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I. Bevezetés és célkitiizés

Bevezetés és célkitiizés

Az €16 szervezetek miikdodésében meghatarozé szerepet toltenck be a
fémionok példaul a vazképzésben, informacidatvitelben, enzimatikus folyamatokban,
elektrontranszportban. A cink az egyik legnagyobb mennyiségben jelenlévo
esszencialis nyomelem. A Zn?'-ion telitett d alhéjanak kdszonhetben valtozatos
koordinacidés szamu és geometridju komplexeket képez. Redoxi reakciokban nem
vesz részt, tovabba erés Lewis-sav, igy tobb hidrolitikus enzim aktiv centrumaban is
Zn(IT)-talalhatd. Ugyancsak nagyszamu fehérjében a masodlagos szerkezet
stabilizalasaban jatszik fontos szerepet a Zn(Il) cisztein és hisztidin aminosavak
oldallancaihoz koordinalédva altalaban tetraéderes geometriaval. Ide sorolhatok a
cinkujj fehérjék, amelyek klasszikus Cys2Hisz tipusa képes specifikusan felismerni
DNS célszekvencidkat. Biotechnologiai jelentdségiiket az adja, hogy egy cinkujj
egység harom nukleobazist ismer fel, de tobb egység is Osszekapcsolhatd, azaz a
specifitas tobbszorosére novelhetd (1. abra a,). A cinkujj fehérjék modularis
felépitésiiknek kdszonhetéen konnyen ujratervezhetdek, igy a felismert DNS
szekvencia viszonylag konnyen moédosithatd. Ebbdl kifolydlag ezek voltak az elsé
olyan fehérjék, amelyeket DNS felismer6 doménként alkalmaztak mesterséges
metallounukleazokban. A nukleazok fejlesztése mellett fontos kutatasi irany a
természetes cinkujj fehérjék kdlesonhatasainak tanulmanyozasa kiilonbz6 endogén
és exogén fémionokkal, mivel ezek csokkenthetik, megsziintethetik vagy akar
modosithatjak a fehérjék eredeti funkciojat, ami jelentésen befolyasolhatja a sejtek
¢életfolyamatait. Kiilonos veszélyt jelentenek, a toxikus soft-karakterti fémionok, mint
az Ag(l), Cd(II), Hg(Il). A cinkujj fehérjék és ezen fémionok kolcsonhatasaval
kapcsolatos szakirodalom meglehetdsen hianyos. Az eldbbiek alapjan nem meglepd,
hogy habar 1985-ben fedezték fel a fehérjecsalad elsé tagjat, a természetes és
mesterséges cinkujj fehérjék a mai napig fontos kutatasi teriiletet képeznek.

Tovabbi fémionok vizsgalata soran fedezték fel, hogy a Ni(Il), illetve Cu(Il)
elésegiti a fehérjék szelektiv hidrolizisét, amennyiben azok tartalmaznak (S/T)XH

motivumokat (1. abra b,).
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Ser/Thr

1. 4bra: a, Harom alegységbdl felépiil cinkujj fehérje DNS-felismerése sematikusan abrazolva.

b, Az X(S/T)XH aminosavszekvencia Ni(I)-indukalt szelektiv hidrolizisének sémaja.

Szamos huméan fehérje tartalmazza a hidrolitikus hasitashoz sziikséges
szekvenciat, tobbek kozott cinkujj fehérjék is. gy ezen megfigyelés egyféle
magyarazata lehet a Ni(Il) toxicitasanak. Mindemellett, a szelektiv hidrolizis kémiai
szempontbol is érdekes, mivel fehérjék szekvencia-specifikus hasitasdhoz a legtobb
esetben enzimekre van sziikség. Ezen szakirodalmi el6zmények alapjan munkamban
az alabbi kérdéseket igyekeztem megvalaszolni:

1. Megvalésithato-e a Ni(II)-, és Cu(II)-indukalt szelektiv peptidhidrolizis egy
cinkujj fehérje esetében?

Célom volt tanulmanyozni, hogy a két fémionnal végrehajtott hidrolizis milyen
modon megy végbe, és a folyamat milyen hatdssal van a cinkujj alegységek
szerkezetére, a fehérje tulajdonsagaira. A reakciot Osszehasonlitottam egy fehérje

alapu proteaz segitségével végrehajtott hidrolizissel, valamint megvizsgaltam, hogy a
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reakciotermékekben mennyire lehet elkiiloniteni az ATCUN motivum €s a cinkujj
alegységek komplexképzési sajatsagait.

