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Bevezetés

Az RNS interferencia fontos védekez0 mechanizmus virusok, transzgének ¢s mas
molekuléris parazitdk ellen. Az RNS interferencia folyamatat a virus replikacidja soran
keletkezd, duplaszali RNS-ek (double stranded RNA, dsRNA) indukaljak. A ndvény Dicer
enzime a virus eredeti dsRNS-eket feldarabolja, 21-25 nukleotid hossztsaga kis RNS-ekre
(small interfering RNA, siRNA). A siRNS egyik szala beépiil az RNS indukalta géncsendesitési
komplexbe (RNA-induced silencing complex, RISC), melynek koézponti molekuldja az
ARGONAUTA (AGO) fehérje. Az igy kialakult komplex a beépiilt siRNS-el komplementer
virus RNS-eket felismeri, ezt kovetden elhasitja vagy transzlacidsan gatolja azok aktivitasat. Az
RNS interferencidnak nem csak a virusok elleni védekezésben van fontos szerepe, hanem
endogén gének szabalyozasaban is, példaul a mikro RNS-ek (micro RNA, miRNA) altal, a
mMiRNS-ek az endogén géneck mRNS-cit hasitassal vagy transzlacidos gatlassal szabalyozzak.
virusfert6zés soran is.

A novény virus fegyverkezési verseny sordn a virusok a sikeres fennmaradas érdekében
tobb stratégiat dolgoztak ki, példaul kifejlesztettek RNS csendesitést gatld (szupresszor)
fehérjéket. A virusok szupresszor fehérjéi, mint példaul a tombusvirusok pl9 szupresszor
fehérjéje tobb ponton képes gatolni az RNS csendesités folyamatat, példaul képesek siRNS-t
kotni vagy indukalni a miR168-at, melynek fontos szerepe van a RISC komplex kdzponti
molekulajanak, az AGO fehérjének a szabalyozasaban.

Az RNS interferencian alapulé molekularis modszerek alkalmasak arra, hogy egyes
gének milkodését specifikusan gatoljadk. Az elmult évtizedben a ndévény alapu vektorokat
gyakran alkalmazzak gének funkcidjanak vizsgalatara. A virus indukalta géncsendesités (VIGS)
igen vonzo alternativ eszkdz a reverse genetikdban, a novényi transzformacié elkeriilése, a
modszer egyszerlisége, alacsony koltsége és a gyors eredmény miatt.

A VIGS-en alapuldé modszer alkalmazasa soran egy novényi gén egy szakaszat beépitik a
virus genomjaba, ezt kovetden megfertdzik a rekombindns virussal a novényt. A virus
elterjedését kovetden, a virus replikacioja soran dsRNS-ek keletkeznek. A ndvény Dicer enzime
felismeri a viralis dsRNS-cket és feldarabolja, 21-25 nukleotid hosszsagi siRNS-ekre. A
siRNS egyik szala beépiil a RISC komplexbe, mely felismeri és elhasitja a beépiilt siRNS-el
komplementer virus RNS-eket. A beépitett szakasszal homoldg endogén génrdl képzédé mRNS-
ek lebomlanak. A folyamat kdvetkeztében lecsokken a vizsgalni kivant gén expresszios szintje a

novényben, ¢és kialakul az endogén gén hidnyara jellemz6 fenotipus.



A virus vektorok alkalmazasa azonban korlatokba iitk6zik, amennyiben a virus a fert6zés
soran nagymértékben megvaltoztatja a gazdandvény gén expresszids rendszerét (shut-off
jelenség alakul ki). Ilyen esetben nem kiilonithetd el egymastdl a virusfertézés eredményeképpen
kialakulo tiinet és a vizsgalt gén hianyat jellemz6fenotipus. A shut-off sokszor olyan haztartasi
géneket is érint, melyeket kvantitativ PCR-nél referencia értékként hasznalnak VIGS vektor
alkalmazésakor. A virus vektor ndvényi gén expresszidra gyakorolt hatdsanak vizsgalata tehat

alapvet6 fontossagli a VIGS vektorként valé hasznalat elkezdése elott.

