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BEMUTATKOZAS

Az eukariota sejtek organellumai kiterjedt kapcsolatban all-
nak egymassal vezikularis transzportfolyamatok révén, illet-
ve tartos fizikai interakciok (Un. membran érintkezési pon-
tok) is létrejohetnek kozottlik, melyek fontossagara csak a
legutobbi évtized kutatasai vildgitottak ra. Ez az 6sszetett,
dinamikusan véltozé endomembran rendszer alapvetd sej-
télettani jelentéséggel bir, melynek megfelelé miikodésé-
hez szamos fehérje 6sszehangolt munkajara van sziikség.
Kutatocsoportunk érdeklédésének kdzéppontjaban a sej-
tek kdzponti lebonté organellumaiba, a lizoszomakba tartéd
transzport-Utvonalak szabdlyozasaért felel6s gének és fe-
hérjék allnak. A Sorting nexin (Snx) fehérjecsalad tagjainak
kozos jellemzgje egy lipidkdté motivum, az un. PX-domain
jelenléte, melynek segitségével képesek az egyes organel-
lumokat hatarol6 membranokhoz kapcsolédni, ahol tovéab-
bi fehérjedomainjeik segitségével fontos feladatokat latnak
el az endolizoszémadlis rendszer szdmos pontjan. A csaldd
néhdany tagjanak molekularis funkciéi mdig nem ismertek
pontosan, ezek kozott pedig olyanok is akadnak, melyek
mutdacioi human betegségek kialakuldasdhoz vezetnek. Ezen
fehérjék jelentds része evolucidsan konzervalt, igy funkciodik
modellorganizmusokban is tanulmanyozhaték. Munkank
soran kiilonb6z6 ecetmuslica szévetekben vizsgaljuk egyes,
eddig kevéssé jellemzett Sorting nexin fehérjék endolizo-
szoOmalis rendszerben jatszott szerepét. Kutatdsaink kozép-
pontjaban jelenleg az Snx25 fehérje all, amely bizonyitottan
részt vesz membran érintkezési pontok létrehozasaban, és
amelynek funkcidvesztése emberben egy idegsejtpusztu-
lassal jard orokletes betegség kialakulasaért felel&s. Ered-
ményeink alapjan a gén ecetmuslica megfelel6jének muta-
ciéja az intenziv endocitozist mutatd larvalis vesesejtekben
az endoszomalis érési folyamat zavarat okozza, ennek pon-
tos mechanizmusa azonban jelenleg nem ismert.

ELSAJATITHATO TECHNIKAK

A Sorting nexinek endolizoszomalis rendszerben jatszott
szerepének vizsgdlatdra elsésorban fénymikroszképos
modszereket (fluoreszcens immunhisztokémia, illetve
egyéb jelolési technikdk) alkalmazunk. Vizsgalatainkhoz
az ecetmuslica (Drosophila melanogaster) modellszervezet
tobb mint szaz éves torténete soran felhalmozott genetikai

és sejtbiologiai eszkodztara all rendelkezésiinkre. A larvalis
vesesejtek mellett egyéb szbveteket (példaul a larvalis zsir-
testet és nydlmirigyet) is hasznalunk az endolizoszémalis
rendszer vizsgalatara. Mindemellett ltalanos molekularis
biolégiai mddszereket (klénozas, fehérjekimutatasi tech-
nikak stb.) is alkalmazunk, melyek célja tobbek kozott Gj
genetikai eszk6zok (mutans, illetve transzgénikus torzsek)
|étrehozésa.
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