2. Milyen kapcsolat van egy mesterséges cinkujj fehérje, modellpeptidek és
természetes cinkujj fehérjék Zn(II) és DNS-kotése kozott?

A szakirodalomban szamos cinkujj motivum Zn(II)-affinitasara talalhatok adatok,
am teljes cinkujj fehérjékrdl csak elvétve. Igy az adatok Gsszehasonlitasa is nehézkes.
Szintén kihivast jelent az egyes természetes fehérjék DNS-ko6tésének kvantitativ
értelmezése. Célul tliztem ki a szakirodalomban elérheté cinkujj motivumok ¢és az
altalam el6allitott mesterséges cinkujj fehérje termodinamikai sajatsagainak
Osszehasonlitasat. Tovabba annak vizsgalatat, hogy mekkora a harom-tagt cinkujj
fehérje affinitasa és specifitdsa DNS szekvencidkkal szemben, ez hogyan viszonyul a
természetes cinkujj fehérjék DNS-ko6td tulajdonsagaihoz, illetve milyen Osszefiiggés
van a fehérje DNS és Zn(IT)-kotése kozott.

3. Hogyan hat kolcson egy cinkujj fehérje Ag(I), Cd(II), Hg(Il) toxikus
fémionokkal?

Szamos ellentmondas fedezhet6 fel a cinkujj fehérjék és toxikus fémionok
tanulmanyozni ezeket a kolcsonhatasokat kvalitativ, és kvantitativ szempontbol,
kiilon kitérve a DNS célszekvencia hatasara.

4. Alkalmazhaté-e a Ni(I)-indukalt szelektiv peptidhidrolizis fehérjetisztitasi
modszerként természetes szekvenciak eloallitasara?

A fehérjetisztitasi folyamatokban gyakran alkalmazott affinitastoldalék
eltavolitasa sokszor elengedhetetlen, hogy a tovabbiakban a pontos szekvenciaju nativ
fehérje tulajdonsagait tanulmanyozhassuk. Célom volt megvizsgalni, hogy erre
alkalmazhato-e a Ni(II) a joval dragabb proteazok helyett, illetve, egy ilyen folyamat
megvalositasanak optimalizalasa oldatban, vagy kozvetleniil az affinitasgyantan.

5. Felhasznilhaté-e a Ni(II)-indukalt peptidhidrolizis, enzimek allosztérikus
szabalyozasaban?

Tanulmanyoztam, hogy olyan fehérjék esetében, ahol csak a nativ szekvenciaju

enzim mitkoddképes, alkalmazhato-e egy Ni(Il)-vel hidrolizalhaté affinitastoldalék a
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fehérje inhibicidjara/szabalyozasara. Amennyiben igen, ez a szabalyozasi
mechanizmus tisztan allosztérikus jellegii, vagy koordinativ sajatsagok is szerepet
jatszhatnak a folyamatban.

6. Alkalmazhaté-e a cinkujj fehérjék Ni(I)-, vagy Cu(Il)- komplexe, mint
mesterséges specifikus DNS-hasit6 enzim?

Céljaim kozott szerepelt, hogy megvizsgaljam a szakirodalomban bemutatott
ATCUN-cinkujj fehérje DNS-hasité enzim miikddése reprodukalhatd-e amennyiben
Ni(II)-vel vagy Cu(Il)-vel hidrolizalt cinkujj fehérjét alkalmazunk. Tovabba, hogy,
mekkora egy ilyen enzim aktivitasa, specifitasa, és milyen mértékben befolyasolja

ezeket az ATCUN motivum és a cinkujj alegységek kozotti 0Osszekotd

aminosavszekvencia.
Cinkujj fehérje Ni(ll)-, és Cu(ll)-
indukalt szelektiv peptidhidrolizise,
osszehasonlitas SUMO proteazzal
10xHis ~SGl
Ni(ll)-indukalt Cinkujj fehérje Cinkujj fehérje
peptidhidrolizis, mint kolcsdnhatasa Zn(ll)-vel, kolcsonhatasa toxikus

fehérjetisztitasi modszer DNS-sel fémionokkal:
‘ 3 Ag(l), Cd(ll), Hg(ln)

