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A taldlmany targya gyogyaszati készitmény, amely a 15. azonositészamu aminosav-szekvenciaval azonos
aminosav-szekvenciaju peptid hatasos mennyiségét tartalmazza, tovabba a 15. azonositészamu aminosav-szekvenciaju,
tisztitott peptid és alkalmazéasa gyomor-bélrendszeri gyulladas kezelésére vagy gatlasara szolgald gyogyszer
elBallitaséban. A peptid a zonulin peptid-antagonistaja, amely a zonula occludens receptorokhoz kétédik, és csdkkenti a
zonulin szdveti rezisztenciara gyakorolt hatasat.
A talalmany szerinti peptid-antagonistak elényésen alkalmazhatok vér-agy gat karosodasaval jaré allapot kezelésére és
gyomor-bélgyulladas kezelésére.
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DNS-middsserelikel S8

inszertiil, pepdidet kddold rukisotd szekvencia & rusgleleld puzdaseiiben expresediadik, majd wbhal it

18, araely sordn o rmsgleleld, pl. B. ouli~ vagy Slesaid axpresseids veitorba
fsmert mxddererekied Kithsatitatd,

& peptid-antagoniail o hé doresnididpességdnek Hrkorddistt srodmdnyerd gvomur-béirendseert

v

Haddsok keweléadre, grulladdscoikkents hatdanyaghént aliabmashattk. A wlilminy szeritd peptids

atagonistil pl. x poxtelnveszidses anteropathiat ahord lapotok eseitn alkalmarhatok, Proteinvessieses
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L s gyomorgyolladis, »

& E;g\\ziiadéle, 2 gyulladasos béihetopsdgel

>

g}-‘«:mam&k, 2 ;*Q:%iagé:s Képrdadssel Jad vag

T T

« & wydrokdr elndedddsand fed betepsdaek, pll sz SedkISH B8 tasiy, 2 saoidosds, @

fyraphoma, 8 meseaterialis tobercuingls, 82 2 velostetetr srfvhet cgasg sehészeti k{smﬂkﬁi@id&éﬁt vigrels

Fostanrofedt molidkhaticar
@ felélyképaddds oelkitll ayitkabinys meghoegedssek, Pl & Méndrier-Rer, cocliakia betegadg,

az sosinn B seites gyomor-tfipvuliadis: S5

~ ez dmmnnrendsier megbetogedésel, @ 8 selsziSoss fupns erythematosus vagy 2 tapisidiatiorga
¢ woisy Tl S 3 tolion  roriecs SO 3 EanitA Soad ciemered acdiateder
(olsdsorban o tejallevgis) fd wdg a toljes torjedelmdben & hitanitds rdeadt Mépewd Podiaic
Oastrolntestioad Dscase Pathophysiofogy Dhagrosis Management, pp 5F36-343. 363, wbldeat, sred
Wyikis & misal., ked.: Sacnders Co, (199350

Egy sadsik wmegvaldsitasi médban, ¢ taidimany thrgydt gyomor-bilrandareri gyaliadisok kessldsd-

2

e atkalmas, lyes bezelfst ipdoyld sevénnck zomntin pcptid- fagonists gybaydseati seenponbd! had-

3 g R

kony mennyistpdnek beaddstt magdhan fogiald slidris kepezi, sonly peptid-antagonists sz algbhi o

A

porihe tertord aminasavezckveneisk barmelyiket btalmazza; a seekvencisfistiban az 15, wzotoshidsdng

szebvencla, A peplideantagomista FOT receptosho kistddik, de az omlds Grok oyitasat siotianilag nom

mddosiga.

EbhS! 3 oSG, 3 p

ganista vikonybalben Betdnd oéiba juRtailshoz se djon A alkahmarhad
késrindnyként adhatd be. Tven, ssabomber sxdrdr job ismert, véionvbdlben Wnided oéiba iuttatisra
alkalras vadjon & adhatd késaitondoyek altaléhan gyomorsavallé whlettak vagy kapszalak [Remington's

Phasmacsutical Sciences #4, Kadds, $9. &

2t sz Qeol, klads Maek Publishing o, (1980% Digenis

Es musais 1 Phaone Sob, 8§23, 915971 ¢ HE Ve do matsales {linica Terapeutica 145, 445451 (1593}
Yoshitomi e misal,: Chem. Phavo, Bull, 40, 1962-160% {1992y Thoma év mizat: Phaoazie 46, 3314356

{1981 Morighits & misals Oreg Design sad Delvery 7, 308318 3999 & Lin & mtwais

Fharmacestioal Rey. 8, 19424 (1991 2 folsoroltad nvndesvike o) Hes terjedelmdben s Kitanitds oSt
§ ¥ &Y
képeail
A tatlettdk gyomorsavalidadast pl. collnidz-acetit-falgt o vagy selinide-aootdi-terefialét hozedadic

sdval bistositik.

