VEGYIPAR ES KEMIATUDOMANY

A messenger RNS-terdpia

A géneket alkoté DNS-szakaszoktdl a messenger RNS-ek (mRNS-
ek) viszik el a hirt, hogy milyen fehérjéket készitsen a sejt. Ha el-
romlik vagy hidnyzik valamelyik fehérje, megbetegsziink. Szdz
éve mdr fehérje-alapanyagbdl is késziilnek gydgyszerek. Az els§
az inzulin volt, ezt kovették a hormonok, ellenanyagok, enzimek,
citokinek (jelz6molekuldk). Ma nagyon sokféle ellenanyagot
gydrtanak a tumorok kezelésére, a rdkos sejtek elpusztitdsdra. A
fehérjealapu gydgyszerek el@éllitédsa és tisztitdsa azonban dréga,
mert mindegyikre j eljdrdst kell kidolgozni: emiatt a kezelés is
sokba kertil.

Az 6sszes ma kaphat¢ fehérjealapu gydgyszert el@éllithatjuk
mRNS-sel. Az mRNS elkészitése olcsé és gyors, hiszen a mole-
kula csak négyféle nukleotidbdl 4ll, és csak egyszeri tisztitdsi
modszert kell haszndlni, amit mdr kidolgoztunk — mondja Kari-
ké Katalin. A betegbe injekciézott mRNS-rél a sejtek leolvassék,
hogy milyen fehérjét, példdul enzimet vagy ellenanyagot kell ké-
szitenitik.

Az mRNS-t ki is lehet szdritani — a fehérjét nem, mert tonkre-
megy. gy nem kell hiiteni, konnyebb szdllitani és tdrolni.

A mostani fehérjealapu gydgyszerek csak extracelluldris fe-
hérjéket pétolhatnak, de a sejtekbe bejuté mRNS terdpids intra-
celluldris fehérjéket is kddolhat. Mdr vannak olyan mRNS-ké-
szitmények, amelyek szelektiven, a Iép, a tiid§ vagy a mdj sejtje-
ibe Iépnek csak be. Mindez az mRNS-t védd§ ,,csomagol6”-mole-
kuldk elektromos toltésein mulik.

Az mRNS-en alapulé terdpia forradalmasithatja a gydgyitdst,
mert leegyszertsiti a gydgyszergydrtdst, és mindenki szdmdra el-
érhetdvé teszi az orvossdgot.

Miért jobb az mRNS, mint a DNS?

A DNS-ben két szdl van, az mRNS-ben csak egy. Ahhoz, hogy
kifejtse a hatdsdt, a DNS-nek a sejtmagba kell bejutnia, az mRNS-
nek csak a citoplazmdba, ami sokkal konnyebb feladat. Ezért ha
egy mRNS-t rétesziink a sejtkulttrdnkra, a kédolt fehérjéket mdr
perceken beliil kovethetjiik. Hasonlét tapasztaltunk, amikor &l-
latkisérletekben alkalmaztuk az mRNS-t. A beadott mRNS
mennyiségével nagyjéabol ardnyosan ng a képz8dg fehérje meny-
nyisége, mig a DNS esetében sokkal bizonytalanabb, hogy meny-
nyi fehérje keletkezik. A DNS beépiilhet a kromoszémadba, és mu-
tdcickat okoz, az mRNS viszont nem, és gyorsabb a bomldsa is.
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J6 hirt hoz a messenger

RNS Beszélgetés Kariké Katalin professzorral

Régi hagyomdnya van annak, hogy a szervezetre bizzuk a gydgyuldst. A mes-
senger RNS-terdpia is ezt az utat koveti: a sejtjeinkkel gydrtatja le a hatdanya-
got — a kezeléshez sziikséges fehérjéket —, méghozzd gyorsan. Az univerzdlis el-
jdrdsrdl Karikd Katalin, a mainzi BioNTech RNA Pharmaceuticals alelnike be-
szél, aki harminc éve kezdte el gydzkodni kollégdit arrdl, hogy a pillanatok alatt
elbomld messenger RNS-molekula alkalmas a gydgyitdsra. Kutatdsai és felfe-
dezései kulcsszerepet jdtszanak abban, hogy a hirvivé RNS gydgyszerré vdljon.