&% D

RHS~gxHis ¢ = ?
Ag|
O
Ho)
Allosztérikus szabalyozas ATCUN-cinkujj fehérje
Ni(ll)-indukalt DNS hasitasanak
peptidhidrolizissel optimalizalasa

2. abra: Doktori dolgozatomban érintett teriiletek, és azok egymasra épiilésének sematikus

vazlata.
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Kisérleti modszerek

A kisérletek soran felhasznalt bakterialis DNS hordozokat és a fehérjék génjeit
rekombinans DNS technologia segitségével allitottuk el6. A fehérjéket E. coli
baktériumtdrzsekben fejeztiik ki, és tisztitasukhoz Ni(Il)-affinitas alapu szakaszos
(batch) és HPLC tisztitasi modszereket alkalmaztunk. A tisztitas lépéseit, illetve a
fehérjék hidrolizisét natrium-dodecil-szulfat poliakrilamid gélelektroforézis (SDS-
PAGE) segitségével kovettiik nyomon. A reakcidtermékek épségét cirkuldris
dikroizmus (CD) spektroszkopiaval és elektrospray ionizacios tomegspektrometriaval
(ESI-MS) hataroztuk meg. A fehérjék fémkotését UV-Vis abszorbancia, CD, és
fluoreszcencia spektroszkopia valamint izotermalis titralasos kalorimetria (ITC)
segitségével vizsgaltuk, tovabba ebbdl a célbol is hajtottunk végre ESI-MS méréseket.
A fehérjék DNS-felismerését rovid DNS molekulakkal gélelektroforézis saveltolodas
(EMSA), CD ¢és fluoreszcencia anizotropia spektroszkopia —segitségével
tanulmanyoztuk. A fehérjék DNS hasitasat agardz gélelektroforézis felhasznalasaval

kovettiik nyomon.
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3. abra: Doktori dolgozatomban alkalmazott kisérleti modszerek sematikus bemutatasa.



I1I. Uj tudomanyos eredmények

II. Uj tudomanyos eredmények

T1. A Ni(Il)-indukalt szelektiv peptidhidrolizis megvalosithato egy cinkujj

fehérje esetében anélkiil, hogy a cinkujj alegységek szerkezete és funkcidja

moédosulna, mig Cu(II)-vel a reakcié nem eredményez ép, funkcionalis cinkujj

fehérjét.

T1.1

T1.2

T1.3

T1.4

T1.5

T1.6

SDS-PAGE vizsgalatok segitségével megallapitottuk, hogy az (S/T)XH
szekvenciat tartalmazo, tobb alegységbdl allo cinkujj fehérjék Ni(Il)-indukalt
peptidhidrolizis révén szelektiven ¢és kvantitativen elhasithatok az (S/T)
aminosavat megel6z6 peptidkotés mentén 3 nap alatt 50 °C-on (pH 8,2).
Amennyiben az (S/T)XH aminosavszekvencia nem a cinkujj fehérjék
szekvenciajan beliil helyezkedik el, a folyamat végén a cinkujj alegységek
sértetlenek maradnak, tovabbra is Zn(II)-t kotnek, és a fehérje masodlagos
szerkezete ¢és funkcidja is valtozatlan.

A Ni(ID)-indukalt hidrolizis azonos végterméket eredményez, mint a
fehérjetisztitasok soran alkalmazott ULP1 proteaz.

A fehérje egy tovabbi Ni(II)-t is megkot az uj N-terminalis végen kialakult
ATCUN motivumban. Az N-terminalis ATCUN motivum Ni(II)-komplexe
kinetikai inertségének koszonhetden a legtobb oldatkémiai vizsgalat soran nem
befolyasolja a cinkujj alegységek tanulmanyozasat, tovabba a Ni(II) 10 x
feleslegben sem képes versengeni a Zn(II)-vel a cinkujj k6téhelyekért.
Kimutattuk, hogy Cu(II)-vel nem hajthaté végre a hidrolizis, mivel Cu(II)-
jelenlétében a cinkujj alegységek masodlagos szerkezete Osszeomlik CD
spektroszkopias vizsgalatok alapjan, majd a fehérje kicsapodik.