CELKITUZES

Munkénk elsddleges célja korabban kifejlesztett virusvektorok tesztelése abbol a
szempontbol, hogy egy adott gazdanévénynél hasznalt VIGS vektor virusa mennyire valtoztatja
meg a gazda génexpresszids rendszerét, tovabba tisztazni szerettiik volna, hogy a pl19 viralis
szupresszor fehérje kis RNS kotoképessége ¢s a miR168 szintjének indukcidja kézott van-e
Osszefiiggeés.

Célul thztiik ki:

1/ a shut-off jelenség meglétének vizsgalatit TMV, PVX, TRV virus vektorokkal
fertdzott dohany, paradicsom, illetve BSMV virus vektorral fertdzott buza ndvényen, a
virusfert6zott novények glicerinaldehid-3-foszfat-dehidrogenaz (Gapdh), ribuloz-1,5-bifoszfat-
karboxilaz-oxigenaz (Rubisco), aktin, elongécios faktor (Ef), ciklofillin (Cph) és tubulin gén
expresszios szintjének meghatirozasaval.

2/ a pl9 viralis szupresszor fehérje kis RNS kotoképessége és a miR168 szintjének

indukciodja kozotti Osszefiiggés vizsgalatat.



ANYAG ES MODSZER
NOVENYI ANYAGOK

Kisérleteinkhez tiveghazi koriilmények kozott nevelt dohany (Nicotiana benthamiana),
paradicsom (Solanum lycopersicum, Kecskeméti jubileum fajta), és buza (Triticum aestivum,
Bezosztaja fajta) novényeket hasznaltunk. A fert6zott novényeket fényszobdban, 21 - 22°C
hémérsékleten, 16 6ras megvilagitassal neveltiik a tiinet kialakulasaig.

Kisérleteinket két biologiai ismétlésben végeztiik el, 3-4 novény 2 cstcsi levél poolozott

mintaibol késziilt a Northern blot.
TESZTNOVENYEK FERTOZESE

VIGS kisérleteink soran dohany és paradicsom novényeket fertéztink meg TMV
(Dohany mozaik virus)-, PVX (Paradicsom X virusa), TRV (Dohany zorgéleveliiség virus) -
VIGS vektorral és buzat BSMV (Arpa csikos mozaik virus)-VIGS vektorral. Az iires és a PDS
egy darabjat tartalmazo VIGS vektorokat (TMV-VIGS konstrukciot Kpnl enzimmel, PVX-VIGS
konstrukciot Spel enzimmel, o, y BSMV-VIGS konstrukciét Mlul enzimmel, mig a f BSMV-
VIGS konstrukciot Beul enzimmel) linearizaltuk. Ezt kovetéen in vitro transzkripciot
készitettlink a linearizalt plazmidokrol, az elkészitett in vitro RNS transzkriptumokat hasznaltuk
fel a novények fertézéséhez. A buza BSMV-VIGS vektorral vald fert6zéséhez a 3 RNS-nek
megfeleld (o B y) transzkriptumanak 1:1:1 aranyban kevert elegyét hasznaltuk. A TRVI és a
TRV2- VIGS konstrukciot tartalmazo Agrobacterium tumefaciens (C58C1) torzset hasznaltunk
agroinfiltralashoz. Infiltralas el6tt a szuszpenzidkat TRV1 : TRV2 =1 : 1 ardnyban kevertiik
Ossze. A kontroll ndvények leveleit TRV 1-et tartalmazo acetosziringonos oldattal infiltraltuk.

Dohény novényeket fertdztiink meg vad tipusi CIRV-el és a mutans valtozatainak
(CIRV+DI, CIRV19Stop és CIRV-3M) in vitro transzkriptumaival.

A kisérleteink sordn a virus fertdzéssel péarhuzamosan, egészséges ndvényeket
mechanikai sértésnek tettiikk ki, azonban a virus jelenlétének hidnydban. Ezeket a ndvényeket

nevezziik mock novényeknek, melyeket negativ kontrollként hasznaltunk.
A P19-3M REKOMBINANS FEHERJE TULTERMELTETESE