.

A kapseuldh szilied gydgyserforndk, amelyeiten a 3 peptid-artagonisidthan kemény vagy iy,

oldbatd zselatiniok vagy -hurol farinimazza, A 3 xepsalagydeishor hesmnall zselating kodlagda-tartalns

Vo v

anyaghdl hidrolizisse] nyerie. A zselatin k& tipuse fsment, Az A Hpust seridshdrbdl savas, 3 B sipaait

X

pedig canmtokhdl £ &l barikbi! Hgos feldolpanissal nyenik. A § Remdny wselatinkapsauls aliadnazisa

X

az egyénd lpényelned loginkdbb repfield adagulls Bimtositdsy mellent loheidvs tesz SRY vagy tabb,

Hitnbind poplid-antegonisty korabindo

gk felindsit. & kemdny aselativkepszals két, sgymdsha

celaziaton sdeehd! S fgy telicsen kiviilveszi 3 poptid-antapeniaidt, A § Rapszuldk (Bldse sordn & pepiid-
anfagooistll, vagy a2 ant hackalmed gyomorsa i ovd

-

sihdzedl o mastk résa. A kemdny wselatinkapezalikat feg molatnhdl, PDE&C seine

ként mavarositdanyeag, pl. tida-dicand hoesk
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sork frtdnd homids meg atey ofHEba! 8,33 vegresth bén-dienidot taetalmashat,

L

A talilmdny szempontiabsl a vékonyhéihen nsnd oolbs futtaiisrs aikaings s seffon &t adhats ké-

seitmdnyek vises puifercld anvagobat aralmand fuiyé fhony készitméayek s Jeheinek, amelyek puffer

Seestevife megabadilyorza 2 poplid-antagonisedy gyomomedy altali Eényzﬂges m&tgkd Jnadnivaldsas,

Y X

cudital ichetdv tewed & peptid-antugonists akuvalt Sormdban 8 vy miyhéibe kertissdt, Hyen, a ipfilmdny
skl vaegoldds sordn slkalmazhatd viees afapt pufferhetast a g Wbek kizdit = bikarbondtputior
{pH =8, 5-4.7, ellinytaen padig kb, 7.4)

2

A sxdjon A beadhate fdyélony bésritmingt ~ & stabifivded probidredk estikkentdes Srdokédex -

3y

dzvetlondil o beadds oléft oMy oikdsziont. Tvenbor a Gofhdl pepiideantagonistdl  vises
puffernidatban tehet feloldant,

A pepticantagonistalk slolmasak a véragy git kivosoddsdnak megakaddivozdadre A taldimdny
seexindd peptid-antagonicidh tohdt péiddud a véragy gt bircsoddsdval Hed allapotol kezelésées i alkale
mazhatik. Byenck Wibbek ke sz cemotikns kivosods sok; pl 2 corebeadls ischaemia, @ steoks vagy az
a,g}-‘sii&é;r:za; X IVEAS vérnyomé-&s, & sedrdioin wdrgends; o plivesrohamak: & kémiaf tosiladzisok; ae aré
s agvbureky, sz agyveld~ il 82 agy- & gorincveld fertdad {vivases, pl. SRV,
HIV ath), bakteoddlis (TH, HL nflusneas, » neningocoseRst vagy allergids eredatit gyufladdea: o daganatok;

traunids agysdriifsck; o sugdrads ohozia sériilések; az dredensdy §s 3 Kem-foterus; & dondelinivdcias
belogségek, mint 2 selerosis uitiplax vagy a Goilhaine-Barre-srindrama,
Egy tovibbi megvalisulésl modhan, 3 tlitmany @ trgyal a vv-agy it frosoddsdval jird dbinpatol