Bizonyitottuk, hogy amennyiben a fehérje N-terminalis végén az ATCUN
motivum szabadon volt mikdzben, a cinkujj alegységek telitettek voltak Zn(II)-
vel, a Cu(Il) els6ként az ATCUN motivumhoz koordinalodott, és csak Cu(II)
felesleg alkalmazasa esetében kezd6dott meg a fehérje szerkezetének fokozatos

Osszeomlasa.
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T2. Bemutattuk, hogy az 1IMEY# mesterséges cinkujj fehérjében az egyes
alegységek termodinamikai tulajdonsigai nagy hasonlésagot mutatnak a CP1
modellpeptiddel, azonban a Zn(II)-kotés tovabb stabilizalédik a fehérje DNS
célszekvencidjanak jelenlétében.

T2.1 Kompeticiés ITC és CD titralasok alapjan megallapitottuk, hogy az IMEY#
cinkujj fehérje cinkujj alegységeinek Zn(II)-stabilitasa (1g8° = 12,2) és a Zn(II)-
kotésre jellemz6 entalpidja (AHxstshely =—23,5) hasonld a fehérje alapjaul
szolgalo CP1 modellpeptid értékeihez. Ez azt sugallta, hogy a koétShelyek
Osszekapcesolasa nem befolyasolta jelentdsen a viselkedésiiket, azok egymastol
fiiggetlennek tekinthet6k.

T2.2 Gélelektroforézis saveltolodas és fluoreszcencia anizotropia vizsgalatok alapjan
a kolcsonhatasra jellemzd asszociacids allandd 10° nagysagrendbe esik. Két
nagysagrend kiilonbség volt a specifikus és nemspecifikus, de guaninban
gazdag szekvencidk felismerésére vonatkozo fehérje-DNS affinitasban.

T2.3 Igazoltuk, hogy a fehérje DNS-kétése termodinamikailag stabilizalja a Zn(II)-
kotést. A DNS célszekvencia jelenlétében a fehérje latszélagos Zn(II)-affinitasa

3.4 nagysagrenddel novekedett.

T3. Igazoltuk, hogy az Ag(I) képes meggatolni egy cinkujj fehérje DNS-
felismerését, és Cys:His: cinkujj fehérjék esetében 2 Ag(I) szorit ki egy Zn(II)-t
egy cinkujj kotohelyrol. Emellett kimutattuk, hogy tovabbi Ag(I) is
koordinalédik a fehérjéhez, am ezen Kklaszterek pontos szerkezete nehezen

hatarozhaté meg.

T4. Egyértelmiien igazoltuk, hogy nagy Zn(II)-affinitisu cinkujj fehérjékben a
Cd(I) a Zn(II)-hez hasonléan koordinalodik a Cys:His: kotohelyekhez 1-2
nagysagrenddel kisebb affinitassal. A kialakult komplex szerkezete nagyban
hasonlit a Zn(II) komplexéhez, és a fehérje DNS célszekvencijat is felismeri, de

~0,6 nagysagrenddel csokkent affinitassal.
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T5. A Hg(Il) kloridion-mentes kézegben legalibb 4 nagysagrenddel erésebben
koordinalodik a Cys:Hisz cinkujj alegységekhez mint Zn(II), rendezetlen
fehérjeszerkezetet kialakitva. igy a fehérje a tovabbiakban nem volt képes DNS
célszekvencidjahoz kotédni. Az IMEY# fehérje tobb mint 12 Hg(I) megkdotésére
is képes Hg(II)-felesleg jelenlétében. A fémionok pontos koordinacidja nem
ismert, de fluorimetrids méréssel kovetett kompeticios mérések alapjan
mindegyik fémion koordinicioja legalabb 10° nagysagrendbe esé stabilitasi

allandoéval jellemezhet6.

T6. Bemutattuk, hogy a Ni(II)-indukalt szelektiv peptidhidrolizis alkalmazhato,
mint fehérjetisztitasi médszer. Egy célfehérjét C-terminalis hisztidintoldalékkal
kifejezve, tisztitist kovetéen ez a toldalék maradék aminosavak nélkiil
eltavolithaté Ni(II)-indukalt szelektiv peptidhidrolizis révén mind oldatban,
mind Ni-NTA gyantian. CD spektroszképias és ESI-MS mérések alapjan a
hidrolitikus reakcié6 N-termindlis fragmense maga a nativ fehérje, igy
bizonyitottuk, hogy draga és koriilményes proteazok helyett Ni(II)-ionokat
alkalmazva is megvalésithaté egy nativ szekvencidju fehérje eléallitasa és

tisztitasa.

