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A daganatsejtek PARP-gatldkra adott valaszat meghatarozé Uj molekularis mechanizmusok

azonositasa

KUTATASI TERULET BEMUTATASA

VALOGATOTT KOZLEMENYEK

A genom stabilitasa minden élglény szamara létfontossagd. Amennyiben
a DNS karosodasainak javitasa nem torténik meg iddben, a keletkezd
mutaciok daganatok képzddéséhez vezethetnek. A DNS javité mecha-
nizmusainak elégtelen miikodése szerepet jatszik még immundeficiens
korképek, neurodegenerativ betegségek kialakulasaban és a korai
oregedésben is. Az ADP-ribozilacio az egyik legkorabban megjelend
poszttranszlacios modositas a DNS sériilést kdvetden. Egyik funkcidja,
hogy a kromatinszerkezetet lazitja a DNS sériilés helyén, ezaltal segitve
a javitd mechanzimusoknak a kdnnyebb hozzaférést a karosodott DNS
szakaszhoz. A kromatin szabalyozasa mellett hat a DNS-t javitd fehérjékre,
st a génexpressziora és az RNS-ekre is. Nem megfelel6 szabalyozasa
a DNA javitas elégtelen miikddésehez vezet szerepet jatszva daganatok
kialaulasaban. Az gydgyitasban az ADP-ribozilacio gydgyszeres gatlasat
bizonyos génmutaciot hordozé daganatok kezelésére is hasznaljak.
Kutatasaink célja megismerni az ADP-ribozilacid altal szabalyozott
fehérjéket és megérteni a DNS javitasa soran betoltott szerepiiket, kiilonds
tekintettel a kromatinszerkezet kialakitasara illetve az RNS-ek szabalyo-
zésara. Olyan Uj daganatkelt6 génmutaciokat tanulmanyozunk, melyeket
az ADP-ribozilacio gyogyszeres gatlasaval kezelni lehetne. Tovabba egy
olyan 0j, DNS karosodas-indukalta sejtmagi export folyamat molekularis
mechanizmusat vizsgaljuk, ami az ADP-ribozilaciét szabalyozza.

ELSAJATITHATO TECHNIKAK

Molekularis biolégiai mddszerek DNS, RNS és fehérjék eldallitasara,
izolalasara, mérésére, PCR, qPCR, klonozas, szekvenalds, in vitro
mutagenezis, Western blot, immunhisztokémia, sejttenyésztés, sejt
alapu riporterrendszerek DNS javitas, ADP-ribozilacio, kromatinszerkezet
és fehérje-fehérje kolcsonhatds mérésére, konfokalis mikroszkapia,
fluorescensen jeldlt fehérjek mikroszkopos vizsgalata él6 sejtekben,
gén kilités ill. csendesités human sejtekben, teljes genom sziirés CRISPR
alapu gén kiiitéssel.
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