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Együttműködésünk középpontjában az intracelluláris lipidkötő fehérjék (iLBP) 
családjába tartozó, anyagcsere-rendellenességekkel és daganatos megbetegedésekkel 
összefüggésbe hozható humán epesav-kötő fehérje (hI-BABP) működési 
mechanizmusának vizsgálata áll. Más iLBP fehérjékhez hasonlóan, a BABP-fehérjék 
molekuláris kölcsönhatásaiban (epesavak intracelluláris transzportja, nukleáris 
transzlokáció és a farnezoid X receptor transzkripciós aktivitásának stimulációja)  fontos 
szerep jut a fehérjében zajló lokális letekeredési folyamatoknak. Vizsgálataink célja 
szerkezeti biológiai (NMR) és biofizikai módszerek segítségével a le- és feltekeredés  
mechanizmusának megértése a BABP fehérjékben. 
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1H, ppm 

5-54 °C 

apo human I-BABP 
15N-HSQC 

DENATURÁCIÓ  
fluoreszcenciás, DSC és NMR spektroszkópiai vizsgálata 

Denaturált (7 M urea) apo  
humán I-BABP fehérjét 20 órán  
át inkubáltunk, majd változó  
térfogat arányok mellett  
urea-mentes pufferbe  
higítottuk  Vizsgálataink során  
Trp fluoreszcenciát  
monitoroztunk. 

Bi- és monoexponenciális illesztés eltérése  
a feltekeredést kísérő fluoreszcencia-változástól 

két különböző higítási arány esetén: 

Biexponenciális illesztéssel  
nyert látszólagos sebességi  
állandók a végső urea-
koncentráció függvényében 
(20 °C) 

RENATURÁCIÓ  
stopped-flow fluoreszcenciás vizsgálata 

         l, nm 

vöröseltolódás 

50-60 oC 
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hullámhossz 

gyors csere  

feltételezésével: 

Δ1H/15N=Ʃxiδi 

ΔHF-I1~ 32 kJ/mól, ΔHI1-I2 ~ 47 kJ/mól 
Tc

F-I1 ~ 302 K, Tc
I1-I2 ~ 332 K 

 ΔCp
F-I1~ 300 J/K, ΔCp

I1-I2 ~ 200 J/K  

F ↔ I1 ↔ I2 ↔….  F ↔ I1 ↔ ….  

ΔHF-I1 ~ 33 kJ/mól  

Tc
F-I1 ~ 330 K 

ΔCp
F-I1 ~ 0 J/K 

Mind az NMR spektroszkópiás, mind a stopped-flow fluoreszcenciás vizsgálatok 
többállapotú le- illetve feltekeredést jeleznek. 
 
NMR spektroszkópiás mérések alapján heterogenitás az aminosav szekvencia mentén. 
A hidrofób mag és a perifériális N-terminális szegmens eltérő viselkedése  
a hőmérséklet függvényében. 

lineáris 

nem lineáris 

Az aminosav-pozíciók 70%-ban 1H/15N 
kémiai eltolódások nemlineáris 

hőmérsékletválasza. 

0.2-1.7 s-1 

0.03-0.15 s-1 

55 oC 

intenzitás 
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     hőmérséklet (°C)      hőmérséklet (°C) 
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53.0-63.2 °C  

ΔH=6 mJ 

50 µM apo humán I-BABP 


