatasi témadat, mennyi szabadsagod van annak
alakitasaban?

.Kezdetben a témavezetd hatdrozza meg az iranyt, de ma mar vezetdé kutatdként nagy a
szabadsagom. A témavalasztasnal két dolog metszetét keresem: mi az, ami Oszintén, gyermeki
kivancsisaggal izgat, és mi az, amire van readlis esély tamogatast nyerni, mert komoly
tarsadalmi-orvosi haszna van.”

A rutin (szokasok)
Hogyan néz ki egy atlagos hétkoznapod?

=1 .Koran szeretem kezdeni a napot kdvéval és az e-mailek gyors attekintésével.
Egyetemista koromban nem hittem volna, hogy ezt valaha le fogom irni! Az oktatasi
(*, menetrend, az egyéb egyetemi és egyetemen kivili feladatok miatt nincs két

egyforma nap. Szeretem ezt a valtozatossagot, de az eléadasok és szeminariumok
kotelez6 rendje adja meg a keretet a cikkirdshoz, a palyazati munkdhoz és a
tudomanyszervezési feladatokhoz.”

Hogyan maradsz hatékony a napi feladatokkal? (milyen tippjeid vannak
feladatkezelés, id6beosztas, priorizalas, tudasmenedzsment, napi rutin stb. témaban)
»A "time-blocking" mddszerében hiszek. A naptdramban minden feladatnak id6ablakot szanok,
igy az el6adasok és megbeszélések mellett beirok akar egy 20 perces gyors feladatot is. A
feladatokat priorizalom: a slirgés és fontos dolgok élveznek prioritast, a tobbit delegalom vagy
Utemezem. Azonban gyakran hirtelen otlettdl vezérelve is belevagok dolgokba a kivancsisagtdl

mn

hajtva, emiatt nagyon nehéz a realis idotervezés, és természetesen ekkor jon az “Ujratervezés”.

Hogyan pihensz és t6ltodsz fel?

A természet és a mozgas kapcsol ki a leginkabb. Szerencsés vagyok, hiszen az egyetemi SEHA
(Sportos Egyetemi HOlgyek és Anyukak) kézilabda csapat fantasztikus kozosséget alkot és
rendszeres mozgast biztosit. A csalddom apraja-nagyja nekem tényleg kikapcsolodas!”

Hogyan tartasz egyensuilyt a kutatas, oktatas, tudomanyos szerepvallalas és az
adminisztrativ munka kozott?

~Ez egy folyamatos zsonglérkddés. A titok az, hogy elfogadtam: sosem lesz tokéletes az
egyensuly. Vannak hetek, amikor az oktatds dominal, és van, amikor egy palyazat leadasa miatt
minden mas hattérbe szorul. Az adminisztraciot probalom dedikalt idésavokban, "futészalagon"
elintézni, hogy ne darabolja szét a napomat. Halas vagyok, mert mind a munkacsoportom, mind
a csaladom jdl tolerdlja ezt!”

Nevezz meg 3 olyan napi szokast, ami hozzasegitett egy egészséges egyensilyhoz
kutatoi karrier és maganélet teriiletén.
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»A kutatoi karrier és a maganélet egyensulyanak fenntartasaban harom szokas segit leginkabb.
El6szor is a tudatos tervezés: minden péntek délutan el6re Gsszeadllitom a kovetkez6 heti
munkahelyi és otthoni menetrendemet, ami elengedhetetlen a mindennapi nyugalomhoz.
Masrészt hiszek az él6 beszéd erejében, ezért a munkaban a személyes megbeszéléseket
preferalom, otthon pedig térekszem az ért6 figyelemre. Végul pedig éles hatarokat hizok a két
tertilet k6zOtt: este egy bizonyos 6ra utan mar egyaltalan nem olvasok munkahelyi e-maileket.”

Milyen szabalyrendszered van a nemet mondasra, ill. annak mérlegelésére, hogy
milyen felkéréseknek (és kéréseknek) teszel eleget?

»~Ezt még tanulom, ratapintottatok a gyengémre. Probalom bevezetni, hogy nem mondok igent
azonnal semmilyen varatlan felkérésre. Alszom ra egyet, és felteszem a kérdést: Hozzaad ez a
szakmai fejl6désemhez, a csoportomhoz vagy egy olyan kézésséghez, ami fontos nekem? Ha a
valasz nem, és a naptaram amugy is tele van, udvariasan, de hatarozottan visszautasitom.”

A jovo

Hogyan kezeled a kudarcot?