kezofdedre wikalmas, fyen hevelSst igényld sgedonek o saekvenclalistihan 2 35, arcenstidszamg

aminouavszekvenciidl tanalmasd zonulin pe eptid-aniagonists gydgyasaati szemponibd! hatékony 3 5
sdpéaek beaddsdt magiban foghald olidrds képezl, amely peptid-anizgonisia 3 picions agyiban ZOT re-

veptohor MR, de newm modositia Siatt Hag oz agy Y-jsinak nyitdsst,

BB a ol 8 peptidianiagonias az agvba firtdnd ofiba Jutintds c&B4bo Intravdnias besddsra

atkalmas kdseitményben adhad be. Az fiven hégeitmdnyek szakember spimen (9 umentek, da dinlaban

Slettant highdeeen, pl. dossildlt vizet vagy 0.9 vegyes¥%-ua Nalhofdatot tartalmazeak,
Az alkalmzolt peptideantagonists gydgviseatt szempoathd] hatdkony menayisége sem boiting 3

talSimdny szempontidbd, & a kezelt betogss S vagy dilupot, vakening & keneh péal

nerne soerint valtoshut Abaldban, » gromor-bilgyeliaddsok vagy & véeagy g

iyomden, awaw & ronuliv xk\ga ctivitiebnad gdtidesn oSliibél wikelmazon talfimany szering

kb, 7,5 X 108 &0 7.8 X 3003 M, syl &b, 78N M- & 735 X

fyen wégsd &zlimii s-'aﬁsam-}’m wirbell koroontrdcly eldrdse drdekshen o talfimany sveriai peptids

antagonieta egyseert sadion & boadntt dd 1.5-3000 ug, eldaysen pedig kb, 1,0-100 g

A peptid-antagonistdk sonalinboy specifikasan Xotddni kdpes, potikiondlis

fenaryagok fndukilica oSdbal immunopdokdot s aikaimazhatdl, & fochnika Sissx
elfdrdsok atealmazdsival {Abrarmsy Mothods Envimol. 125, 107119 {198
zonultn sedvetekbon vagy tostfhlyadéhokhan Grdnd me shatdrozdsdra, Hetve affinit

songlinhior boddve aktivitdsdnak gittiadre, pl gromer-bidlendvred gyutladdscd vagy

X

soddsdnnk megabadfivordsdea sladmachatsh,

A kbvethent pildak kizdrdlag  talilmany szemishistéedt wolpdlidk, da nem edijuk 2 alddadny ok
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it kordnek doridiondsg,

1. pelds

XY thetitds

SOU0 ml, pZ14 pleemiddal tansefwmalt CVDLIO V. chnlerae 1802 PMichaiski de misal nfect,
I £33, 44624488 (1993)] wenyduatésdvel myert foellittsnd frakoidt réfepdramidsos s2ied alkabeazi

.

sdval 14 kDa koszitbérdind! 1500-szerosdrs koncentralmk, A Viboe cholerae zot Léndt magdban foglaid
pZi4 felepitdadnek részivtes folrisa moglalilats Bitbek Kzt & O8/37108 srdmd norueteis kivezdedieli
fratban, & kapott fehilissdval czotan 8.0 thmagii-os SDS-polifakoit-amidy-galon elekinibedzis vépez-
dink, A proteinsdvakat ax SUS-polifaindt ~amid et Clomassis-kékkel véprent fostdedvel mutatink & A

t OV D

pTTQI plaviddal (Amevsham, Arlingtor Hei by, T} ransefhoudlt 85 asonos mddon ke
i fedai

2

roval Sesrehuserditg SO ek el

i
3

Whas tenydsatdse sordn nyert ko 1ald proteinsdy ney

Ze

volt bimetathatd, Tohat amnak oflenére, hogy 1 2ot gt plidaben » sagymdridkben indukd

- 2

tae promoter might belyerdditt, 3 protein pdi4-feltitsedban még ezerezeres Konoenirdald ssetdy sony

volf kirmuiathatd a Comasslo-kakied fostett SDS- -poli{aky

A MBRZOY

Reanid) gdlen.