Ennek az instabilitdsnak djabb elénye van: ugy haszndlhatjuk az
mRNS-t, mint a hagyomdnyos gydgyszereket. Ha hatdsos, tovdbb
adagoljuk, ha nem, akkor abbahagyjuk a kezelést. A szervezetbe
beépiil6 DNS-nek nem muilik el a hatdsa, ezért a kezelés leallitd-
sa nem segit.

Miért kell becsomagolni az mRNS-1?

A nukleinsav az osszes €l6lény szdmdra veszélyt jelent, mert
Gjraprogramozhatja a sejtjeiket. Emiatt mdr a baktériumok is
gydrtanak maguknak DNS-t hasité restrikciés enzimeket, hogy
felapritsdk az ,,idegen” géneket. A szervezetiinkben mindeniitt,
a vériinkben, de még a bdriinkon is rengeteg nukleinsav-bonté
enzim van. Az mRNS-készitményeket ezért lipidbe vagy polime-
rekbe csomagolt nanoméretd részecskék formdjdban juttatjuk be
a szervezetbe.

Mi torténik, ha az mRNS kikeriil a csomagbdl?

Ha erre a sejten kiviil keriil sor, azonnal elbomlik, ha pedig a
sejten belill, akkor aktivdlja az immunrendszert. A terdpids al-
kalmazdsokhoz médositanunk kell az mRNS-t, hogy ez ne tor-
ténjen meg, és mlikodésbe hozzuk a fehérjegydrat. Az mRNS-
eket tigy mddositottam, hogy a molekula minél jobban hasonlit-
son a sejtjeinkben el¢forduld, természetes RNS-ekhez. Legel§szor
a transzfer RNS-ben is megtaldlhat6 pszeudouridinre cseréltem
a messenger RNS uridin nukleozidjdt — ami persze nem ment
egyik naprol a mdsikra. Az ilyen mRNS-t az immunrendszer nem
érzékeli idegen anyagnak.

Mit gydgyithatnak mRNS-sel?

Az mRNS-gyégyszereknek még ki kell dllniuk a klinikai pré-
békat, de mdr ez a folyamat is elindult. Az mRNS nagyon sok be-
tegen segithet. Ha az dllatok tumorjéba juttatunk mRNS-t, a fris-
sen kédolt fehérjék odahivjdk az immunsejteket. Mdr arra is van
példédnk, hogy ilyenkor nemcsak az a tumor sorvad el, amelyik-

A modositott uridint tartalamazé mRNS nem aktivalja az immun-
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be az mRNS-t injektdltuk, hanem az 4ttét is. A fertGzések elleni
védboltdsok kidolgozdsdra szintén folynak kisérletek. Ha influ-
enzajdrvany tor ki, az mRNS-vakcina sokkal gyorsabban elké-
szitilhet, mint a hagyomdnyos, tojdsban tenyésztett véltozat. Zika-
virus elleni szerrel is prébdlkoznak. Nagy 4ttorés volt, amikor a
szivinfarktus utdn 24 6rdval az egér szivébe injektdlt, vaszkuld-
ris endotélids novekedési faktort (VEGF) kédolé mRNS hatdsara
nem halt el a szivizom szovete. A kisérletet most mdr nagy élla-
tokon folytatjék. Belélegezhet§ mRNS-sel a korasziilsttek tiid-
kédrosoddsdt szeretnék megel§zni, az dllatkisérletek eredményei
nagyon biztatGak. Néhdny kutatécsoport a gének hibdit prébdlja
kijavitani mRNS-sel, megkisérli §ssejtekké tjraprogramozni a sej-
teket vagy az immunvélaszban részt vev§ T-sejtek hatdsdt fokoz-
ni. A legnagyobb mRNS-kutatdsi teriilet a fehérjehelyettesités,
amit kordbban génterdpidval prébéltak megoldani. Ma mdr gy
tinik, hogy a génterdpidhoz fizott reményeket az mRNS-terdpia
véltja be.

Mikorra jelenhetnek meg az j gydgyszerek?