A CIRV pl19 és p19-3M géncsendesitést gatlo fehérjéket kodold géndarabjait, kis RNS
kotd aktivitasuk tesztelése érdekében, pGEX-2T vektorba (glutation-S-transferaz (GST)
rendszerben) ligaltuk. A klonokat Escherichia coli BL21 (DE3) torzsben expresszaltattuk, majd
tisztitottuk, kovetve a gyartd utasitasait (GE Healthcare Life Sciences). Ovatosan
felszuszpendaltuk a sejteket, majd ultrahang segitségével szétroncsoltuk. A feliiliszot a

rekombindns fehérje tisztitdsa miatt, Glutation Sepharose gyantdval inkubaltuk 21°C-on 30
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percen keresztiil. Ezt megeldzéen a Sepharose gyantat négyszer mostuk RISC pufferrel. Ezt
kovetden a gyantdt szobahdmérsékleten 3 6ran keresztiil thrombinnal inkubaltuk. A hasitast
kovetden a feliiluszo tartalmazta a p19-es fehérjéket. KésObbiekben a tisztitott szupresszorok kis

RNS kot6 képességét vizsgaltuk electrophoretic mobility shift assay-el.
ELECTROPHORETIC MOBILITY SHIFT ASSAY (BAND SHIFT)

A tisztitott szupresszorokhoz radioaktivan jelolt szintetikus siRNS-t adtunk. Az altalunk
hasznalt siRNS szekvencidja a kovetkezd volt: 5' UGAUAUUGGCACGGCUCAAUC 3' és 3'
UUGAGCCGUGCCAAUAUCAUC 5'. A pl9 és p19-3M tisztitott szupresszor fehérjékhez (3
nM) hozzaadtunk 1 pM radioaktivan jelolt siRNS-t a kotési pufferben. A reakcid elegyet 25°C-
on 30 percen keresztiil inkubaltuk annak érdekében, hogy a kotési reakcid végbemenjen. A
reakcio elegyhez 3 ul loading dye festéket adtunk hozza és 6%-os nativ poliakrilamid gélen 0,5x
TBE pufferben 50 V-on 1,5 oran keresztiil valasztottuk el. A géleket vakuum szaritottuk. A

radioaktiv jelet rontgenfilm segitségével tettiik lathatova.



EREDMENYEK

VIGS VEKTOROK FERTOZESENEK HATASA AZ ENDOGEN GENEK EXPRESSZIOJARA

Kisérleteink soran a shut-off jelenség meglétét vizsgaltuk olyan ndvény virus
kapcsolatokban, melyeknél az endogén gének funkcioit VIGS vektor segitségével allapitottak
meg.

Nicotiana benthamiana, Solanum lycopersicum és Triticum aestivum novényeket
fertoztiink meg az adott novényeknél leggyakrabban alkalmazott VIGS vektorokkal: TMV,
PVX, TRV, BSMYV alapu virus vektorokkal. A gazdanovényeket parhuzamosan fertoztiik olyan
VIGS vektorral, amely nem tartalmazott semmit a klonozoé helyén (VIGS-Ures), illetve amely az
adott novény endogén PDS génjének egy darabjat tartalmazta (VIGS-PDS). Olyan endogén
gének expresszios szintjét vizsgaltuk Northern blot analizissel (Rubisco, Gapdh, tubulin, az
elongacios faktor, Cph és az aktin), amely gének expresszids valtozasa jol jelzi a shut-off
jelenlétét és a VIGS kisérletek soran gyakran alkalmazzak 6ket referencia értékként.

PVX és TMV-VIGS (Ures, PDS) vektorral fertézott dohany ndvények esetében azt
tapasztaltuk, hogy szamos gén expresszios szintje lecsokkent pl. Rubisco, Gapdh és tubulin a
mock novényekhez képest, tehat jelen van a shut off jelenség. PV X, TMV, TRV-VIGS vektorral
val6 fertézés soran a Cph gén expresszios szintje megemelkedett a mock ndvényekhez képest.

TRV-Ures VIGS vektorral fertézott dohdny ndvények esetében az altalunk vizsgalt
mRNS szintekben nem tapasztaltunk drasztikus valtozast a mock novényekhez képest. Ezzel
ellentétben, TRV-PDS VIGS vektorral fertézott dohany novényeknél azt tapasztaltuk, hogy a
Rubisco, Gapdh és az aktin mRNS szintje is nagymértékben lecsokkent a mock ndvényekhez
képest. A VIGS vektorba épitett idegen szekvencia jelenléte befolyasolhatja azt, hogy az adott
vektor mennyire valtoztatja meg a gazdandvény génexpressziojat.

