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Opponensi vélemény Papp Tamas A karotinoid-bioszintézis genetikai hattere és médositasanak
lehetdségei jaromsporas gombakban cim(i MTA doktora cim elnyerése érdekében benyujtott
disszertaciojardl

Papp Tamas tébb mint két évtizede foglalkozik a jaromspdras gombak bioldgidjaval. E tématerileten
beliil, nemzetkdzi indittatasra a karotinoid-bioszintézis kutatas vélt meghatarozd irdnyvonalla szamara.
Munkatarsaival egy(itt végzett kutatdsaiban tébb részterileten is jelent8s nemzetkdzi eredményeket
tudhat magaénak. E részteriiletek koz6tt emlithetd a jaromsporas gombdk, mint karotinoidtermeld
szervezetek jellemzése, a terpén-bioszintézis genetikai hatterének tanulmanyozasa, a karotinoid-
bioszintézis genetikai mddositdsa, a genetikai transzforméacids rendszerek kidolgozasa és a heterolog
génexpresszid megvaldsitasa jdromspdras gombdkban. Mindez egy olyan &ltalanos célkitlizés
megvaldsitasa érdekében tértént, hogy megvizsgaljik a karitinoidtermeld jaromspdras gombak
biotechnoldgiai alkalmazdsanak bioldgiai feltételeit és alap- és alkalmazott kutatasban felhasznalhato
gombatorzseket hozzanak létre. Papp Tamas az el6bbiek eredményeit — egy egymdsra épulé logikai
lancolatra fzve —mutatja be MTA doktori értekezésében.

Megtisztel§ szamomra, hogy a Magyar Tudomanyos Akadémia gréniuma ram is gondolt e disszertacio
potencialis opponenseinek kijel6lése kapcsan, és e felkérésnek 6rommel teszek eleget. Bar e
mikrobioldgiai jellegl téma picit tdvolabb helyezkedik el a sajat mez6gazdasagi kutatasi/érdeklddési
szakterlletemtdl, ugyanis a jaromspdras gombak novénykdrtani jellegzetességein tulmenden a
karotionoid-bioszintézis rejtelmei nem érintik eddigi kutatdsi irdnyvonalaimat.

A disszertacio kvantitativ jellemz6i roviden 6sszefoglalva a kovetkezd. A tanulmany teljes terjedelme
136 oldal, melybdl 104 oldal a disszertacié tartalmi része, 14 oldal az Idézett irodalom lapszama, a
fennmaradd rész a Kézlemények jegyzéke és a Fliggelék. Az értekezés alapjat 21 tudomanyos publikacid
képezi (a szerz6 dltal ‘A’ jelolés( publikaciok), melyek kozil 19 impakt faktorral rendelkezé nemzetkozi
folyoiratban jelent meg, kozel 50-es Osszesitett impakt faktor értékkel és 200 folotti hivatkozassal. E 19
impakt faktoros kdzleményben az értekezés benyujtdja 13 esetben elsé vagy utolsé szerzé. Ehhez
kapcsoldodik még 13 egyéb impakt faktoros, nemzetk6zi tudomanyos kdzlemény is, 4 elsé vagy utolsé
szerzGségi pozicidval, amelyek az értekezés témajahoz kapcsolddo 'B’ jelolés(i publikacidk besorolasba
kerdltek.

A Bevezetés és irodalmi hattér fejezet els6 oldalan megismerhetjik a szerz6 f6bb kutatasi, életpalya
|épéseit és ehhez kapcsoltan a f6 kutatasi iranyokat, amelyek egyben az értekezés részcélkitiizési
feladatai is. Az irodalmi hattér altalanos kérvonalat ad az értekezés célkit(izéseinek logikus
vonalvezetésében. Ennek keretében olyan fontos hattér informacidkat kapunk, amelyek a késébbi
eredmény fejezetek felépits alapkovei lesznek és egyben ald is tamasztjak Papp Tamas munkatarsaival



elért Uj eredményeit. Ennek keretében elsGként képet kapunk a jaromspdras gombak altalanos
jellemzéirdl és a terpén-bioszintézis gombdkhoz kapcsolhaté kutatdsi iranyairdl, a mikrobidlis
karotintermelés jelent8ségérdl. Majd az elébbiek jaromspdras gombakhoz flizhetd kapcsolatarol és
lehet&ségeirdl olvashatunk. Ezt kdveti a bioszintézis GUtvonalak egyes l1épéseinek bemutatdsa és az egyes
utvonalak enzimatikus és genetikai hatterének jellemzése. A fejezet azzal zarddik, hogy a genetikai
manipulacio (pl. genetikai transzformacids lehet8ségek, génkifejez6dés) kutatdsi irdnyai hol tartanak a
jaromsporas gombaknal. Mindez azzal a célzattal térténik, hogy a jelolt az eredmények fejezetben majd
uj eredményekkel sz6vi tovabb az itt megkezdett tudomanyos vonalat.