T7. Az NColE7 nukledz és modositott valtozatainak tanulminyozisa sorin

kimutattuk, hogy ezeknek a baktériumsejtekre rendkiviil toxikus enzimeknek az

eléallitasa az altalunk Kkifejlesztett fehérjeelallitasi és tisztitasi modszerrel

lehetségessé valt, holott a toldalék hidAnyaban a fehérje génjét bejuttatva egy

sejtbe az miniméalis mennyiségii fehérje képzddése miatt elpusztul.

T7.1 A gatolt aktivitasi enzim Ni(II)-indukalt szelektiv hidrolizis révén tjra
aktivalhatd, ami a nukleazok szabalyozasat teszi lehetové.

T7.2 Nukleaz-aktivitas és CD spektroszkopias mérésekkel igazoltuk, hogy az
effektusért nem teljes mértékben allosztérikus hatasok felelosek. A

hisztidintoldalék az enzim aktiv centrumaban 1évé Zn(Il) szabad koordinacios
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helyéhez kot, ami akadalyozza a szubsztrat megkotését. Ez imidazoltartalmu kis

molekulatomegii modellvegyiiletekkel is igazolhat6 volt.

T8. Kimutattuk, hogy az IMEY# cinkujj fehérje Ni(Il) és Cu(Il) komplexét
felhasznalva hasithaté DNS. A reakciot befolyasolta az ATCUN motivum és a
cinkujj alegységek kozotti linkerszakasz hossza.

T8.1 Eldallitottunk olyan IMEY# cinkujj-ATCUN fuzios fehérjéket, melyek Ni(II)
és Cu(Il) komplexei képesek voltak DNS hasitast eldidézni korkords DNS
hordozokban. A fehérjekomplexek aktivitasa és specifitasa azonban mérsékelt
volt.

T8.2 Olyan uj DNS hordozdkat terveztiink, amelyekben tobb fehérje felismerési hely
is talalhato, ezzel eldsegitettiik a specifikus hasitasok megjelenését a vizsgalatok
soran.

T8.3 Sikeresen eléallitottunk 9 moddositott IMEY# fehérjét, amelyekben a cinkujj
alegységeket és az ATCUN motivumot 0sszek6td linkerszakasz hosszat és
aminosav Osszetételét valtoztattuk meg. A fehérjék szerkezete, mérete és
fémtartalma SDS-PAGE, ESI-MS és CD mérések alapjan a vartnak megfeleld
volt, igy igazoltuk, hogy a linker hossza nincs hatassal a cinkujj alegységekre.

T8.4 Az jratervezett IMEY# fehérjevaltozatok segitségével bemutattuk, hogy a DNS
hasitas fokozhat6, amennyiben a linkerszakasz rovidebb, illetve tobb, pozitiv

toltéssel rendelkezé aminosavat tartalmaz.



Iv.

IV. Tudomanyos publikaciok

Tudomanyos publikaciok

Magyar Tudomanyos Miivek Tara (MTMT) azonositd: 10054660

A dolgozat alapjat képez6 kézlemények:

1.

A. Belczyk-Ciesielska, B. Csipak, B. Hajdu, A. Sparavier, M.N. Asaka, K.
Nagata, B. Gyurcsik, W. Bal: Nickel (IT)-promoted specific hydrolysis of zinc
finger proteins, Metallomics, DOI: 10.1039/C8MTO00098K IF =3,571
H.A.H. Abd Elhameed, B. Hajdu, R. K Balogh, E. Hermann, E. Hunyadi-
Gulyas, B. Gyurcsik: Purification of proteins with native terminal sequences
using a Ni (I)-cleavable C-terminal hexahistidine affinity tag, Protein Expr.
Purif:, DOI: 10.1016/j.pep.2019.03.009 IF=1,513
H.A.H. Abd Elhameed, B. Hajdu, A. Jancsd, A. Kéri, G. Galbacs, E. Hunyadi-
Gulyas, B. Gyurcsik: Modulation of the catalytic activity of a metallonuclease
by tagging with oligohistidine, J. Inorg. Biochem.,
DOI: 10.1016/j.jinorgbio.2020.111013 IF =4,155
K. Kluska, G. Veronesi, A. Deniaud, B. Hajdu, B. Gyurcsik, W. Bal, A. Krezel:
Structures of silver fingers and a pathway to their genotoxicity, Angew. Chem.
Int. Ed., DOI: 10.1002/anie.202116621 IF = 16,823 (2021)
B. Hajdu, E. Hunyadi-Gulyas, B. Gyurcsik: Interactions of an artificial zinc
finger protein with Cd(II) and Hg(II): Competition and metal and DNA binding,
Inorganics, DOI: 10.3390/inorganics11020064 IF = 3,149 (2021)
B. Hajdu, E. Hunyadi-Gulyés, K. Kato, A. Kawaguchi, K. Nagata, B. Gyurcsik:
Zinc binding of a Cys2His2-type zinc finger protein is enhanced by the
interaction with DNA, J. Biol. Inorg. Chem.,
DOI:10.1007/s00775-023-01988-1 IF = 3,862 (2021)
>IF = 33,073