Taldn a huszas évek kozepén mdr a polcon lesznek az elsgk.
Egyeldre felszdll6 szakaszban van a kutatds, és a nagy gydgy-
szergyérak sokat koltenek az mRNS-terdpidra, mert lehet§séget
ldtnak benne. Nincs idejitk az mRNS-szintézis kidolgozdsdra, in-
kébb szovetségre 1épnek a hdrom vezetd, mRNS-kutatdst folyta-
t6 cég valamelyikével, a Bostonban miikodd és 7,5 millidrd dol-
larra értékelt Moderna Therapeuticsszel;! a 2001-ben els6ként
alapitott mRNS-céggel, a tiibingeni székhelyd CureVackel; vagy
éppen veliink, a 900 {6t foglalkoztaté BioNTechkel, amely Eurd-
pa legnagyobb, magdntulajdonban lev§ biotechnoldgiai vdllalata.
A tbbi folyamatot, a klinikai kiprébéldst mér olajozottan md-
kodtetik a nagy gyogyszergyartok.

Nekem nagyon fontos, hogy olcsé legyen a termék, hogy min-
denki hozzdjuthasson, akinek sziiksége van rd.

Egy felfedezés torténete

Itt abba is hagyhattuk volna a beszélgetést, de nagyon érdekelt,
hogyan indult el az mRNS-kutatds, hogyan lehet gydgyszer egy
felfedezésbdl.

Akkor oddig kellene visszamenni, hogy miért szerettem meg a
kémidt és a bioldgidt — vdlaszolta Karikd Katalin. — Eppen most
jottem vissza Magyarorszdgrol, a 45. érettségi taldlkozénkrdl, és
a ,kisujszdlldsi bioldgusbrigdd”-dal is taldlkoztam. Pardi Norbert,
aki mellettem 4ll a fotdén, Szegeden végzett biolégus szakot és ott
szerzett PhD-t biokémidbdl ugyantgy, mint én. Norbival régéta
ismerjiik egymdst. O arra is emlékszik, hogy még egyetemista
volt, amikor el§sz6r meséltem neki a pszeudouridines mRNS-rél.
2011-ben kijott hozzdm Amerikdba, és amikor dtkoltoztem Né-
metorszédgba, § vette 4t a philadelphiai laboromat. Egy mdsik kis-
Ujszélldsi biolégustdrsunk Bécsben dolgozik, 6t most vonjuk be a
terdpids mRNS kutatdsdba.

Kisujszalldson nagyon j6 kémia- és bioldgiatandrom volt az dl-
taldnos iskoldban. Ma is biiszke vagyok arra, hogy nyolcadikos
koromban harmadik lettem az orszdgos élgvildg-versenyen. A ko-
zépiskoldban is kivdl$ tandrok tanitottak — 6k csindltak kedvet a
kémidhoz és a bioldgidhoz. 1973-ban vettek fel a JATE-ra, Sze-
gedre. A felvételim azért sikeriilt olyan jol, mert lelkes tandraink
voltak Kistjszélldson, akik megértették veliink a fizikét, a mate-

L]
! Az interju 6ta a Kariké Katalin mRNS-médositdsi eljdrdsdt alkalmazé Moderna cég
a tdzsdére ment. A Moderna az egyik legnagyobbra értékelt, magantulajdonban levd
biolégiatechnoldgiai részvénytarsasdg, amely megkezdte nyilvanos miikodését.
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Pardi Norbert és Kariké Katalin a Pennsylvaniai Egyetem
laborjaban (2012)

kot, a kémidt és a bioldgidt. Még egyetemistaként Farkas Tibor
biokémikushoz keriiltem, az SZBK-ba, aki lipidekkel foglalkozott.
Nagyon szerettem ott dolgozni. Kondorosi Eva és Duda Ernd
DNS-t akart liposzémdba csomagolni, és a lipideken keresztiil az
§ génterépids munkdikat is megismertem. Rengeteget szdmit a jé
tudomdnyos kornyezet, a kivdlé tandr, kolléga, aki lelkesit és pél-
dakép.

