ALGAKBOL KIVONT KV1.3 IONCSATORNA GATLO PEPTIDEK
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Az ioncsatornak fontos szerepet jatszanak az immunrendszer mikddésében, befolyasolhatjak a
T-sejtek sejtek membranpotencialjat és az aktivalasukhoz vezet§ jelatviteli utakat. Ebbél a
szempontbdl az egyik legfontosabb fesziltéség kapuzott K* csatorna a Kv1.3. Az effektor
memoaria T-sejtek (TEM) esetében az antigén-dependens aktivacié és proliferacié kizarélag a
Kv1.3 expresszidja altal szabalyozott, tehat a Kv1.3 ioncsatorna inhibitorok szelektiven gatolva a
TEM sejtosztddast, szelektivimmunszuppressziét eredményezhetnek a TEM altal kivaltott
betegségekben (pl. Szklerdzis multiplex).

Célunk kilonb6zé élé szervezetekbdl szarmazé K* csatorna inhibitor peptidek azonositasa és
jellemzése.

Kisérleteink algavonatokon alapulnak, amelyeket a DE Névénytani Tanszéke biztosit
szamunkra. Hat eltérd eredet(i algamintaval kezdtiink dolgozni (243, 6301, 40/2, 25/4, V/4, 423)
melyek az alga telepek teljes fehérjetartalmanak szaraz extraktumai. Ezeket az elektrofizioldgiai
mérésekhez hasznalt NaCl alapu oldatba oldottuk fel.

Az extraktumok hatasat Kv1.3-ra fitohemagglutininnel aktivalt periférias vér limfocitakon
vizsgaltuk patch-clamp technikaval harom kulénb6z6é protokollal (gyors: 15ms/+50mV,
inaktivacios: 1000ms/+50 mV, rampa: 200 ms/ -120 mV-tél +50 mV-ig).

A hat kivonat kdzll kett6 (40/2 és V/4) nem gatolta a Kv1.3 aramot.

Egy kivonat (423) 250 pug/ml koncentraciénal torténé alkalmazasa a kisérleti konfiguracié
elvesztéséhez vezetett, feltehetéen membrankarositd hatasa miatt.

Harom kivonat (243, 6301 és 25/4) reverzibilisen gatolta a Kv1.3 aramot 250 ug/ml
koncentracidban, a gatlas 10 % és 36 % kdzott volt.

A csucsaram csOkkenés nem fliggott 6ssze a Kv1.3 aktivacios kuszdb potencialjanak
eltolédasaval, azonban az alga kivonatok jelenlétében az aram inaktivacios kinetikaja gyorsabb
volt.

A kisérleteinkkel azon harom alga extraktumot, melynél inaktivacié kinetikai valtozast
tapasztaltunk, jelenleg frakcionaljuk és meg kivanjuk hatarozni a tisztitott peptidek farmakoldgiai
tulajdonsagait.

Roviditések:

TEM: effektor memaria T-sejt



Kv1.3: feszlltség-fuggd K* csatornak Shaker-rokon alcsaladjanak 3-as tagja



