Véalasz Dr. Kiss Tamas opponensi vélemeényére

Kdszénom Dr. Kiss Tamas-nak az értekezésem gyopo#itiv elbiralasat. A biralatban
konkrét kérdéseket nem fogalmazott meg, igy csaklegjegyzésére reagalnéek.

Sajnalom, hogy a dolgozat nyelvezete nehézkes Béttom benne, hogy a dolgozat
erthebségét alapvéen nem befolyasoljak sem az olvasast megnéhemndatszerkezeti hibak,
sem az idegen szakkifejezések.

A birdlatban felvetdott, hogy a noveényi molekuléris biolégia kutatasdtaldban csak
kovetik az éles# illetve human kisérleti rendszereken elért eredraket. Kiemeli, hogy az
RNS csendesités viralis szupresszidjaval kapcsolattatasainkra ez nem igaz, viszont az NMD
program esetén a kovefelleg nyilvanvalé. Dr. Kiss Tamasnak igaza vahnéhany mondatban
ennek okait mutatnam be.

Az RNS csendesités antiviralis szerepét nem lemeilmanyozni sem élespen, sem
humanban, hiszen éleében a teljes géncsendesitési rendszer hianyzikgerigcesekben jéval
hatékonyabb antiviralis rendszerek &dfiek ki, ami az RNS csendesités virusok elleni
védekezésben betdltott szerepét feleslegessévatte hattérbe szoritotta. Ma sem tudjuk, betdlt-
e egyaltalan antiviralis szerepet az RNS silengegncesekben. Az is csak joval a névényi
géncsendesitési rendszerek antiviralis szerepépehoaitasa utan derdlt ki, hogy a silencing
rendszer gerinctelenekben is részt vesz a virufieki esédekezésben. Bar a gerincteleneket
fert6z6 virusoknak vannak szupresszor fehérjéi, ezek amosiokkal kevésbé jol jellemzettek,
mint a néveényi virusok szupresszorai.

Az NMD human betegségekben nagyon fontos szeragshjat, az 6roktls monogénes
betegségek kb. egyharmadanal a mutans valtozatrél ktop kodont tartalmazé hibas mRNS
képadik. Az NMD egy sejtszint jelenség ami HelLa vagy éle§zsejtekben is kénnyen
vizsgalhato, igy nem meglép hogy az NMD rendszert mind éle$lzaén, mind human
sejtvonalakban mar évtizedek Ota intenziven vizggalUugyanakkor a névényi NMDBt -
donen a megfelél kisérleti eszkdztar hianyaban- a program megkekiészinte semmit sem
tudtunk, igy a novényi NMD kutatdsok a mas eukariiMD rendszereken elért eredmények
alapjan folynak, vagy legalabbis eddig csak ezekegkozelitések vezettek eredményre. Ennek
legfobb oka -a nyilvanvaléan elteranyagi leheiségek mellett- hogy a human NMD
kutatdasokban kulcsfontossagu biokémiai megkozektéatvények esetén sokkal kevéesbé
hasznalhatdéak, mint allati vagy éleése¢ndszerekben. Ez a ,kowéfelleg —megitélésem szerint-
nem jelenti azt, hogy a névényi NMD kutatasok kééefontosak. Példaul, az NMD rendszer
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a gombak és az allatok joval kdzelebbi rokonai egggmak, mint a névényeknek. Tovabba mara
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az is vilagos, hogy a névényi NMD szamos speciaiisassal rendelkezik, pl. a névényekben —
szemben az élesgtel vagy az allatokkal- mindkét, a hosszu 3'UTRgdlailletve az intron-alapu
NMD rendszer is hatékonyanikibdik. Ugy tinik, a névényi NMD szabélyozasa is alaest
térhet el az allati vagy éle$ztendszerekét. Az NMD szamos vad tipusu gén expresszigjat is
szabalyozza, ezek nyilvanvaléan masok novényekbketve allatokban, pl. az NMD
ndévényekben fontos szerepet tolt be a patogéneki elédekezésben (Arabidopsis Plants Having
Defects in Nonsense-mediated mRNA Decay Factors 1UPBPF2, and UPF3 Show
Photoperiod-dependent Phenotypes in DevelopmentSareds Responses. Shi C, Baldwin IT,
Wu J.J Integr Plant Biol. 2011 Dec., Nonsense-mediated mRNA decay factdiP$;1 and
UPF3, contribute to plant defense.Jeong HJ, KimKid SH, Kim YH, Lee IJ, Kim YK, Shin
JS.Plant Cel Physiol. 2011 Dec;). A patogén-gazda kapcsolat a gazdaskgitiség okan a
novényi molekularis biolégia talan legintenzivebbemrsgalt teriilete. Az NMD védekezési

szerepének felismerésére a novényi NMD rendsZemekse nélkil nem kerilhetett volna sor.
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