Az RNS-laborban, 1980

A diplomdzds utdn akadémiai 6sztondijat kaptam, és Tomasz
Jend szerves kémikus hivott meg a csoportjdba. Mi voltunk az
»RNS-labor”. Simoncsics Andrds asztaldt kaptam meg, aki az
RNS-szekvendldsra kifejlesztett mddszerérdl a leghiresebb. Az én
feladatom egy antivirdlis molekula szintézise lett. Akkoriban azt
éreztem, hogy minden, amit csindlok, hallatlanul fontos. Ez a lel-
kesedés és felelGsségérzet azéta is velem maradt. A Tomasz-la-
borban ismerkedtem meg Ludwig Jdnossal, akivel mdig szoros
munkakapcsolatban dllok. O szintén Németorszdgban dolgozik.
1985 tdjdn 1étszdmcsokkentés volt az SZBK-ban, és bizony el-
kiildtek — éppen a 30. sziiletésnapomon kaptam meg az értesi-
tést. Végiil a Temple Egyetemen, Philadelphidban sikertilt dlldst
szereznem. Az ottani f{6nokém mddositott nukleozidokkal fog-
lalkozott, § fedezte fel, hogy a baktériumok képesek pszeudo-
uridin el@éllitdsdra. Nagyon produktiv hirom év utdn a Temple-
rdl is el kellett mennem, mert mds irdnyban akartam folytatni a
kutatdst, mint a labor.

Nemrégiben a Harvardon felkértek, hogy — mint sikeres kuta-
té — tartsak el§addst a karrieremr6l, kiilonds tekintettel a ku-
darcokrdl. Hét volt mirél mesélnem. A Temple utdn Washing-
tonba keriiltem, ahol interferonokkal dolgoztunk. Ott tanultam
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meg igazdn a molekuldris biolégidt. A férjem, Francia Béla és a
ldnyunk (aki még Szegeden sziiletett) Philadelphidban maradt,
ugyhogy egy éven dt hetente ingdztam: hétf6n hajnalonként in-
dultam munkdba. Hétkozben az osszes id6met a kisérleteknek
szenteltem. RNS-t izoldltam sejtekbdl, azutdn megprébaltam
visszajuttatni 8ket és kovetni a hatdsukat.

1989-ben djra Philadelphidba, a Pennsylvaniai Egyetemre
(UPenn) keriiltem. Huszonnégy évig kutattam ott. A kardiolégi-
dn kezdtem, mint molekuldris bioldgus. A f6nokom nagyon lel-
kes volt, és tdmogatotta az Gtleteimet, ezért indithattam el az
mRNS-kutatdst. Igaz, hogy 1990-ben visszautasitottdk az els§
mRNS-pdlydzatomat, de nem csiiggedtem. Az elutasitd levelet is
bemutattam a Harvardon, mert most, amikor az mRNS-terdpia
sikeres, érdekességnek szdmit, amit harminc éve irtak — hogy ez
képtelenség, az mRNS nem valg terdpidra, hiszen azonnal le-
bomlik. Minden évben pélydztam tdmogatdsra, és bér egyre job-
bak lettek az eredmények, nem voltak eléggé meggyGzdek. A si-
kertelenség miatt a kardioldgidrdl dtkeriiltem az idegsebészetre,
ahol az orvoskollegdmnak tetszett az mRNS-terdpia dtlete. O ar-
ra gondolt, hogy ha példdul nitrogén-monoxidra van sziikkség az
osszeszikiilt erek kitdgitdsdhoz egy széliitéses beteg agydban, ak-
kor olyan mRNS-t kell késziteniink, amelyik a nitrogén-monoxid
elgdllitdsdra alkalmas enzimet kédolja. Ezt utdna bejuttatjuk az
érfalba, és az erek kitdgulnak. Ilyenkor nem is a fehérje a gyégy-
hatdsu, hanem az, amit a fehérje — az enzim — elkészit.

1998-ban Drew Weissman immunoldgus dlldst kapott a UPen-
nen, és HIV elleni vakcindt akart csindlni. DNS-sel prébélkozott,
de az nem mikodott. En meg eldicsekedtem az RNS-tudomd-
nyommal, és elkezdtiink egyiitt dolgozni. A szintetizdlt mRNS-ek
meglepetésiinkre - ilyet addig még senki sem észlelt — aktivaltdk
az immunsejteket. Persze fogalmunk sem volt, hogy miért. El-
kezdtiik keresni.