&otermelt FOT mennyisdpnek névaidse sodokében n mo % gdnt MBP-ZOT fisids proleln eldaliiidsn
ceabal » rraltdrkard protein {, naltass binding proteln”, « tovabbiakban MBP) g idvel egy leolvasisi

kevetben egyesitetiit,

A ZOT expresszidhoy 6 tisa{tisghoz 5 pMAL-c2 MBP vekintt (Bio ab) atkalmasiuk, 2 20t gén B,

sy
0

dval. Ex 2 szerkezet o Kénozont zot gén nagymsridkd exprosseididnak

colt mall génishen Wridnd &

Srdekdborn onbs, indukdihad e promotent £ mnil sunartie

Stelet alkalmar, A pMAL~e2 vekior s

regill fefzdsackvencls fixlds ;m»tem ¥ »;»iuznm{m;s Xpre cldidesd deldoidfivsl reradelkadik. A&

Reeios protein izolildsa ist (Bioleb) alkalonanak,

Kazolebbedl, phMAL-2 wi\’ia\n.{a el st hasiid) FooRl-gve

(o pMAL-CY uibbasieds kotd motckubéban gy helivel rerdetkert} Xhal-gyet
smeszieniink. A 20T kadald mydtolt leobvasist kerstet pBR24T plazmidbd! [Bandry 45 mssl. Infoct,
immun 64, 434 N smebiddoozink. 4 pRB24T plazmidot BesHi-vel eruisRietiik, vigelt
Kienevw~fragmonssel ©Udni, & Xbal-gvel emésmtentih. Sxotda a wnnpa Xbal fagrenst phMAL-c2-be
szabkidnozva a plO i ploznsided kaptl, Mivel ax insrent 85 & vebtor tomes g ragadds vigekiel egy-

avint rendelkezeit, 2 helyes elhelyerkadést az inseert & vigel a mall 3 végdvel Guseshapesolva nyectith.

A& pLLCIO et ezdn elekiropordoidval DHSa B, coll wreshe Jutintink, A pBRI4-ben 3 Rl restrike

ofvasist kersten beitd talibeg, gy @ QOT 18, amincsavail & MBP-FOT fias

fay

its ety & ot aylhow §

f’¢

protedn oom tertalman,

A MEBEIOT fidds ;3:“{3&‘.{?3 it

- ampictiting tar-

IPon, réads

- . a

reilett dedubalod A tonvdsentet i:'ii'!{} ardnybae L nd Bl ifpktrepes) Wgitoituk 88 rieds melett

3Ton b L8 1 108 seftied sleliedgl waydenontik, Bretin a2 MRBE-FOT expresszld indukdidss odiis-

S~orn imkubnibivk. A bakidrinmon

B0l 8.2 ol PTG adtank bozed, o B 2 feoydszotel ovabld 1 dram 0370

pelletdtuk (contibgival foilopletitly, mald 20 mM TeaHCH, 82 M NaCl4, 1.0 mM

kat oo

BDTA-, 10 nd 293

£ 10 mbi NaNE tortalomasd dphideg sostlop pufforber™ Selcidotmk. A
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bakidriomszusrpandddt fFancls prés aibalmanieivn! roncsoltuk da 130060 § grus] 4°Canve 30 percen At cont

rifagdluk. A ol 2y BIBURK, ax oszlop puffereel 105 ardnvbas Mgitottuk, migid w esziop pui-

%

ferrel elzetesen cevilibestt T 1008 amd

egyant ssrbopra (Riolabs, MBP-fusion

L’:

cation system™}
Vil Az osziop Sisaiehs mennyisdel aszlop puiferes] frting mossss utin a2 MR- FOT protelng 16 m
0 enbd mealtda-oldatal vhadind. 3 o runnyisdat tenydanetbl Altalthan -3 myg proteind nyeritiok ki

&2 MBP Helds partoert 8 satiott MBPSOT fixies 5 proteinedl 20 pg MBPAZOT menayiségens

dnt 1.8 pg Factor Xa® proteds (Biolebs) alkaimaristval hastioiad o, & SFactor Xa™ proteds dopen @

ZOT Motormiingls vige ol kasit. AT fgy nyert 30T profeiat sutin 8,8 vegrestos SDS-poliiakeiiv

amidi-gdlen foratiek, maid « gt olek trosxeparieids kavora (Schisicher snd Schuell, Xeens, NHY -

halmazasaval elekironiudhiak.