10



IV. Tudomanyos publikaciok

Az értekezés témakoréhez nem kapcsolddo kozlemények:

1.

B. Hajdu, G. Czakd: Benchmark ab initio characterization of the complex
potential energy surfaces of the X~ + NH2Y [X,Y =F, Cl, Br, I] reactions, J.
Phys. Chem. A, DOI: 10.1021/acs.jpca.7b11927 IF = 2,641
N. Ivosevi¢ DeNardis, J. Pecar Ili¢, 1. Ruzi¢, N. Novosel, T. Misi¢ Radi¢, A.
Weber, D. Kasum, Z. Pavlinska, R.K. Balogh, B. Hajdu, A. Marcek
Chorvatova, B. Gyurcsik: Algal cell response to laboratory-induced cadmium
stress: a multimethod approach, Eur. Biophys J.,

DOI: 10.1007/500249-019-01347-6 IF =2,094
V. Pésa, B. Hajdu, G. Téth, O. Démétor, C. R. Kowol, B. K. Keppler, G.
Spengler, B. Gyurcsik, Eva A. Enyedy: The coordination modes of
(thio)semicarbazone copper(Il) complexes strongly modulate the solution
chemical properties and mechanism of anticancer activity, J. Inorg. Biochem.,
DOI: 10.1016/j.jinorgbio.2022.111786 IF =4,336 (2021)
T.V. Petrasheuskaya, F. Kovacs, N. Igaz, A. Ronavari, B. Hajdu, L. Bereczki,
N.V. May, G. Spengler, B. Gyurcsik, M. Kiricsi, E. Frank, E.A. Enyedy:
Estradiol-based salicylaldehyde (thio)semicarbazones and their copper

complexes with anticancer, antibacterial and antioxidant activities, Molecules,

DOI 10.3390/molecules28010054 IF = 4,927 (2021)
SIF = 13,998
SYIF = 47,071

11



IV. Tudomanyos publikaciok

Az értekezés anyagahoz kapcsolddd sajat eléadasok, poszterek:

10.

11.

Hajdu B., Kiricsi M., Moncol J. Gyurcsik B. (magyar nyelvii el6adas)
Kismolekulak és fehérjék kélcsonhatasa DNS-sel fémionok jelenlétében

52. Komplex Kémiai Kollokvium, 2018.05.22-24 Balatonvilagos,
Magyarorszag

Hajdu B., Kato K., Kyosuke N., Gyurcsik B. (magyar nyelvii el6adas)
Fémtartalmu fehérje alapu nukleazok DNS specifitisa

53. Komplex Kémiai Kollokvium, 2019.05.21-23 Velence, Magyarorszag

B. Hajdu, H. Abd Elhameed, E. Hermann, E. Hunyadi-Gulyas, K. Kato, N.
Kyosuke, W. Bal, B. Gyurcsik (angol nyelvii poszter)

Applications of Ni(Il)-Induced Peptide Bond Cleavage

19. ICBIC, 2019.08.11-16 Interlaken, Svajc

B. Hajdu, R. Csaki, K. Kato, N. Kyosuke, B. Gyurcsik (Angol nyelvi eldadas)
Novel zinc finger-based artifical nucleases

ARBRE-MOBIEU, 2020.02.24-26 Praga, Csehorszag

Hajdu B., Gyurcsik B. (magyar nyelvii el6adas)

Hogyan szerkeszthetiink DNS-t?