=N »A tudomanyban a "kudarc" a mindennapok része. Egy visszautasitott cikk vagy egy
), ) nem mi(ikddd kisérlet mind az. Probalom nem személyes sértésnek venni, hanem egy
FUUR@ iranymutatasnak, amely megmutatja, merre ne menjek tovabb. Segit a kudarc
kezelésében, hogy altalaban van B tervem. A kudarcok esetén sokszor eszembe jut
Edlson aki azt mondta: ,Nem buktam el, csak taldltam tizezer utat, ami nem jarhatd.” Hat..
ezeket az utakat tesztelem én.”

Melyik volt az a tudomanyos felfedezés, (konyv vagy cikk?), ami a legnagyobb hatast
tette rad ill. gondolkodasodra? Ugy is mondhatnank hogy mi a kedvenc tudomanyos
felfedezésed?

~Biokémikusként leny(igbz a sejtszintli szabdlyozas komplexitdsa. Szamos cikk és konyv
formalta a gondolatvildagomat. Ha egyet kell kiemelnem, a reverzibilis fehérjefoszforilacio (Krebs
és Fischer munkdassaga) alapjaiban hatarozta meg a gondolkodasomat. Annak megértése, hogy
a sejtek hogyan kommunikalnak és hoznak dontéseket ilyen apro kémiai mddositasok révén, a
mai napig elvarazsol. Megemliteném Dunn Every Living Thing konyvét, ami raébresztett arra,
hogy a foldi bioldogiai sokféleség mekkora része még mindig teljesen ismeretlen a tudomany
szamara - és ennek felfedezése és megdrzése a feladatunk.”

Milyen készségeket és hogyan kell fejleszteni ahhoz, hogy valakibdl j6 ES sikeres
kutato is legyen?

~Ez személyiségfiiggd, de szamomra a kritikai gondolkodas, akar a sajat hipotézisiinkkel
szemben is elengedhetetlen a kutatdsban. A kommunikacios készség, hiszen hidba van egy
zsenialis eredményed, ha nem tudod eladni - megirni vagy eléadni — a tudomanyos kézésségnek
és a laikusoknak. Véglil a mentalis alloképesség, hiszen a kutatdas nagy része kemény,
monotdnidval jaré munka, a "Heuréka" pillanat nagyon ritka ajandék.”

Ha egyetlen dolgot mondhatnal, mit javasolnal a fiatal kutatéknak,
hallgatéknak? _>>
.Legyetek kivancsiak, merjetek hibazni, és soha ne veszitsétek el azt a i
lelkesedést, ami miatt el6szor beléptetek egy laboratériumbal”
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A Forum rovat felhivasa

Gallyas Ferenc
rovatvezet6

Ugyan mar korabban elindult a ,Férum” rovat, amely kbzérdek( bejelentések, vélemények,
esetleges diszkusszidk kozreadasanak kivant teret nyujtani, de az eddigiekben nem hemzsegtek
az ilyen jellegl irasok. Ezért ujbdl batoritanék mindenkit, hogy véleményét, vagy témafelvet
gondolatat nyugodtan kildje el a ferenc.gallyas@aok. pte hu cimre, tekintettel arra, hogy a
Szerkeszt6bizottsag dontése értelmében a tovabbiakban is én moderalndm ezt a rovatot. Az iras
barmilyen, a tudomanyos kozéletet érintd vagy foglalkoztaté témat érinthet kiléndsebb
megkotések nélkul.
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o 2o FEBS Advanced Lecture Course:
e ? o 6" Danube Conference on Epigenetics

19-22 October 2026
Research Center of Natural Sciences, Budapest, Hungary

Welcome
to Budapest
again!

CONFIRMED SPEAKERS:

Julie Ahringer, UK Denes Hnisz, Germany .

i Application for
Altuna Akalin, Germany Renata Jurkowska, UK TavellGrant
Genevieve Almouzni, France Celia Martinez-Jimenez, Spain [ERILIPIr13

Christa Buecker, Germany Marieke Oudelaar, Germany [T ey
Aydan Bulut-Karslioglu, Germany Juanita Perera, Germany of abstracts

Brad Cairns, USA Andrew Pospisilik, USA 31 July 2026

Piero Carningi, ltaly Wolf Reik, UK Ppayment of early
Tomaz Curk, Slovenia Julie Soutourina, France registration fee
Jorge Ferrer, Spain Laszlo Tora, France 31 July 2026
Michaela Frye, Germany Bas van Steensel, The Netherlands

Petra Hajkova, UK Blaz Zupan, Slovenia

https://epigenetics2026.febsevents.org/



2026. november 6. MTA Pécsi Akadémiai Bizottsag

MEGHIvO

26. Sejt-, Fejlédés- és Ossejtbiologiai Konferencia — Pécs

Kedves Kollégak!

