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A genom integritasban fontos dNTPazok
altalanos mukodési elvei
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Staphylococcus patogenicitasi sziget
terjedésének mechanizmusa

A helper phage infection Stl SaPlbov1
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A genomi integritastol fuggo uj mechanizmust irtunk le, ami hasonlésagot
mutat a HIV virus terjedési mechanizmusaval, s csak az ép genommal
rendelkezo patogén elem adddik at.

Szabo et al NAR 2014,
Bendes et al elbkészliletben



A tirozin-foszforilacio SH3 doménekre
gyakorolt hatasainak jellemzése

c-Src SH3 domén

(P I

T

‘ yr
fke

‘ (32) ’

“—=Hidrofdb kotSzsebek

PDB: 1QWE

* Fehérje-fehérje

interakciok
Linearis

kotomotivumok:
+XXPXXP vagy xPxxPx+
Foszforilacio konzervalt

tirozi

n-oldallancokon

(human, db)

In vitro foszforilacio kovetése - HPLC (anioncsere) -MS

In vitro foszforilacio
E. coli-ban expresszalt
EphB1 kinazzal

Western-blot
(anti-pTyr)

< EphB1
(kindz domén,

Tobb mg
foszforilalt ﬂ
- feherje

- elvalasztasa is

. lehetséges!!lY / .
“ SH3 P ¢ I ¢ ¢ “
o ¢/X/&J UJl A

Abl1_SH3 foszforilacié - idofiiggés

h
ATP 2.5h

H

t(s)

%B

1111111

,,,,,,, azonositasa

Foszforilacids helyek

(Tomegspektrometria) E==

111111111

N
G
Q

357.151 G 1426.6403
W 1 1369.6188
V 10 1183.5395
P s 1084.4711

826.3842 S

940.4272] N

Y

|

T

p

\Y

N

8 987.4183
7 900.3863
6 786.3433
5 543.3137
4 430.2296
3 329.1819
2 232.1292
1 133.0608

1397.5886f¢3

B2 ooe BB © o~ woos oW R
G R G =)




A tirozin-foszforilacio SH3 doménekre
gyakorolt hatasainak jellemzése
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S100A4-annexinA2 komplex

*S100A4 és annexinA2 Ca%*-kotd,
metasztazisban szerepet jatszo fehérjek

membran felszin PDB: 4HRE

PDB:1XIL

S100A10-annexinA2

PDB: 4XLB . .
(szimmetrikus) komplex

uj szerkezet:

S100A4-annexinA2
(aszimmetrikus) komplex




AnnexinA2 Tyr-foszforilacid

Tyr?4 (foszforilacio ephrin B-val)
$100 kotés | S .
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PDB: 1XJL

Uj szerkezet

A foszforilacio hatasara az N-terminalis hélix stabilizalédik
— gyengébb S100 kotes
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A Tyr24 foszforilacios ~10x
csokkenti az S100A4 kotést

S100A4-AnxA2



Fraction bound

Fraction bound

S100B-Rsk1l komplex: a Ras-MAPK és a
Ca%*-szignalizacio talalkozasi pontja?
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S100B szerepe az Rsk1 aktivacioban

. -
* Uj szerkezet. S100B-Rsk1 kotopeptid komplex
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Ras-MAPK szignalizacio:
ERK2 aktival
| ___— Ca?*"-szignal — S100B-kétés aktival ?

Sejtproliferacioé

RSK1-ERK2 komplex: Alexa, Gégl et al S100B-RSK1 peptid komplex:
Reményi (2015) PNAS Gogl, Alexa, Reményi, Nyitray
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PDB-be depozitalt uj térszerkezeti modellek:

* A4WRK: The 3D structure of D95N mutant DUTPase from phage phill of S. aureus reveals the molecular details for the coordination of a

structural Mg(ll) ion

* 4XLB: Complex structure of S100A4 and Annexin A2
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