XV.PSAK, 2020.10.08-10 online

Hajdu B., Gyurcsik B. (magyar nyelvi eldadas)

Cinkujj fehérjék kélcsonhatasa fémionokkal

54. Komplex Kémiai Kollokvium, 2021.05.26-27 online

B. Hajdu, B. Gyurcsik (angol nyelvii poszter)

Metal binding of a potential zinc finger nuclease

35th Anniversary Protein Science Symposium, 2021.07.07-14 online

Protein Sci. 2021, 30, 69.

B. Hajdu, B. Gyurcsik (angol nyelvii poszter)

Interaction of an artificial zinc finger protein with toxic metal ions.
Workshop on Structural Biophysics, 2021.12.06-10 Bordeaux, Franciaorszag
B. Hajdu, B. Gyurcsik (angol nyelvii poszter)

Interaction of an artificial zinc finger protein with toxic metal ions

1st MOSBRI scientific conference, 2022.06.20-22 Parizs, Franciaorszag

B. Hajdu, E. Hunyadi-Gulyas, B. Gyurcsik (angol nyelvii poszter)
Interaction of a Cys2His2 zinc finger protein with toxic metal ions

16th EuroBIC, 2022.07.17-21 Grenoble, Franciaorszag

Hajdu B., Gyurcsik B. (magyar nyelvii el6adas)

Mesterséges cinkujj fehérje kélcsonhatasa toxikus fémionokkal

XVI. PSAK, 2022.10.13-15 Szeged
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Az értekezés anyagahoz kapcsolddo eléadasok, poszterek tarsszerzOként:

1.

Z. Féabian, B. Hajdu, E. Hermann, H. Abd Elhameed, W. Bal, B. Gyurcsik
(angol nyelvii poszter)

Affinity protein purification resulting in protein sequence without remaining
amino acid residues.

ISMEC2018, International Symposium on Metal Complexes, 2018.06.03-07
Firenze, Olaszorszag

E. Németh, Z. Fabian, B. Hajdu, E. Hermann, R.K. Balogh, C. Oostenbrink, K.
Nagata, B. Gyurcsik (angol nyelvii eldadas)

Design and investigation of novel zinc finger—-NColE7-based artificial
nucleases.

ISMEC2018, International Symposium on Metal Complexes, 2018.06.03-07
Firenze, Olaszorszag

B. Gyurcsik, Z. Fabian, E. Hermann, E. Németh, B. Hajdu, R.K. Balogh, H.A.
Hosiny, C. Oostenbrink, K. Nagata (angol nyelvii el6adas)

Development of novel zinc finger-based artificial nucleases.

43rd International Conference on Coordination Chemistry (ICCC2018),
2018.07.30-08.04 Sendai, Japan

B. Gyurcsik, B. Hajdu, Z. Fabian, E. Hermann, E. Németh, R.K. Balogh, H.
Hosiny, C. Oostenbrink, K. Nagata (angol nyelvii poszter)

Multiple allosteric control in novel zinc finger-based artificial nucleases.

14th European Biological Inorganic Chemistry Conference (EuroBIC 14),
2018.08.26-30 Birmingham, Egyesiilt Kiralysag

Gyurcsik B., Hajdu B., H.A.-H. Abd Elhameed, Balogh R.K., Hermann E.,
Németh E. (magyar nyelvii eléadas)

Szabdlyozott fehérjealapi mesterséges enzimek fejlesztése

Reakcidkinetikai és Fotokémiai Munkabizottsag és a Koordinacios Kémiai
Munkabizottsag Munkabizottsagi iilése, 2018.11.8-9 Veszprém

B. Gyurcsik, B. Hajdu, E. Hermann, R.K. Balogh, H.A.H. Abd Elhameed
(angol nyelvii eléadas)

Intramolecular allosteric control of NColE7 metallonuclease based on the
specific protease action of nickel(Il) ions.

Molecular Biophysics: ABC of the puzzle of Life, ARBRE-MOBIEU Plenary
Meeting, 2019.03.18-20 Zagrab, Horvatorszag

Gyurcsik B., Hajdu B., H.A.H. Abd Elhameed, W. Bal, K. Nagata (magyar
nyelvil el6adas)

Fémionok dltal szabalyozott mesterséges nukeldazok.

53. Komplexkémiai Kollokvium ¢és az MTA Koordinacios Kémiai
Munkabizottsag iilése, 2019.05.21-23 Velence

Hermann E., H.A.H. Abd Elhameed, Németh E., Cséki R., Hajdu B., C.
Oostenbrink, Gyurcsik B (magyar nyelvii el6adas)
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

A C45-ZF-N85 ésszetett cinkujj-nukleaz és mutansainak eloallitasa  és
vizsgalata.