A Célkitlizések vilagosak és logikusan felépitettek. Tulajdonképpen a Bevezetés és irodalmi hattér
fejezetben 4 sorban bemutatott kutatdsi iranyok ismétl6dnek meg részletesebben kibontva a 3.oldalas
Célkitlizések fejezetben. A szerzG réviden levezeti pl. az egyes jaromspdras gombgkban végzett
karotinoid-bioszintézis kutatasaik kiinduldsi egységeit, a megvizsgalandé részfolyamatokat és a
modellorganizmus kivélasztasanak szempontjait. A kutatds olyan tudomanyos alapokra épit, melynek
célja a biotechnoldgiai alkalmazas feltételeinek megteremtése is. Majd mindezeket figyelembe véve a
szerzG 4 f6 feladat — illetve ez egyuttal 4 konkrét részcélkitlizés — megvaldsitasat hatdrozza meg a
disszertacioban. Az elsé feladat a karotinoidtermel torzsgyljtemény Iétrehozasa és jellemzése, a
masodik a célirdnyos bioszintézis kulcslépésekhez kapcsolddd enzimek és génjeiknek jellemzése, a
harmadik a specifikus karotin-bioszintézis modositas vizsgalata és a végezetiil, a negyedik a hatékony
transzformacids rendszerek kidolgozasa.

A feladatok vildgosak, ok-okozati 6sszefliggésben vannak és céliranyosan épilnek egymasra. Minddssze
az elsé feladattal kapcsolatban osztanam meg egy észrevételemet. A Célkitlizések fejezet elsé pontjaban
a karotinoidtermel6 torzsgyijtemény létrehozasa és jellemzése fogalmazddik meg, mig a Bevezetés és
irodalmi hattér fejezetben a kutatasi irdanyok elsé pontjaban nem jelenik meg a torzsgyljtemény
létrehozdsa csak annak jellemzése; ezzel egyetértésben az értekezés cime is egyértelm(ien a 2-4.
feladatpontokat célozza meg. Ez bizonyos értelemben 6sszevag azzal a véleményemmel, hogy a
torzsgydljtemény létrehozasa egy olyan kiindulasi alap, ami feltétele a komoly tudomanyos
célkitlizések/hipotézisek, majd az ehhez igazitott feladatok végrehajtasanak; emiatt a legtébb esetben
egy torzsgy(ljtemény létrehozasa kevéssé értelmezhetd valds tudomanyos célkitlizésként ill., az ehhez
kapcsolddd célkitlizési feladatként. Jelen disszertdcidban a toérzsgy(ijtemény létrehozasa abban az
értelemben mégis célkitlizésként értelmezhetd, hogy a vizsgalt jaromspdras gombacsoporton beldl, Uj
gombagy(ijteményi tagok azonositasa, filogenetikai viszonyainak feltarasa is megjelenik a
torzsgyljtemény létrehozdsaval 6sszefiggésben, igy az Gjonnan azonositott gombak torzsgydjteményi
része képes Uj tudomanyos eredményeként realizdlodni. Természetesen az elsé feladatpontban
megjelend torzsgyljteményi jellemzés célkitlizési jellegét ez nem érinti, mert mind az 4j, mind a kevéssé
vizsgdlt fajok/torzsek jellemzése, gyakran rendkiviil hasznos/értékes tulajdonsagok feltarasat, azaz Uj
tudomadnyos ismeretek megsziiletését eredményezik, mint jelen értekezésben is tapasztalhatjuk.

Az Anyag és mddszer fejezet tomoren, 6 oldalon és 13 alfejezetben mutatja be a munka mddszertani
jellemzéit. Szerkezete igyekszik hiien kdvetni a célkitiizésben megfogalmazott 4 f§ feladat logikai
rendszerét. A 6 oldal terjedelemben nyilvanvaléan nem lehet (és taldn az MTA doktori értekezés keretén
beliil nem is cél) minden részletre kiterjed6 médszertani leirdst adni. A médszerek tovabbi részleteire
viszont a hivatkozott irodalmak valaszt adnak, koztiik azokra is, amelyek az értekezés modszertani
fejezetének elsd olvasatakor kérdésként meriilhetnek fel az olvaséban.



