
 

A bírálóbizottság értékelése 
 
 

A bírálóbizottság új tudományos eredményként fogadja el az alábbi téziseket: 
 
1. Kimutatta, hogy a liponsav savas körülmények között gátolja az α-ketoglutarát-
dehidrogenáz komplex (KGDHk) által katalizált ROS-képzést. E felfedezés hozzájárulhat 
jövőbeli ROS-képzés gátlószerek felfedező kutatásához. 
 
2. Az ismert betegségokozó hLADH variánsok rekombináns formában történt előállítása, 
és a tisztított fehérjék vizsgálata révén kimutatta, hogy egyes hLADH variánsok 
megemelkedett ROS-képző aktivitást mutatnak, ami a patomechanizmus fontos eleme 
lehet. 
 
3. Kimutatta, hogy a hLADH (E3) aktivitás mellett – csökkent komplexképző képességű 
E3 variánsok esetében – a KGDHk E1-E2 alkomplexének ún. forward irányú ROS-
képzése is hozzájárulhat a patomechanizmushoz. 
 
4. Röntgenkrisztallográfia segítségével meghatározta számos betegségokozó hLADH 
variáns nagy felbontású szerkezetét, és az aminosavszekvencia-változások által kiváltott 
szerkezeti-dinamikai változásokról hidrogén-deutérium kicserélődés tömegspektrometriás 
(HDX-MS) technikával is szerzett információt. 
 
5. A hKGDHk multienzim komplex szerkezetvizsgálatában is áttörést ért el krio-
elektronmikroszkópia, keresztkötéses tömegspektrometria, illetve molekuladinamikai 
szimulációk integrált alkalmazásával. Meghatározta az enzimkomplex alegység-
sztöchimoteriáját, javaslatot tett szerkezeti topológiájára, valamint meghatározta DHLA 
szukcinil transzferáz (E2) komponensének szerkezetét. 