MKE Vegyészkonferencia, 2019.06.24-26 Eger

H.A. Abd Elhameed, B. Hajdu, E. Hermann, M.K. Goppisetty, M. Kiricsi, D.A.
Ungor, E. Csapd, W. Bal, B. Gyurcsik (angol nyelvii el6adas)

Metal ions as regulatory elements of artificial nucleases.

ISMEC2019, International Symposium on Metal Complexes, 2019.06.11-14
Debrecen

H.A.H. Abd Elhameed, B. Hajdu, B. Gyurcsik (angol nyelvii poszter)
Modulation of catalytic activity of the NColE7 metallonuclease.

ISMEC2019, International Symposium on Metal Complexes, 2019.06.11-14
Debrecen

B. Gyurcsik, B. Hajdu, H.A. Abd Elhameed, W. Bal, K. Nagata (angol nyelvii
elbadas)

Metal ions as regulatory elements of artificial DNA cleaving enzymes.

15th International Symposium on Applied Bioinorganic Chemistry (ISABC15),
2019.06.02-05 Nara, Japan

E. Hermann, H.A. Abd Elhameed, E. Németh, R. Csaki, B. Hajdu, B. Gyurcsik
(angol nyelvii eléadas)

Purification and characterization of the C45-ZF-N85 artificial zinc-finger
nuclease and its mutants.

XXVIL. International Conference on Coordination and Bioinorganic Chemistry
(XXVII. ICCBIC), 2019.06.02-07 Smolenice, Szlovakia

B. Gyurcsik, B. Hajdu, H.A.H Abd Elhameed, W. Bal, K. Nagata (angol nyelvii
poszter)

Metal ions as regulatory elements of artificial DNA cleaving enzymes.

Serbian Biochemical Society, Ninth Conference with international
participation, University of Belgrade, 2019.11.14-16 Belgrad, Szerbia

H.A.H. Abd Elhameed, B. Hajdu, N. Igaz, M.K. Goppisetty, M. Kiricsi, D.
Ungor, E. Csapo, B. Gyurcsik (angol nyelvii poszter)

6 xHis tag modulates the catalytic activity of NColE7 nuclease.

Living Molecules: Towards Integrative Biophysics of the Cell, ARBRE-
MOBIEU Plenary Meeting, 2020.02.24-26 Praga, Csehorszag

B. Gyurcsik, B. Hajdu, H.A. Abd Elhameed, K. Nagata (angol nyelvi el6adas)
Metal ions as regulators of hydrolytic enzymes.

XXVIIL International Conference on Coordination and Bioinorganic Chemistry
(XXVIIIL ICCBIC), 2022.06.05-10 Smolenice, Szlovakia

B. Gyurcsik, B. Hajdu, H.A. Abd Elhameed, A. Jancso, E. Hunyadi-Gulyés
(angol nyelvii eldadas)

Interplay of multiple metal ion binding sites regulates the catalytic activity of
metalloenzymes
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EuroBIC-16, 16th European Biological Inorganic Chemistry Conference,
2022.07.17-21 Grenoble, Franciaorszag

Az értekezés anyagahoz nem kapcsolodo eléadasok és poszterek:

1.  Hajdu B., Kis M.L., Ivayla P., Gyurcsik B. (magyar nyelvii el6adas)
Monensin A — egy ionofor antibiotikum fémkomplexei kétértékii femionokkal
54. Komplex Kémiai Kollokvium, 2021.05.26-27 online

2. Hajdu B., Kis M.L., Ivayla P., Gyurcsik B. (magyar nyelvii eldadas)
Monenzin A kélcsonhatasa kétértékii fémionokkal
XLIV. Kémiai El6adéi Napok, 2021.10.26-27 Szeged

3. V. Pésa, B. Hajdu, G. Toth, O. Domotor, C.R. Kowol, B.K. Keppler, G.
Spengler, B. Gyurcsik, E.A. Enyedy (angol nyelvii poszter)
Effects of variations in coordination modes of copper(Il) complexes of
(thio)semicarbazones on solution chemical and biological properties
COST NECTAR 4th Annual Conference, 2021.09.06-08 Ljubljana
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