A kapott Reatitolt 20T Ussing-kanwiban vizsgdiva s sedveti rezisstoncis ¢ By daisfliged caithken
adsét okosta, 7.5 3 15-R MEDSO mellet
B, axHis-203Y

A zov géat polirerdz Mnereskeldval, Desp Vent polimerds (New Englund Biofabs), DINS-

.-l,~

templithdnt pediz pBR24T plazmid Baudsy s mtsal, Jd fontebh) allainazisival ¢ amplifibaink, & k&
Ineinditthat dialmasnk: 8 COOGATOOCGTAT JAGTATCTTT-3 {2 swekvencia-

istdban & 39, awonoshdsadmd sackve il dHetve F-UCCAAGOTTOGOTCARANTATACTY {a

votlkead § & ¥

»

seekvencialictdban 2 40, azoaosfidszind wekverelal. & fod oligonuklentidok 3° vége Bamil Hletve

x

Hindil restribodds helyet fartalmaz. A if:&}xa‘c: (1200 bazds méretdl) amplihont 8,8 vegye

Poves agards géfen

vegeen elekirofedzissel vizegditak, maid a sdmarady anyokit &y 3 szabad nokieotidoktd!  Kireme” forgd

oszlop (Pleree) wlkalmazdsdval negtisziindink, A tisat

st arnplikont exuiin a font emiitett ket restrikeica
snabmmed et majd ez {gy avest smsszey amplibont az eidzetesen Randilgyel d Windiit-mal

&

comdsatalt pRENE vekiorba (Quingen) faszertdlve a pSULIS plazmidot syertik. A pQESD expresszids

vekior gy & poli-hivatidly toldalékon tantaimand sekonbingus profeln nagyméndhll expressaidia

(253
s
=
=
B
&
2
£
b
4

ol A pSULTES plarmid expresseios temske tohit oy SxHis-ZOT Huida protein. & pSU113+

DHSg . coliv ranseformdbiunk,

A HxHis-ZOT fiaids proteln ¢ transaformdlt B, colid 379 on wpy dlazakin ke-

reeatlil 130 o 2.0 vagyes® gitidat, 29 pemi kevamicint & 300 wgfml ampiclifint tartatmazd Laria
Beetani dpkdzeghen kb 110 ASM) oléréssig tonvésatettik, Bat kiveiSen az egy Ehakdn 8t inkubél
i tantaima-

G, B 78

tenydsest 75 mibsd 1000 ml 3,0 vogresé shitkday, 23S pe/mi kanam

76 Laria kidzegher : G o8 3T eon, eriiteljes vdeds v

ASH eiz.n.m& indubdltul. Eavtdn 2.0 oM vdged konoentrdesd elérdudip PTG adtunk hwwed, & 37

ot §ordadt folvkatink 2 tonydsmidat, A sejioket 28 pereen & 4000 x gevel végratt contrifigdiien Knyer

13k, 2 5.0 mby nedves timeg ghen 64 M QuHCH, 6.1 M situm-Sosefiot 28 007 M Tris-8 T fpl = 3,
ouitert tartalmezd A-puiferben floldomtol & 1 drdn & seohehmérssiintes kevenik, & kev srdhan exatin

N

ik, }apﬁt felithisedhor 4,0-5.80 m¥g nedves imeghen 30%-

3 perelg 4°C-on 10000 x gadl oo

a5 SUPERFLOW™ gyantdt {Glagen) adiund, 85 szobablndredkicton 1 drdn kereseit! keventil, A gyantt

6 x 38 oszlopra vigih, wnelye v-zgymést kbvetdon A pufferrel, §0 M kerbunddor, 0.1 M ndirinm-

foszfiiol d 80T M Tris-HOM (pH = 8,0) tartubmand B pufforrel valaming 8.0 M kerbamidot, 9,1 8 nitrie

um~foszfiior & 601 M Tos-HO {pE{ 6.3} tadainwze C pufforrdd mosiuk. Mindegyl mosést addig
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végetk, amiy az &folyd anvng AG0G-Gridhe 0,01 «iatt now it Az gsz opra 3 SxHISZOT Szids proe

teint 20 ml 25¢ oM huidazolt tartalmee O pofforsel chuditol, Brutdn 2 GEle-207 Reids proteind far

talmand Fakeidkat SD8-poiifakeil-anidigdiclabtrofordziasel, & Dhavis aifal el & ity fAnm NUY. Acad.

