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ROTAVIRUS NSP1 GENEK HATASANAK VIZSG@LATA AZ INTERFERON
TERMELESRE SEJTKULTURABAN

A kiilénb6z6 rotavirus specieszek (RVA-RVI]) evolicidjuk sordn szamos, egymast
komplementalé mechanizmust fejleszthettek ki a gazdaszervezet immunvélaszadd
képességének gatlasara. A RV A torzsek egyik legfontosabb eszkoze ebben a kiizdelemben az
NSP1 fehérje. Az RVA NSP1 egy E3 ubiquitin ligdz, mely a patogén mintazat felismerésének
szintjétdl kezdve, az interferon (IFN) kaszkdd szigndlfolyamatainak intermedierjein it a
transzkripcid szintjéig képes gatolni a sejt virusszaporoddssal interferdlé mechanizmusait. A
RVB-RVJ (azaz non-RVA) torzsek esetében az NSP1-szerti géntermékek szekvencidi a RVA
NSP1 fehérjéjétdl akar 90%-ban is eltérhetnek; ezek funkcidjara vonatkozéan hidnyoznak az
ismeretek.

Vizsgalataink célja az volt, hogy meghatdrozzuk a non-RVA torzsek NSP1-szerii fehérjéinek
lehetséges szerepét a sejt IFN termelésének gatldsdban.

Laboratériumunkban azonositott non-RVA torzsek NSP1-génjét amplifikaltuk, majd eukariéta
expresszios vektorba (pcDNA3) kldnoztuk. Az IFN indukcidjdhoz poli [:C molekulat
hasznéltunk. Az IFN transzkripcié mértékét részben fajidegen (csirke, sertés, macska), részben
fajazonos (kutya) epithel jellegi (CRFK, MDCK, PKI15, LMH) és fibroblaszt (A72)
sejtvonalakban mértiik transzfekcidt kovetden, faj-specifikus Tagman assay segitségével.

A CRFK és LMH sejtekben nem figyeltiink meg poli I:C altal kivaltott IFN termelést, az
MDCK és PK15 sejtekben volt ugyan IFN indukcid, de a vizsgalt rotavirus NSP1 gének nem
okoztak csokkenést az IFN gén kifejez0désében. A kutya eredetii A72 sejtvonalon a fajidegen
(denevérbol kimutatott) RVJ NSP1 40%, a fajazonos (kutyabdl kimutatott) RVC és RVI NSP1
36% illetve 83% csokkenést idézett el6 az IFN gén transzkripcidjaban.

A RVA NSP1 génen alapul6 szakirodalmi adatok alapjan jelentés IFN redukciét vartunk. Az
altalunk vizsgalt non-RVA NSP1 gének azonban jéval kisebb mértékii csokkenést idéztek eld
az [FN gén transzkripcidjdban. Az eltérés mogott tobb magyardzat is lehetséges. Az alkalmazott
kisérleti rendszerek eltérdek voltak és elképzelhetd, hogy az itt hasznlt sejttipusok, azok eltérd
gazda- és szervi eredete miatt kevéssé voltak alkalmasak a célkitlizésekben feltett kérdések
megvalaszoldsara. Lehetséges tovabbd, hogy a non-RVA torzsek egy részénél az NSP1 fehérje
nem ugyanazt a feladatot latja el, mint az RVA torzseké, vagy ha mégis, akkor a folyamat
hatékonysdgdban lehetnek jelentds eltérések.

A kutatémunka anyagi fedezetét a Nemzeti Kutatdsi, Fejlesztési és Innovacids Hivatal
KH126521 szamda palyazata biztositotta.
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