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Témavezetdk: dr ; :
(Farmakogndziai Intézet, PTE); dr. Horvdth Gyorgyi egyetemi docens

(Farmakognoziai Intézet, PTE)

Bevezetés: A nozokomidlis infekciok napjaink egyik novekvod

egészségligyl problémajat jelentik, mivel ezen fertozések hatterében
4ll6 baktériumok jelentds része rezis
képzésre is képes. Ez kiilondsen aggaszté immunszupresszalt
egyének esetében, akiknél a fertdzés gyakran halslos kimeneteld.
Az antibiotikum-rezisztencia globalis méretii kihivas, igy kiemelt
fontossag az antibiotikumokon talmutat alternativak feltérképezése
és alkalmazésa. Kutatisunk soran a kakukkfd, a szegfiiszeg, borsmenta
és a teafa illoolajaval foglalkoztunk, amelyek antibakterilis hatésa
ismert, 4m biofilm degradacios hatékonysaguk kevéssé kutatott.
Célkitiizés: Vizsgalatunk sordn célul tiiztiik ki, a fent emlitett négy
illdolaj biofilmképzédést gatlé hatasinak vizsgalatat a Pseudomonas
aeruginosa (ATCC 27853) baktériummal szemben. Médszer: Az
illéolajok analitikai elemzése GC-MS technikdval tortént. Ezutdn
mikrodiltciés médszert alkalmaztunk a minimalis gatlé koncentréacio
(MIC) meghatarozasara. A biofilmeket kristalyibolyaval festettiik,
majd abszorbancia mérést kbvetéen gatlasi rata értékeket szamoltunk.
Eredményeink szemléltetése érdekében pasztazo elektronmikroszkopos
felvételeket készitettink. Eredmény: Kapott eredményeink
alapjin megéllapitottuk, hogy a vizsgalt illdolajok antibakterialis
hatassal rendelkeznek és képesek gatolni a biofilmképzddést is. A
leghatékonyabb, altalunk alkalmazott illdolaj a teafa (MIC: 0,312 mg/
ml), a legkevésbé effektiv illoolaj a borsmenta (MIC: 2,5 mg/ml) volt.
A. leghatékonyabb biofilmgatlo illoolajoknak a teafa és a kakukkfii
bl’zo?g.(ultak (gatlasi rata értékek: 70-72%) mig a legalacsonyabb
gatlaSI’rétét a borsmenta (62%) esetében detektaltunk. Ezeket az
az antibiotikum-rezisztens bgl:téo‘ " ajdonsag'a ERRYED Hpsinitat
nyithat az egészségiigyi el[i' “u’fmk L s
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Bevezetés: A fragmens alapi hatéanyag-fejlesz¢, -
1eghatékonyabb stratégia a  gyOgyszerkutatashan, i
kismolekulds fragmensek sziirése, majd a célfeheriéh
kotddé fragmensek Osszekapesoldsa olyan fehérje CElpontok eqes
lehet sikeres megkozelités, melyek kotSzsebbel rendelke:‘en
igy szerkezetiikbSl adédéan képesek a kismolekulss ha\dan\;k‘;
megkotésére. A humdn proteom 80%-a azonban nehezen Lém;;dhj.
fehérje, melyek nagy és oldészernek kitett felsziniik miatt nep, képesei
a kismolekulds fragmenseket megkotni. Célkitiizés: Célunk 4 volt
hogy fehérje felszintutanz6 foldamer fragmensekkel nehezen l:imadhau;
célpontok felszinét feltérképezzik, majd a megfelelo foldame
épitéelemeket 6sszeépitve nagyobb affinitdsi foldamert hozzunk létre,
igy kiterjesztve a fragmens alapt hatéanyagfejlesztést a kistézschhe|

egyik
Viszont

tz €¥engén

nem rendelkezd célpontokra. Médszer: Vizsgalatainkat olyan nchezen

tamadhatd, de onkoterapids szempontbdl nagy jelentdségli, [chérjéken

végeztitk, mint a KRas G12D, STAT3 és Rad6 fehérj¢k. I'cy 100-
tagh p-peptid hélixeket tartalmazé foldamer kényvtérat t-- iltink,
melynek tagjait UV-reaktiv csoporttal lattuk el, iz 16
foldamerek a célpontot kovalensen jeldlték. A sziirést HPLT " Is-sel
végeztik. A leghatékonyabb fragmensek kot6dési helyct | uikai
médszerekkel (enzimatikus emésztést kavetd MS-MS analizis ilicve
15N HSQC NMR titrlassal hataroztuk meg. Dinamikus noakens

kényvtar kisérletekben nagyobb affinitasu foldamer dimereket hoztunk
létre. Eredmény: A felszin fragmensek két proteinogen ooy
oldallanccukkal képesek voltak a fehérjék felszinét [elisc

célpontokhoz k6tddni. A KRas, a STAT3 és a Rad6 escicn is

foldamer fragmenset taldlatunk, melyek kitédése oldallane
mintézatot mutatott. Az UV-reaktiv jelld a sziirést hatckont! tette
és a foldamer fragmensek kotohelyét lokalizalni tudtuk. A foldamerek

megtalaltik a célfehérjék ismert fehérje-fehérje kolesonhatisi folszind
hatd réglond
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Kov etkezlelés: A

foldamer fragmensek affinitasat névelni tudtuk. ’
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létrehozott UV-reaktiv foldamer fragmens konyvidr alkalmaz®
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az épitdelemek dsszekotése altalanos megold
tamadhato fehérje célpontok, példaul onkogén fehérjék eller
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