Sel. 121, 304 (1868} srenint elenfriztih, $ # pdit Comassiodkdikel Rk, & Sxiie-20T Hizida proe
fwint fartabmand Sakeidkat 8.0 M karbasid slensben aheddtoh, Sssrokeveaik, maid PBS-sal 108-

szares bigithl Béseftestiink. kdbvetden 4.0 1) 50%-05 ,SUPERFLOW"

At szobabiimadradhlenn kevertik, ruajd a kapoit gyantdt 1.6 x 8.0 sszlopra \-'ié.‘:é'szg andd
sel mostunk, Az osziopedt a fdis-Z0T Kzide proteint 10 mb 250 mM imidazell tartalmand FBS-set
cludlak. A bapott cudtumot PRE sfensben dinlisdlok & a xHIS-2OT 2% proteind 3 fovickben
tofetak szorinl SDS-polifakeii-emidhadicickisofordsissel shiendrizitk,

2.pdida

Affinitde-thvetitett ZOT elenl ellenanyagok termeiése

Bpecifthus amtisedoxn olb

bob ghuatton S-ranszferdz (OSTRZ0T Kmes profeint

exprossaiiiunk £ tsaftonunk,

Resadetesebbon, a8zt ovitolt hecdvasdst  leres polimerde. Muorcakidval {(PCRY  idntded

1
S

amplifikdlacabor eiigsammaoiid*léﬁci;xri‘iifs%;": siialmeetuak, femplll D0NS-kdSnt pBEIplasnid

aszndlasdeal. Az PSanindis (TCATCALGHC GFOGCCAGG, a

aY

szekvenclalistdban 2 28, anoosiiderdmd saokvencia) a 7ot i vitolt leotvasdst korat 13432, 2 37444

HGAGGTOTAG AATCTOCCNG AT, & suehvencialistdban & 36, avonvaiidszdimg

atxA ayiten leolvasdsl keret §° véginek felelt - A& ZOT 1-4 amivosaval tob

fieids profelabdl. Az smplifikdsids tormeket & %~IT-ben (Pharmacis, A

LA PpGEXIT ¢

¢

vigendl talidhatd wWhbszirds kapesoldddal helyre (Smal Nely} i

e

vekton, amely 2 kiGnoroft gént Sclisiosoma jsponionm G8Twel Rieids protelnkén

expressailia. A {2085 gén atac promoter elfendizdése alatt 21 IPT-vel végaett indukeis sorin flczabay

dal & gAtdy ¢l &3 GST Sizids pretein expresszdlidik.

P

A kapott, pLOU ook nevezett sekombindos plazoidet DHS B solf hezshe elekiropordital, GET-

SOT Kimios protein tsatitdaa o8ljabal 10 nd 100 ng/

3 ampicitifat 2 Lards Bertant tipkdzeger

Xt

ey pLOD et turtabmast teloppel offothunk be, & 3PCoon, fizds melstt gy Sfszabdn & inkubdbuk A

N,

tenydazster cantdn 1100 ardnybax 1.0 mi fiss idpks

Hostunk, d8 37°Coon, rizds melled k. 1.0

UG adiunk

bewad, & a oaydssetet 37°Coon tovibhl 3 Sofn B inkubditek. & bakasriumokat cxubte pelletalnk, 2

o

x HR et sthelisdpig tonyéaatolttk, A GRT-240T a-xprﬁ‘sssiiﬁ kotdia odlAbd 6,2 m

Heghideg PBSDben (pH = 7.4 Sloldotink & fanc a pedssel roncsedtal, A GST-EOT protein Hyen kit

mws\ Rebz81 nem iﬁ:isi(i@.‘:t, banom « bukidriumpelfet-fakeident Jeiepedets. A potivtet exdrt B00625 M

Pris-HORL (pH = 6.8} 03 M 2-MEA, 20 vegyes® SDSt, 6,025 vegyes¥% bromfenoi-kket & 10 184
ghiceralt tartolmasd Luemdl Soispuiforden feloldomel, 847 vegyesiens polifshrib-amidh 808 pélen

slekirobwetiziliuk, 88 Comagsie b k. A gl slektrossepardcios karars {(Soelieicher

e

& Bobuell, Keone, NI} wibaimasisival oy Kb 70 Klmeas (20 EDa GST + 34 kD 20T a Siids e