PVX-Ures VIGS vektorral fertdzott paradicsom ndvényeknél Rubisco, Gapdh és a
tubulin enyhe gén expresszids szint csokkenést tapasztaltunk, mig a PDS gén egy darabjat
tartalmazd VIGS vektorral valo fert6zéskor a Rubisco, Gapdh és a tubulin gének mRNS szintje
nagymértékben lecsokkent a mock ndvényekhez képest. TMV-Ures VIGS és TRV-iires
vektrorral fert6zott novényeknél nem tapasztaltunk drasztikus valtozast az altalunk vizsgalt
endogén gének expresszios szintjét tekintve. Ezzel szemben PVX-PDS, TRV-PDS vektorral
fertdzott novényeknél a Cph kivételével drasztikusan lecsokkent az altalunk vizsgalt gének
expresszios szintje.

A dohénynal tapasztaltakhoz hasonloan, a paradicsomnadl is megfigyeltiik, hogy a VIGS

vektorba beépitett idegen szekvencia jelenléte befolyasolhatja a shut-off kialakulasat.



Ezen gének gén expresszios valtozasa Osszefliggésben allhat azzal a ténnyel, hogy a
PDS-t csendesiteni képes vektor haszndlatakor a gazdandvény endogén klorofill szintje
lecsokken. A TRV-VIGS vektorba a GFP génnek kiilonb6z6 méretii (100 bp és 300 bp) darabjat
klonoztuk. GFP-t expresszalo transzgénikus dohany novényeket fertdztiink meg TRV-GFP100
és TRV-GFP300 VIGS vektorokkal. Azt tapasztaltuk, hogy mind a TRV-GFP100 mind, a TRV-
GFP300 VIGS vektorral vald fertézéskor a Rubisco és a Gapdh mRNS szintje lecsokkent,
hasonloan a TRV-PDS fertézésekhez, tehat a Rubisco és a Gapdh gének expresszios valtozasa
mogott nem a klorofill szintnek a csokkenése all. Megvizsgaltuk, hogy a VIGS vektorba épitett
DNS szekvencidnak a mérete és ezen gének expresszios valtozasa kozott van-e Osszefliggés.
TRV-Upfl (582 bp) VIGS vektorral fertztiink dohany névényeket, és megvizsgaltuk a Rubisco
¢s Gapdh gén expresszios szintjét. Hasonléan a TRV-GFP (100 bp, 300bp) és TRV-PDS
fertdzésekhez, ebben az esetben is nagymértékii génexpresszios csokkenést mutattak, tehat ezen
gének expresszios valtozasa fiiggetlen a VIGS vektorba épitett fragment méretétdl és a betoltott

BSMV-VIGS (Ures, PDS) vektorral fertézott buzanal azt tapasztaltuk, hogy az altalunk
vizsgalt gének Gapdh, Rubisco és aktin expresszids szintje drasztikus mértékben lecsokkent a

mock novényekhez képest.

A P19 VIRALIS SZUPRESSZOR FEHERJE KIS RNS KOTOKEPESSEGE ES A MIR168 SZINTJENEK

INDUKCIOJA KOZOTTI OSSZEFUGGES VIZSGALATA

Megvizsgaltuk, hogy a pl9 kis RNS kotd, illetve a miR168 indukcido képessége
egymastol fliggetlen funkcid-e Elsé 1épésként a csoportunk altal eldallitott kis RNS kotd
képességét elvesztett mutanst p19-3M-et pGEX-2T vektorba klonoztuk és Escherichia coli BL21
(DE3) torzsben expresszaltuk ezt kovetden Band-shift kisérlettel igazoltuk, hogy a rekombinans
fehérje elvesztette kis RNS kotd képességét. Azt talaltuk, hogy a vad tipust p19 fehérje nagy
affinitassal koti a kis RNS-ket, ezzel szemben a pl9-3M teljesen elvesztette kis RNS kotd
képességét, nem mutat részleges kotési aktivitast sem.

Nicotiana benthamiana névényeket fertéztiink CIRV, CIRV ¢és DI RNS-el, CIRV19Stop-
al és CIRV-3M-el (mutans virus, mely hordozza a p19-3M-et) és vizsgaltuk, a miR168 szintjét.
A CIRV ¢és DI RNS-el egyiittes fertézésnél, hasonléan a CIRV-3M fertézéshez miR168
indukciot tapasztaltunk. A pl19 szupresszor fehérje kis RNS kotd képessége és a miR168
indukcioja egymastol fliggetlenek.