Sok szeretettel meghivjuk Onodket a 26. Sejt-, Fejlédés- és Ossejtbioldgiai Konferenciara, amelyet 2026.
november 6-an rendeziink az MTA Pécsi Akadémiai Bizottsagan (PAB). Orommel és biiszkeséggel tolt el,
hogy hosszu tavollétet kbvetéen ismét Pécs adhat otthont a sejt-, &ssejt- és fejlédésbioldgia kutatok munkajat
bemutatdé rendezvény szamara, tamogatva ezen tudomanyagak erdsddését is. Az esemény jelentéségét
fokozza, hogy lehetéséget nyujt a tudomanyag eredményei altal egyre fokozéddé tarsadalmi érdekl6dés
tudomanyos igényl tajékoztatasara és a felmerUlé tévhitek tisztazasara is.

Kiket varunk? Mivel varunk?

Az egymashoz szorosan kapcsolodd sejt-fejlédési elméleti kutatasok, valamint azok transzlaciés iranyai
szamos izgalmas terlletet ajanlanak fel fiatal kutatok szdmara, ezaltal lehet6séget nyujtva Uj és jelentbs
eredmények elérésére. A tervezett témakorok kézott szerepel a hazai Uj sejtbiologiai eredmények bemutatasa
mellett tumorbioldgiai, szovet- és sejtfejlédésbioldgiai valamint regenerativ 6ssejtbioldgiai kutatok munkainak
ismertetése, lehetséges egyuttmiikddések kialakitdsa. Bdséges teret kivanunk biztositani a személyes
megbeszéléseknek is, kbtetlen formaju poszter-bemutatoval és az el6adasok utani diszkusszidval, amihez a
felvjitott Vasvary-villa, a PAB épllete Pécs egyik kiemelkedd épitészeti gydngyszemeként nyujt méltd
helyszint. Bizunk benne, hogy a konferencia a Magyar Genetikusok Egyesiilete Sejt- és Fejl6désbioldgiai
Szakosztaly segitségével maradandé élményt nyuijt a résztvevéknek, és Uj 6tletekkel motivaciot ad az azt
kdvetd munka soran is.

A konferencia részleteit, a részvétellel (regisztracioval, absztrakt bekiildésével) kapcsolatos tovabbi
informacidkat a konferencia honlapjan fogjuk kdzzétenni és folyamatosan aktualizalni.

https://forms.gle/zGyQe47GbGMFt4ff6

Talalkoz(z)unk Pécsen 2026. november 6-an!

A Szervezdbizottsag nevében:
Dr. Balogh Péter

a Szervezdbizottsag elndke

VIII. Sejt-, Fejlodés- és Ossejtbiolégia Konferencia
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"Hungarian RNA Salon”

LEXOGE

Tarsiters e

Tisztelt RNS-ek irdnt érdekl6d6 Kutatdk!

Orémmel értesitiink mindenkit, hogy a korabbi évek sikeres konferencidin felbuzdulva a
»Magyar RNS Szalon” keretein belll idén ismét rendeziink egy egynapos tudomadanyos

konferenciat, amelynek cime:
2026 - Fiatal RNS Kutatok Féruma

A konferencia keretein belll els6sorban olyan PhD hallgaték vagy posztdoktorok
jelentkezését varjuk, akik rovid el6adasok keretében bemutatjak aktudlis, az RNS-ek

vildgahoz kapcsolddd barmilyen kutatdsi projektjiket. A tervezett id6pont és a helyszin:
2026. november 19, HUN-REN TTK (1117 Budapest, Magyar Tuddsok krt. 2)

Az el6addsokra jelentkezni a cim, a szerz6k és a kutatéhely elkiildésével lehet az

orbant@biomembrane.hu email cimen; az email targy rovataban feltétleniil szerepeljen a

’Fiatal RNS Kutatok Foruma’ megnevezés.

A jelentkezési hatarid6: 2026. november 6.

A legjobb el6addkat kategéridnként dijazni fogjuk!
A konferencidn vald részvétel minden kutatdé (nem csak az el6addk) szdmara nyilvdnos és

ingyenes, de regisztraciohoz kotott, amelyet szintén a fenti email cimen varunk.