> ey
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Catlo? sejtievydseetebon S5 neil vékomybsien, Uss ssing-kamydkban viesgdinuk,

Réfuatetosen, wittenyvésad palackobban {Fiadoon) pdrdslio $3% OV

¢ -

L2 iSgkBeben 37%C-on
10 £ megentt bogjlsavir, 40 ped peaiciBlin $5 96 pgd sarepiomichyt tartahoazd Dulbscoe sperin sxde
dositott Exgle-fle phdeegben aCol-seficket tenyés;:ieéii%n& A sejiekst 1:8 felitet] ardnyndl § mapon-
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ot luttalmazd Ringeroidatba helyesih, Az oldat hodashis oy M hdmadredlia kevingiey
pumpdhoz kaposedt v 35% O3 CO2-ved dtdramottaton vizks Spenyes

A rystlicabidrtya Bl oldalya 100 pl apithethidl Ssatitalt zomuis

$74 4o

patencidiiiidnbad-

b

got 10 percenként mén, & pdcdatd dram Ja0) € @ sedvel rezisaiencia REp Grtdkst @ Fasano &8 mitsal, 2l
& X
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¢ 2y

atkalmardsdval PVOF saiivire Millipore) vititk, A Westeneinimunohlat vizsgaiatial kimoiaoht egy
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6. abra
Nyl

bél Asn Gln Arg Pro Pro Pro Ala Gly Val The
{Azonosito sz.. 27)
Emberi bal

' feinéﬁ 6lu Val Gln Leu Val Glu Ser Gly Gly %aa Ley
{Azonosit sz 31

Emberi bel

magzat Met Leu Bln Lys Ala Glu Ser Gly ly Val Ley val gy Pro 6

{Azonostto sz.: 30)

Emberi sziy,

felnit Gly Val Gln Leu Val Glu Sex Cly Gly Gly Leu Val Qln o g
(Azonestto sz. 28)

Embert agy,

feindt Val Thr Phe Tyr Thr Asp Ala Val Ser

(Azonosft s2. 29)

Embert sziv

feingt

UelsOekvenca ey Ger Glu val Thr Ala Val Bro Ser Leu hsn Gy dly
(Aaonosto s2: 33

Ember agy,

felntt
35 KDa-0s fragmens faa faa Asp Gly Thr Gly Lys Val Gly Asp Leu

(Azonosito sz 32)

Ma Tyr Asp Tyr tey Val le Gln

¥ daa Ser han Brg Ley

o Y
3Gy Ser Ley dro ey
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Vibrio choleras
wroooo-
(Azcmositd 3z 38)
Embert bél,
felndl
(Azonositd sz.: 31}
- Emberf bél
magzal
(Azonositd sz 30)
Emberi s2lv,
felndt
(Azonosid sz.: 28)
RN
(Azonositd sz, 15)
A
(Azonositd sz, 34)
Emberi agy,
magzal
\Azonositd sz, 36)
Emberiagy,
fehot

(Azonositd sz 29}
Emberi lgN,
nenéz lane

Phe ys lle

@y Yal Gln leu Val Gly Ser

Mt Lew Gln Lys Al Glu Ser

Yaz Gly Lys Val lys Val Gly

Val Thr Phe Tyr Thr Asp Ala

Gl Val Gln Leu Val Gly Ser

lu Val Gln eu Vaj Glu der

Gly Ao Leu Cys Val Gin Asp Gly
Gly Gly Xsa Leu

Gly Gly Val Leu Val Gln Pro Gly

Gly Gly Gly Leu Val Gln Pro Gly

Gy Gly Val Leu Yal Gln Pro Gly!

Vel hen Qly he Gly Arg Ile gl

Val Sey

(Rzongsitd s2. 37)

A nagy V. chotere anal termel boldgiatag akiv Fragmens (286-359. aminosavak) & processzid udn, &7 elsg Gl megelel  fees
Z0T-sroleoda 281, aminosaveiak [Fasano és mutal, Proc, Netl Acad. Soi USA, 88,5742 (1991} s Bary ds

Immun, G012, 428 {1992}
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