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Az ATP-binding Casette (ABC) fehérjék csaladjaba tartozo0 ABCG5 és G8 fehérjék
mutécioi a szitoszterolémia nevii 6rokl6dé betegséget okozzak. A betegekben magas a
verplazma fitoszterin szintje, ami fiatalkori érelmeszesedéshez es korai halalhoz vezethet.
Az ABCG5 és ABCG8 fehérjéket bakulovirus-rovarsejt expresszids rendszerben
expresszaltuk. Elsékent sikerult bizonyitanunk ATP-az aktivitast a fehérjéket egyutt
expresszalo izolalt membran preparatumokon. A két fehérjét kilon — kulon kifejezé
sejtek membranjai nem mutattak vanadat-erzékeny ATP-az aktivitast.

Ez az aktivitas jelent6sen stimulalhaté bizonyos androgén hormonokkal és analogokkal
és hatékonyan gatolhato progeszteronnal.

Eredmenyeink uj utat nyithatnak az ABCG5 es G8 fehérjék biologiai es funkcionalis
jellemzéseben es ravilagithatnak ezeknek a fehérjéknek a szteroid hormonok
transzportjban vagy szabalyozasaban jatszott szerepére.

Szitoszterolemias betegekben taldlt harom mutéciét (G5E146Q, G8R543S, G8G574R) —
melyeket tartalmazd muténs fehérjék kijutnak a sejtmembranba (tehat feltételezheto,
hogy a muticiok nem lokalizacios, hanem funkcionélis valtozasokat okoznak)
elkészitettem bakulovirus vektorban, majd expresszaltuk rovarsejt rendszerben. Ezek
funkcionalis jellemzése folyamatban van.

Keveésse ismert az ABCG5 és G8 fehérjék transzkripcios regulécidja, tovabba az, hogy
miért szikséges a szervezetnek szelektiven megszabadulnia a ndévényi szterinektol. Ezek
vizsgéalatara kilonbozo, a szterinek anyagcseréjeben vélhetéen szerepet jatszo vegyulettel
kezelt human HepG2 sejtekben mértem a G5 és G8 expressziojanak valtozasat gPCR
modszer segitségével. A feltételezheté szabalyozo régiok tovabbi vizsgalatdra a DNase
hiperszenzitivitasi munka folyamatban van.

Az elmult idészakban részt vettem mas ABCG csaladba tartozo fehérjék vizsgalataban is
(ABCG1 és ABCG4, ABCC6b)
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