Mdsokkal is dolgoztam egyiitt — egész életemben szerettem a
labort, a kisérletezést. Mindenféle RNS-t kiprébdltunk az im-
munsejteken, hogy megértsiik az aktivélds folyamatdt. Tesztel-
tiink transzfer RNS-eket is, de csak fél év muilva titott szoget a fe-
jemben, hogy ezek miért nem aktivdlhatjdk az immunrendszert.
A transzfer RNS nukleozidjdban sok mdédositds van, a szintetizdlt
mRNS-eimben egy sem volt!

Utdnanéztem, hogyan mdédosithatndm az mRNS-t. Szinte
semmit sem taldltam a folyéiratokban. Gondoltam, akkor majd
én megcsindlom — de 1gy, ahogy a természet, csak a négyféle
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nukleotidbdl kiindulva. Nem jutottam messzire, de megtudtam,
hogy a médositott RNS-t meg is lehet rendelni. Megvettiik, rd-
tettiik az anyagokat a dendritikus sejtre, ami ,,bemutatja” az an-
tigéneket az immunrendszernek, de semmi véltozdst nem tud-
tunk kimérni. Kézben Ludwig Jdnos javaslatdra médositott nuk-
leozid-trifoszfdtokat vdsdroltam az RNS-szintézishez. Kordbban
segitséget kértem Kiss Tamds bioldgustdl is, akit — Janoshoz ha-
sonléan — évtizedek dta ismerek az SZBK-bdl. Téle azt tudakol-
tam, hogy milyen enzimet haszndlhatnék a mddositott mRNS
elgéllitdsdhoz. Azért fordultam hozzd, mert § volt az RNS-médo-
sitdsok nemzetkozi szakértdje: amikor egy konferencidn el6addst
tartott a riboszomdlis RNS érésekor lejétsz6dé, pszeudouridin-
képzGdéssel kapcsolatos felfedezésérdl, a résztvevik dllva tapsol-
tdk meg, ami egydltaldn nem szokds. Mondom is a tanitvdnyaim-
nak: nagyon fontos, hogy dpoljdk a kapcsolataikat a tdrsaikkal,
kollégdikkal, és kovessék a munkdjukat.

Végiil a mddositott nukleotidokbdl kiindulva, enzimekkel el-
készitettem a kivaint mRNS-eket. Sokkal tobb fehérje képzddatt
réluk, mint az eredeti, médositatlan RNS-rgl. Az egyetem sza-
badalmaztatta a mddszert, és 2005-ben, éppen az Gtvenedik szii-
letésnapomon kiildtem el a cikkiinket az Immunitybe.?

Drew Weissman kollegdmmal céget alapitottunk. Pélydztam az
NIH-nél (Nemzeti Egészségiigyi Intézetek), és megitéltek szdz-
ezer dolldrt. 2006-ot {rtunk: annyi prébélkozds utdn most kap-
tam el@szor pénzt mRNS-kutatdsra. Be kellett bizonyitanunk,
hogy ha eritropoetint kddold
mRNS-t adunk az egérnek, ak-
kor meg tudjuk dupldzni a re-
tikulocitdik szdmdt. (Az eritro-
poetin elGsegiti a vorosvértes-
tek képzddését, a retikulocita
a vorosvértestek éretlen formd-
ja.) Ez volt a feltétele annak,
hogy a kovetkezd évben egy-
millié dolldrt kapjon a cégiink.
Sikertilt.

Ekkor mér fokozdédott az ér-
dekl6dés az mRNS-terdpia irdnt,
és tobbfelé hivtak, hiszen az in-
duld cégeknek sziikségiik volt
mRNS-szakért8re. Nekem sem
kellett mdr az egyetemen ma-
radnom, mert a ldnyom befe-
jezte a tanulmdnyait: a UPennen
szerzett kriminolGgidbdl mester fokozatot. Ott kezdett el evezni,
19 évesen, és egy évtizeden 4t az amerikai evezds vélogatott tagja
volt. Két olimpidn nyert aranyérmet nyolcasban.