Az Eredmények és megvitatasuk fejezet 68 oldal terjedelemben jél illeszkedik a célkitlizés 4 f6
feladatdhoz, és ennek megfelelen 4 f§ eredményfejezetre tagozodik, majd végeredményben 6sszesen
tovabbi 8 alfejezetre béviil. A 6 fejezetek:
1. karotintermel8 gombak torzsgyiijteményének létrehozasa és jellemzése (8 kozleményre
alapozottan);
2. azéaltaldnos mevalonsav Ut kulcslépéseit meghatarozo gének jellemzése és az utvonal
modositasa jaromsporas gombakban (7 kozleményre alapozottan);
3. a specifikus karotinoid-bioszintézis vizsgalata (4 kozleményre alapozottan);
4. ajaromsporas gombak genetikai manipuldcidjahoz sziikséges transzformacids rendszerek
kidolgozasa (8 kozleményre alapozottan).
Egyes kdzlemények eredményeinek bemutatésa (pl. Papp et al., 2006, 2013; Vastag et al., 2004; Také et
al., 2010; Csernetics et al., 2011) tdbb fejezetben is szerepel, de természetesen az éppen odavagoé
cikkrészletek bemutatasaval.
Jellegzetesen, egyes eredmény fejezetek elStt kapunk egy-egy hosszabb-révidebb specifikus
bevezetSt/atvezet6t és emellett egyfajta Utmutatast is, hogy mi is az adott fejezetben az elérend6 cél,
elvégzendd feladat vagy megvalaszolandé kérdés az adott résztémardl (pl. az 5.1.1. fejezetben vagy az
5.2.1.1. fejezetben). Ezek a szakaszok a Bevezetés és irodalmi hattér valamint a Célkitlizések fejezet
idevonatkozé irodalmi hatterére nagyon erételjesen és szervesen épitkeznek, de ezek még nem a szerz6
sajat eredményei, azonban itt szerepelnek az Eredmények és megvitatasuk fejezetben. Ezek a részek
egyes esetekben hasonlithatok a folydiratcikkekben dltalanos ’Introduction’ fejezet roviditett
valtozatdhoz, amelyek el8informaciokat adnak az adott fejezet specifikus eredményeihez. Valdban,
komoly dilemma, hogy e részek a Bevezetés és irodalmi hattér fejezetbe keriiljenek-e akar tobb 10
oldallal megel6zve az adott eredményt, vagy kozvetlen az adott eredmények el6tt kapjuk meg azok
olvasdsahoz e elézetes tudomanyos impulzusokat. Bar ezek a részek nem szerz6 kozvetlen eredményei,
de jdomagam hasznosnak tartom az Eredmények és megvitatasuk fejezetben, mert nagyon jol elésegitik
az eredmények egymashoz kapcsolddasanak mind el6zményi mind tovabbviteli lancolatdnak megértését.
Ugyanakkor érzékelhet, hogy az (j eredmények diszkusszidja az értekezésben kisebb hangsulyt kap,
mint az eredmények kibontasa.

A karotinoidtermelés biotechnolégiai alkalmazasanak bioldgiai lehetGségei a jaromspdrds gombakban
valamint a felhasznalhato torzsek bemutatasa szamos vonatkozasban kell6en részletezettek az
értekezésben. Ebb6l adddik az értekezés korében sziiletett eredmények hasznosulasi, gyakorlati
alkalmazasi lehet&sége is. Nevezetesen, hogy az értekezés korében értékesnek itélt Uj torzsek esetében,
eddig milyen ipari biotechnolégiai alkalmazasi, gyakorlati hasznosulasi lehetdségek sziilettek ill., milyen
stadiumban vannak a jovébeni ipari hasznosuldsi lehetdségek? Mennyiben hasonlithatok ezek ossze az
adott témdban elért ipari alkalmazasi lehetdségekkel?

Eredmények 6sszefoglalasa fejezet 23 pontban mutatja be az értekezés legfontosabb eredményeit.
Szamomra szokatlanul jelent8s ez a 23-as szam, noha nem a tudomanyos tartalom tekintetében, hanem
inkdbb abban a vonatkozasban, hogy az egyes pontok szakaszoltabb formaban szerepelhettek volna e
fejezetben, a 4 f6 célkitiizési feladatpontnak megfeiel6 csoportositasban pl. az 1-7. pontok a
torzsgyljtemény létrehozdsa és tulajdonsagainak jellemzése csoportba keriil és igy tovabb. Ezen beldl
talan egy-egy jelenlegi eredménypont (pl. 1-2. pontok) logikai 6sszevonasa is lehetséges, melyre a
jeldltnek lehet&sége adddhat az Uj eredmények Osszefoglaldasanak bemutataskor az értekezés nyilvanos
vitajan.

