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VALOGATOTT KOZLEMENYEK

Az emberi ABC fehérjék tobbsége aktiv pumpafehérje,
amelyek az ATP hidrolizis energidjat felhasznalva kiilénb6z6
anyagokat tavolitanak el a sejtekbdl. Bizonyos ABC
transzporterek mint pl., az ABCB1 és az ABCG2 szamos
xenobiotikumot és endobiotikumot, valamint kiilonb6z6
képesek eltavolitani a sejtekbdl. Mivel az ABCB1 és az
ABCG2 szoveti barrierekben, valamint a gyogyszerek
lebontasaban és szervezetlinkbdl torténd eltavolitasaban
részt vevo szervekben (pl., maj és vese) is kifejezédnek,
fontos meghatéarozdi a gyodgyszerek farmakokinetikajanak.
Masrészt az ABCB1 és ABCG2 gyakran kifejezédik a
tumor sejtekben és a tumor Gssejtekben, ahol fontos
szerepet jatszik a daganatok gydgyszer rezisztencidjanak
kialakulasaban. igy az ABC fehérjék fiziologias és orvosi
jelentéségiik miatt fontos gyogyszer célpontok lehetnek,
muakodési mechanizmusuk részletes megértése eldseqiti
a célzott gyogyszer tervezést. Masrészt fontos azon
gyogyszerek vagy gydgyszer jelltek azonositasa is, amelyek
szubsztratként vagy gatldszerként kolcsonhatnak az ABCB1
vagy ABCG2 fehérjével, hogy elkerdljiik a transzporterek
szintjén fellép6 gyodgyszer kdlcsonhatasokat.

ELSAJATITHATO TECHNIKAK

MUkodésik mélyebb megértéséhez pontmutdacidkat
idéziink el6 az ABC fehérjék szerkezeti/m(kodési
szempontbdl fontos részeiben. A mutans varidansok
mUkodését szubsztrat transzport (efflux vagy akkumu-
lacio) mérések segitségével tanulmanyozzuk, valamint
meghatdrozzuk az ATP hidrolizis aktivitasukat. A
transzporterek konformacié valtozasait konformacio
érzékeny antitestek segitségével vizsgaljuk, mig a kiilonb6z6
konformerek szubsztrat-koté képességét konfokalis
mikroszképos fluoreszcencia ko-lokalizacié mérésekben,
valamint fluoreszcencia korrelaciés spektroszkopia (FCS)
segitségével vizsgaljuk.
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