2013-ban az amerikai Moderna Therapeutics, amely csak hdrom
évvel kordbban alakult a médositott mRNS-ek terdpids alkalmaz4-
sdra, hallatlan osszeget, 240 millié dolldrt kapott az AstraZenecd-
t6l VEGF-et kédold, médositott mRNS fejlesztésére. Ekkor a japdn
kollégdmmal, Hiromi Muramatsuval — akivel gyakran még a hét-
végeket is a laborban téltottiik —, elhatdroztuk, hogy elmegyiink
egy klinikai programmal rendelkez8 céghez, és az mRNS-terdpia
megvalGsitdsdn dolgozunk. A mainzi BioNTechet azért vélasztot-
tam, mert 6k mdr készitettek mRNS-t terdpids célra. Mi pedig be-
inditottuk a BioNTech mddositott mRNS-programyjdt.

Kariko Katalin lanya, Francia
Zsuzsanna kétszeres olimpiai
és 6tszoros vilagbajnok evezés

]
2 K. Karikd et al.: Suppression of RNA Recognition by Toll-like Receptors: The Impact
of Nucleoside Modification and the Evolutionary Origin of RNA. Immunity (2005), 23,
165-175.
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Boros Gabor egy debreceni egyiittmiikodés kapcsan keriilt
a BioNTechhez

Tomasz Jené

VEGYIPAR- ES KEMIATORTENET

Kollégékkal beszélgetve felvetddott, hogy szervezziink konfe-
rencidt az mRNS-terdpidrdl. Ugy gondoltuk, legfeljebb 6tven ku-
tatéra szdmithatunk. 2013-ban tartottuk meg az els6 mRNS-te-
rdpids konferencidt Tiibingenben. Végiil szdz6tvenen j6ttiink sz-
sze, és nekem jutott a ,key-note speaker” megtiszteld feladata,
mert én voltam a legkitartdébb, és én dolgoztam a legrégebben az
mRNS-terdpidn.

A mdédositott mRNS t6bb teriileten eljutott a klinikai kipré-
bélds szakaszdba, embereket kezelnek mdr vele. Azért j6 lenne
megérni, hogy a gydgyszertdrakban is druljdk. De igy is nagyon
szerencsésnek érzem magam, hiszen ritkdn adatik meg egy ku-
taténak, hogy a laborasztaltdl a betegdgyig kovethesse a felfe-
dezését.

2018. oktdber Silberer Vera

Kutatépdlydm emlékezete

iért lettem kutat6? — nehéz a kérdésre vdlaszolni. Valdszi-
M nileg génjeimben volt kédolva néhdny olyan tulajdonsdg,
melyek vonzévd tették szdmomra a kutatéi pdlyét. Igazi kutaté
azonban sohasem lehettem volna, ha az egyetem elvégzése utdn
hdrom évet nem tolthetek a Bruckner-tanszéken. Itt tanultam
meg, valéjédban mit is jelent a sz, kutatds, itt ismerhettem meg
az igazi kutatéembert jellemz§ tulajdonsdgokat, melyeket Di6-
szegi Sdmuel és Fazekas Mihdly a Magyar Fiivészkényvben mdr
1807-ben oly csoddlatosan megfogalmazott: ,,... Maga az esmé-
ret-terjedése és szélesedése az ember okos lelkébenn a’ legtisz-
tdbb és nemesebb gyonyorlség-érzések kutfeje. A ki abbdl ma-
gdbdl is gyonyorliséget érezni nem tud: tegye félre a” Természet
vizsgdldsdt; s6t a” Tudomédnynak minden névvel nevezendd ne-
mét tegye félre; nem néki valg.”
A kutatémunka lekototte életemet, boldoggd tett, nemcsak hiva-
tdsom, hobbim is volt. Ezért szerencsés embernek tartom magam.
Kutatéi pélyafutdsom tizenévesen maddrmegfigyelésekkel kez-
dédott. A I1. vildghdboru befejezése utdn Buddn, az Eotvos Colle-
gium gyerekszemmel hatalmasnak t@ing parkjdban lestem-fi-
gyeltem a madarakat. Hamarosan a Magyar Maddrtani Intézet
onkéntes munkatdrsa lettem. Lelkesen jartam havonta egyszer az
Intézet délelstti ,aktivaiiléseire”. Nem tudtam elképzelni, hogy
ne legyek ott! Iskolakeriilés sziil§i beleegyezéssel! Késgbb rdjot-
tem, hogy amit ldtok, tapasztalok, le kell irnom. Amikor a kii-
lonboz8 szempontok szerint rendszerezett, {rdsba foglalt megfi-
gyeléseimet a Maddrtani Intézetben bemutattam, munkdmat
kozlésre bekiildott tudomédnyos dolgozatnak tekintették. Termé-
szetesen fogalmam nem volt réla, mi a tudomdnyos publikdcid,
igy nagyon meglepddtem. A dolgozat véltoztatds nélkiil jelent
meg magyarul és angolul az Intézet egyetlen tudomdnyos év-
konyvében, az Aquila soron kovetkezd szdmédban. Minddssze ti-
zennégy éves voltam, amikor elkovettem életem els§ és egyben
leghosszabb (27 oldal!) tudoményos kozleményét. A tébb mint
hetven dolgozatom koziil mind a mai napig taldn erre az elsdre
vagyok legbiiszkébb.

