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KUTATÁSI TERÜLET BEMUTATÁSA

Az emberi ABC fehérjék többsége aktív pumpafehérje, 
amelyek az ATP hidrolízis energiáját felhasználva különböző 
anyagokat távolítanak el a sejtekből. Bizonyos ABC 
transzporterek mint pl., az ABCB1 és az ABCG2 számos 
xenobiotikumot és endobiotikumot, valamint különböző 
betegségek kemoterápiájában alkalmazott gyógyszereket 
képesek eltávolítani a sejtekből. Mivel az ABCB1 és az 
ABCG2 szöveti barrierekben, valamint a gyógyszerek 
lebontásában és szervezetünkből történő eltávolításában 
részt vevő szervekben (pl., máj és vese) is kifejeződnek, 
fontos meghatározói a gyógyszerek farmakokinetikájának. 
Másrészt az ABCB1 és ABCG2 gyakran kifejeződik a 
tumor sejtekben és a tumor őssejtekben, ahol fontos 
szerepet játszik a daganatok gyógyszer rezisztenciájának 
kialakulásában. Így az ABC fehérjék fiziológiás és orvosi 
jelentőségük miatt fontos gyógyszer célpontok lehetnek, 
működési mechanizmusuk részletes megértése elősegíti 
a célzott gyógyszer tervezést. Másrészt fontos azon 
gyógyszerek vagy gyógyszer jelöltek azonosítása is, amelyek 
szubsztrátként vagy gátlószerként kölcsönhatnak az ABCB1 
vagy ABCG2 fehérjével, hogy elkerüljük a transzporterek 
szintjén fellépő gyógyszer kölcsönhatásokat.

ELSAJÁTÍTHATÓ TECHNIKÁK

Működésük mélyebb megértéséhez pontmutációkat 
idézünk elő az ABC fehérjék szerkezeti/működési 
szempontból fontos részeiben. A mutáns variánsok 
működését szubsztrát transzport (efflux vagy akkumu
láció) mérések segítségével tanulmányozzuk, valamint 
meghatározzuk az ATP hidrolízis aktivitásukat. A 
transzporterek konformáció változásait konformáció 
érzékeny antitestek segítségével vizsgáljuk, míg a különböző 
konformerek szubsztrátkötő képességét konfokális 
mikroszkópos fluoreszcencia kolokalizáció mérésekben, 
valamint fluoreszcencia korrelációs spektroszkópia (FCS) 
segítségével vizsgáljuk.
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