A MIR168 INDUKCIO VIZSGALATA VIRUSFERTOZOTT SZOLOBEN

Lagyszara ndvényekben virusfertézés hatasaira megemelkedik a miR168 szintje,
megvizsgaltuk, hogy fas szarii novényben is fenn all ez a jelenség virusfertdzés hatasara.

Sz0616 Syrah virussal 1 (GSyV1) és a Sz616 Pinot gris (GPGV) virussal fert6zott sz616ben,
vizsgaltuk a miR168 szintjét. GSyV1-el és a GPGV-el fert6zott mintakban, nem tapasztaltunk

miR 168 expresszids szint emelkedést a virusmentes sz616 mintakhoz képest.



Uj tudomanyos eredmények

1.

Ures és PDS-t tartalmazd VIGS vektorokat hasznidlva megallapitottam, hogy Nicotiana
benthamiana gazdanévényen a TRV-VIGS vektor alkalmazasa a legoptimalisabb, PVX,
TMV-VIGS vektorok esetében a vizsgalt gazdagének expresszios szintje megvaltozik.

Ures és PDS-t tartalmazd VIGS vektorokat haszndlva megallapitottam, hogy Solanum
lycopersicum gazdanévényen a TMV alapi VIGS vektor a legalkalmasabb VIGS vektor
endogén gének vizsgalatara, mivel ezzel fertdzve a gazdandvényt nem tapasztaltunk
nagymértékii gén expresszios valtozast.

Ures és PDS-t tartalmazd6 BSMV-VIGS vektort hasznalva megallapitottam, hogy e VIGS
vektor hasznalata a bizan nagymértékii gén expresszios valtozasokat okoz.

Kiilonbozd célgén darabokat épitve a TRV vektorba bebizonyitottam, hogy e VIGS vektor
hasznalatakor a Nicotiana benthamiana-n kialakuld génexpersszids valtozasok mértéke fiigg
a VIGS vektorba épitett idegen szekvencia jelenlétét6l, de fiiggetlen annak hosszatol és
A CIRV pl9 géncsendesitést gatld fehérjéjét rekombindns, mutdns formaban, eldallitottam és
hasznalataval bebizonyitottam, hogy az altalunk eldallitott CIRV p19-3M elvesztette kis
RNS kot képességét.

Megallapitottuk, hogy DI RNS jelenléte nem befolyasolja a pl9 szupresszor fehérje
kozvetitette miR168 indukciodjat, tehat a p19 szupresszor fehérje kis RNS kotd képessége és a
miR168 indukcidja egymastdl fiiggetlenek.

GSyV1 ¢és GPGV fertdzott sz6lében megallapitottam, hogy nem indukalédik a miR168

génexpresszios szintje.
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Kovetkeztetések és javaslatok
VIGS VEKTOROK FERTOZESENEK HATASA AZ ENDOGEN GENEK EXPRESSZIOJARA

Kisérleteink soran olyan endogén gének (Rubisco, Gapdh, Ef, aktin, tubulin) expresszios
szintjét vizsgaltuk Northern blottal, amiket gyakran alkalmaznak belsé kontrollként VIGS
kisérletek soran qPCR-nél. Gének funkciovesztésének vizsgalatakor fontos, hogy a VIGS vektor
ne okozzon mas génekben expresszios valtozast. VIGS vektor alkalmazéaskor koriiltekintonek
kell lenni a kvantitativ RT-PCR-nél referencia értékként hasznalt haztartdsi gének
megvalasztdsakor. qRT-PCR-rel végzett gén expresszids vizsgadlatok eredményeinek
hitelességéhez elengedhetetlen olyan referencia gén megvalasztasa, amelynek expresszids szintje
nem valtozik.