Tizenot-tizenhat éves lehettem, amikor jott a nagy kidbrdndu-
l4s az ornitolégidbdl. Nem is az ornitolégidbdl, inkdbb a Maddr-
tani Intézet vaddszgatni jaré munkatdrsaibol. Vératlanul eldon-
tottem, vegyész leszek, anélkiil, hogy kiiléndsebb érdeklgdést mu-
tattam volna a kémia irdnt. Ez minden bizonnyal kémiatandr-
ndm, Szentes Mdrta néni vardzslatos egyéniségének hatdsdra tor-
tént. Kémidval tovdbbra sem foglalkoztam, de magdtdl értet6dd
volt, hogy az érettségi utdn felvételi kérelmemet az ELTE vegyész
szakdra adtam be.

A szerves kémia iszonyu ismeretanyagdval nem tudtam mit
kezdeni, az els§ kollokviumra képtelen voltam felkésziilni ugy,
ahogyan szerettem volna. Szerencsém volt, j6 kérdéseket hiiztam,
és Mészdros Miomirndl jelesre vizsgdztam. Szdrnyakat kaptam,
és ahelyett, hogy janudr utolsd, vizsgamentes hetét 16gdssal tol-
tottem volna, Ujra nekildttam szerves kémidt tanulni. Hirtelen
olyan vonzalmam tdmadt a tdrgy irdnt, hogy a mésodik félévben
mdr minden hétvégen szerves kémidt ,,seggeltem”. Természetes
volt, hogy szerves kémidra szakosodom. IV-V. éves lehettem, mi-
kor felkeltették érdekl§désemet a nukleinsavak. 1958 kardcso-
nydra batydmtdl ajaindékba kaptam a természetes szénvegyiile-
tek kémidjdnak legtjabb eredményeit 6sszefoglald Perspectives in
Organic Chemistry cimt konyvet. A konyv Sir Alexander Todd dl-
tal {rt nukleinsav-fejezete olyan mély benyomdst tett rdm, hogy
életre szol6an beleszerettem a vegyiiletcsalddba.

Héla a Sorsnak, ez a szerelem nem maradt beteljesiiletlen.
Igaz, a kozelebbi kapcsolatra még éveket kellett varnom, s el§szor
az is csupdn reproduktiv munka volt a Reanal Finomvegyszer-
gydrban. Ennek ellenére az iparban Bihari Istvdn f6mérnoksége
alatt tolt6tt csaknem tiz esztendd mind szakmai, mind emberi
szempontbdl igen hasznos és szép idGszak volt. A Reanalban na-
gyon sokat dolgoztam. Tobbek kozott sikeriilt egy uj termékcsa-
l4d gydrtdsdt meghonositanom. Ennek eredménye lett a Kémia
IV, egy 1968-ban létesiilt 4j tizem, melynek vezetdje lettem. Szd-
momra nagyon hizelgd volt a f6mérnoki mondat: ,,Jendbdl egy
egész tizem lett.” Amennyire a lehet§ségek megengedték, meg-
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