Minden érdekl6d6t szeretettel varunk!

Orbdn Tamds, szervezd



MTA-Kémiai Bioldgiai Munkabizottsag Zechmeister Kémiai Bioldgiai el6addi nap 2026

Palyazati felhivas

Zechmeister Laszl6 dij — 2026

A Magyar Tudomdanyos Akadémia Kémiai Bioldgiai Munkabizottsdga pdlyazatot hirdet a Zechmeister
Laszlé-dijra a kutatasaikat a kémia és a bioldgia hatarteriiletén végz6 doktorandusz és doktorjelolt
hallgatdk szdmadara. A névadd életpalydja el6tt tisztelgd dijjal 2022 o6ta ismerjik el a fiatal kutatdk
munkajanak kivalésagat, szakmai felkésziiltségét és el6addkészségét.

A 2026. évi Zechmeister LaszI6 dij palyazasi feltételei, informaciok?

A dijra barmely magyarorszagi egyetemmel jogviszonyban 4all6 doktorandusz és doktorjelolt
hallgaté palydzhat, akiknek kutatdsi témdja illeszkedik a munkabizottsag tematikajahoz.

A palydzat kétfordulds. Az elsé forduldban egy, magyar vagy angol nyelvl Osszefoglaldt
varunk,? amelyben a palydzé bemutatja kutatasi témajat és kutatdmunkajanak eredményeit.
Palyazni kizardlag e-mailben lehet, a palyamunkakat a
bioorganikusmunkabizottsag@gmail.com cimre kérjik bekildeni 2026. oktéber 14. 17.00
oraig.

A beérkezett palyamdvek szakértSi értékelése elsGsorban a kutatomunka eredményeinek,
valamint az 0Osszefoglalé alapjan a palydzé irasbeli kommunikacios készségeinek
figyelembevételével térténik. A legjobb 10 palydzat jut tovdbb a mdésodik forduléba.’ Az
értékelés eredményérdl 2026. november 2-ig értesitjik a jelentkez6ket.

A masodik forduléba jutott palyazék 10 perces, magyar vagy angol nyelvil el6adasban mutatjak
be eredményeiket, majd valaszolnak a szakértGi zs(iri altal feltett kérdésekre. A zslri az
el6adasok értékelése sordn a szakmai tartalom (eredmények Ujszer(isége, jelentGsége) és
felkésziltség, valamint az el6addi készség mellett kilon hangsullyal veszi figyelembe az
el6adas kozérthetdségét, illetve olyan, a kutatdmunka alatt szerzett személyes benyomasok,
élmények bemutatasat, melyek befolydsoltdk a latasmaddjat akar a kutatdsban, akar az élet
egyéb teriletén.

Az elGaddsokat a kivalasztott palyazék a 2026. november 20-an 10-kor kezd6d6 Zechmeister
eléadéi napon mutatjdk be a HUN-REN TTK (1117 Budapest, Magyar tuddsok krt. 2.) kis
el6addjaban.

Dijazas: Az |. helyezett 300.000 Ft, a Il. helyezett 250.000 Ft, a Ill. helyezett 200.000 Ft
pénzjutalomban részesiil.*

A két forduld szakértGi zs(irijének tagjai: Keser( Gyorgy Miklds (elnok), Szantay Csaba, B6sze Szilvia

Szabd Janos, és Mernyak Erzsébet.

Tamogatodk: a Richter Gedeon Nyrt. és a Magyar Kémikusok Egyesilete.

Kele Péter Németh Krisztina
az MTA Kémiai Bioldgiai Munkabizottsag az MTA Kémiai Biologiai Munkabizottsag
elndke titkara

1 A szervezdk a véltoztatds jogat fenntartjak
2 Cimmel, affiliaciéval referencidkkal egyiitt legfeljebb 3500 karakter, egyszeres sorkéz, 11-es betliméret

3 Amennyiben valaki tovébb jutott a masodik forduldba, &m nem kivan részt venni benne, a helyére az elsé

fordulét kovet6 értékelési rangsorban utana allé palyazé kap lehet6séget az el6adas megtartasara
4 Bruttd 6sszegek



Tudomanyos cikkek
Attekint6 Ssszefoglalok
PhD disszertaciok bemutatasa
\y Kitlintetések, elismerések
\// Munkacsoportok bemutatasa
-~ ‘ Konferencia felhivasok és beszamolok
FEBS hirek

Aktualitasok

Szerkesztoségiink folyamatosan varja
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