Eredményeink azt mutatjik, hogy, TMV-VIGS, PVX-VIGS és TRV-VIGS (Ures, PDS)
vektorokkal fert6zott dohdnyban és paradicsomban és BSMV-vel fert6zott btizéban, szamos
esetben drasztikus mértékben lecsokken VIGS vektor alkalmazasakor referencia értékként
hasznalt haztartasi gének expresszios szintje: Gapdh, Rubisco, Ef, aktin, tubulin, tehat kialakul a
shut-off jelenség. Eredményeink ravilagitanak arra, hogy a qRT-PCR soran hasznalt referencia
génexpresszios szintje ndvény virus kapcsolatoktol fliggden is valtozhat, igy az adott névény gén
funkcidjanak vizsgalatdhoz olyan virus vektort célszerii kivalasztani, mely fertézése soran nem
alakit ki shut-off-ot a névényben. Vizsgalataink alapjan a dohany esetében az altalunk vizsgalt
VIGS vektorok koziil, a TRV-VIGS vektor alkalmazasa a legoptimalisabb. Kisérleteink soran azt
tapasztaltuk, hogy a paradicsom esetében a TMV-VIGS vektor nem okoz nagymértékli gén
expresszios valtozast ezért a TMV-VIGS vektor optimélis gének funkcidjanak megallapitasara.

Tovabba azt tapasztaltuk, hogy a VIGS vektorba épitett idegen szekvencia jelenléte
(PDS, GFP 100vbp, GFP 300 bp, UPF 538 bp) expresszios valtozast idéz el6, amely befolyasolja
a shut-off jelenség kialakulasat. E jelenség molekularis hattere nem ismert.

BSMV-VIGS vektorral fert6zott buzanal azt tapasztaltuk, hogy a leggyakrabban
alkalmazott referencia gének: aktin, Gapdh és a Rubisco expresszios szintje nagymértékben
lecsokkent a mock névényhez képest. BSMV-VIGS vektor alkalmazéasakor koriiltekintének kell
lenni az eredmények kiértékelésekor, mivel maga a VIGS vektor is nagymértékben képes
befolyasolni a gazdandvény génexpresszios rendszerét. Elgondolkodtatd, hogy a buzanal BSMV-
VIGS esetén, mely referencia gén legalkalmasabb az eredmények kiértékelésére. Egyes
kutatasok vizsgalatai alapjan BYDV virussal fertézott buzéban 4 (Gapdh, 18SRNA, TUBB ¢és
EIF4A) referencia gén kombindcidja ajanlott a qRT-PCR adatok kiértékelésekor.

Az altalunk vizsgéalt VIGS vektorok, szamos esetben nagymértékii génexpresszios

valtozast idéznek eld a gazdandvényben. Kisérleteink ravilagitanak arra, hogy egy idegen
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szekvencia jelenléte a VIGS vektorban képes befolydsolni a gazdandvény génexpresszios
mintdzatat, ezért VIGS vektor alkalmazéasakor az eredmények kiértékelésekor fokozottan
kortltekintének kell lenni. Eredményeink alapjan megallapithatjuk, hogy a VIGS csak megfeleld
kontroll kisérletek mellett és csak bizonyos gének esetében alkalmazhaté endogén gének
funkcidjanak megallapitasara. A virus vektor ndvényi génexpressziora gyakorolt hatdsanak

vizsgalata tehat alapvetd fontossagu a vektorként vald hasznalata el6tt.

A P19 VIRALIS SZUPRESSZOR FEHERJE KIS RNS KOTOKEPESSEGE ES A MIR168 SZINTJENEK

INDUKCIOJA KOZOTTI OSSZEFUGGES VIZSGALATA

Megvizsgaltuk, hogy a pl9 kis RNS koto, illetve a miR168 indukcid képessége
egymastol fiiggetlen funkcié. Eredményeink megmutattdk, hogy a pl9 szupresszor fehérje kis
RNS kot6 tulajdonsaga nem sziikséges a miR168 indukciohoz. E két tulajdonsadg egymastol
fiiggetlen evolvalodott, tehat a virusok az RNS csendesités utvonalanak kiilonb6zé pontjain
képesek beavatkozni. Osszességében elmondhatd, hogy a ndvény virus fegyverkezési
versenyben a virusnak mind a kis RNS koté mind a miR168 indukcid képességére sziiksége van,
hogy hatékonyan tudja gatolni a novény védekezé mechanizmusat.

Tovabba megvizsgaltuk azt, hogy a szdlé esetében GSyV1 és GPGV virusfertézések
hatasara megemelkedik-e a miR168 szintje. Kisérleteink azt mutattdk, hogy, e virusok jelenléte
nem noveli meg a miR 168 szintjét, ami azzal magyarazhatd, hogy a fas szarti névényekben nincs
szliksége gyors reverzibilis szabalyozasra, mint a lagy szartiakban mivel sokkal hosszabb maga a

fertdzési folyamat és alacsonyabb a virus szint.
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