Az eredmények 0sszefoglalasa 5. pontjaval kapcsolatban észrevételem a kévetkezd. A 38. oldalon a 7.
abran az autentikus torzsek szdma/a leirt fajok szama és a MOTU-k szama lathaté. Az ehhez kapcsolhato
linearis fliggvények pedig a sz6vegben keriilnek bemutatasra. Az ’A’ dbran nem jelenik meg a lineéris



fliggvény és igy a MOTU 100 % és az autentikus torzsek szama kozotti 170-es érték metszéspontja sem
érzékelhetd, ugyanigy a ‘B’ abrdn a 100 % és 126-0s érték esetében sem. E nélkil az dbrak a
trendszer(iséget valoban csak sugalljak, ahogy azt a szerz§ y=0,54x fliggvény esetében le is irja. A 7A
abrara vonatkozo fliggvénybdl 0,54 * 170 = 91,8-as MOTU érték kaphatd, vagy forditva 100 % MOTU
értékhez (0,54 * x = 100) 185,2-es, azaz ~185 autentikus torzsszam tartozik (a szerz6 altal megadott 170-
nel szemben), ami az mutatja, hogy a megadott linedris fliggvény nem illeszkedik kell6en. Ezt az is
igazolja, hogy a szerzd szerint is telit6dési gorbe jelleg varhatd, amihez viszont nem linearis
flggvényillesztés tud megfelel§ valaszt adni az autentikus torzsek szamanak becslésékor. Emellett, mivel
becslésrél van szd, egy tartomanyi értéket, nem pedig egy konkrét szamot varhatnank az autentikus
torzsek szamanak meghatarozdsakor. Ugyanez érvényes a 7B abra esetében is a leirt fajok szamanak
becslésekor.

Egyéb periférikus megjegyzések:

6. oldal: gombdk vonatkoztatva nem szerencsés a ‘kartevé’ illetve a ‘raktari kdrtevd’ kifejezés haszndlata. Gombdkra
vonatkozdan a ‘'névénykdrokozo gomba’ illetve ‘raktdri névénykdorokozd gomba’ kifejezés javasolhato. A kartevd’ kifejezés
sokkal inkdbb az ‘allati kartev6k’ vonatkozdsaban a helytallo.

8. oldal: az ergoszterin és annak bioszintézise nemcsak a klinikai gyakorlatban, de a mezégazdasagban, a névényvédelemben is
erGteljesen kutatott tertlet. EBI fungicidek néven ismert, igen jelentés gombadlé szer csoport, noha nem a jaromsporas
gombak, hanem egyéb névénykdérokozd gomba csoportok elleni védekezésben toltenek be jelentds szerepet.

9. oldal: "R)’ térlend6 lenne a ‘CoGDELL’ utdn, a helyes ‘Frak és COGDELL 1996'.

12.,47., 63. és 65. oldal: Mucor circinelloides név kiirdsara lett volna sziikség, mivel a faj nevével kezd6dik a mondat.

13. oldal: Ugyancsak mondatkezdé a S. cerevisiae.

35. oldal: A 6. dbra esetében mindéssze a 6 F, G, P, Q, és O részabra hivatkozasokat taldltam meg a sz6vegben, a 6 A-t6l 6 R-ig
terjedelmd részabrakbal.

38.oldal: y=0,54x és y = 0,721x, az y = 0.540x és y = 0.721x helyett.

54. oldal: 5. tdblazatnal ’... p<0,05).".

44.és 72. oldal: A gorog bet( (B) hol normal, hol délt (8) jel6léssel szerepel.

73. oldal: A’Papp és mtsai.’ formazasa a szovegben (nem a cimben) 'Papp és mtsai.’ formaban a megfeleld.

- 89. oldal: M. circinelloides a megfelel6 a M circinelloides helyett.

- Abrék és tablazatok jelolése: 7. oldal: nagyon helyesen az 1. 4bran a gomba teljes névvel szerepel els emlitéskor, mivel a
tabldzatok/dbrék a szovegtdl fliggetlentl 6nélldan kell, hogy értelmezheték legyenek. Ugyanakkor egyes tovébbi
abrak/tablazatok cimeinél a fajnév elsé emlitése is réviditéssel szerepel (pl. 8., 13. abrak; 4., 5. tablazatok) vagy csak a torzs
kodolt neve jelenik meg (pl. 9-11. dbrdk). A 12. dbrardl lemaradt az ’A’ jeldlés. Mindezek a példak tobb esetben eléfordulnak
kilénb6z6 kombinaciokban az abrakon/tablazatokon.

A fentiek alapjan megallapitom, hogy a benydujtott disszertacié eredeti adatok alapjan készdlt.
Kijelentem, hogy a doktori disszertacidban foglalt kutatasi munka és a jeldlt tudomanyos tevékenysége
alapjan Papp Tamas tudomanyos eredményeit elegendének tartom az MTA doktora cim
megszerzéséhez, és egyben javaslom az ezzel kapcsolatos nyilvanos vita kit(izését és a disszertacio
alapjan az MTA doktora cim adomanyozasat.

Debrecen, 2018. marcius 1.
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