Opponensi vélemény

Dr. Csutak Adrienne: "Koénny s corneslis biomarkerek szerepe szemészeti

és szisztémas betegségek korai diagnosztikajaban"

¢. MTA Doktori értekezéséhez

Dr. Csutak Adrienne értekezése els6sorban a kénny és a cornea refraktiv sebészeti illetve
pathologias kdrosodésa soran potencilis szereppel bir6 szemfelszini proteinek diagnosztikai
¢s sulyossagi klasszifikacios értékével, valamint (részben ezzel kapcsolatosan) a diabeteses
retinopathia és az id6skori  macularis elvéltozdsok sziirésével foglalkozik, mind
allatkisérletes, mind human vizsgalatokban. Noha a meglehetésen sokféle kutatasi teriiletet a
konny €s a cornea biomarkereinek vizsgalata sszekapcsolja, az eltérd teriiletek eltérd
biokémiai és modern szemészeti metodikatat kivannak meg. A disszertaci6 érdeme, hogy nem
csupan vilagos szerkezetii, j61 dokumentalt, és szinte egyaltalan nem tartalmaz elirast, hanem
a nagyon eltér6 klinikai és mddszertani hattereket is vildgosan és érthetéen prezentélja.
Hasonloképpen a metodikai rész, az eredmények és a kévetkéztetések is logikusan, vildgosan
prezentaltak. Az értekezés elején elhelyezett rovidités jegyzék a témak sokfélesége miatt

kiilsndsen fontos.

A 21 Ol szerkesztett tablazatot és 32 j6 mindségli, megfelels hivatkozéssal ellatott abrat
tartalmazd 110 oldalas disszertici6 11 magas szintli, és magas presztizsi folyoiratban
publikalt tanulmanyon, valamint 2 szabadalmon alapul. Irodalomjegyzéke modern és
relevéans, 6sszesen 324 munkat olel fel. Az allatkisérletek a human vizsgélatok megalapozoi,

igy az anyag klinikai szempontbol is logikusan felépitett. A cornea refraktiv beavatkozasainak
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gyogyulasa, a haze kialakulasanak megel6zése, a terhesség kockazatfokozo szerepének
felismerése a cornea refraktiv kezelése kapcsan valamint a cornea fekély kialakulaséanak jobb
megismerése egyértelmilien gyakorlati fontossagu kérdés. Hasonldképpen, a diabetes mellitus

szemszovodményeinek szilirése is aktudlis, és nagy gyakorlati jelentdséggel bir.

Kérdéseim a Jelolthoz az aldbbiak:

1. A diabeteses retinopathidban vizsgalt konnyfehérjék értékeire mennyire lehetett hatassal
az aktudlis vércukorszint? Lehetséges-e, hogy jelentdsen ingadozd vércukor értékek
esetén egyes konnyfehérjék koncentracidja kevésbé stabil (nagyobb ingadozast mutat

az idében), mint jol kontrollalt vércukorszint esetén?

2. Ismert-e interakcié diabetesben a konnyben mérhetd enzimek és a cornea refraktiv miitéteit
kovetd urokindz tipusi plazminogen aktivator mintdzat kozott (diabeteses személyek

refraktiv kezelése)?

3. Mennyire tartja a gyakorlatban j6l hasznosithaténak a konnyfehérjék meghatarozésat ill(_etve
a konfokélis cornea mikroszkopia hasznalatat a diabetes mellitus szemészeti
szovédményeinek tomeges szlirésében (akar kombinalt diagnosztikai eljaras részeként
is), kiilonos tekintettel arra, hogy a mobil telefonhoz kapcsolhatd fotografias
szemfenéki szlirések sziikségtelenné tehetik a kozvetlen egészségiligy - beteg

talalkozast?

4. Az éallatkisérletes modellben a cornea fekélyt lugsériilés modellben vizsgaltak. Van-e a
Jeloltnek adata arrol, illetve végeztek-e kiegészit6 kisérleteket arra vonatkozéan, hogy

a cornea bakteridlis €s egyéb infekcids fekélyeinek gyogyitasara (a standard kezelés



mellett) a rekombindns plazminogén aktivator inhibitor-2 fizids fehérje szemcsepp

alkalmas-e?

5. Sikertilt-e gyakorlati alkalmazassé tenni a rekombinéans plazminogén aktivator inhibitor-2
fuziés fehérje szemcseppként torténd haszndlatdt a szaruhartya fekélyek

gyogyitasaban? Ha igen, kérem, réviden foglalja 6ssze a gyakorlati tapasztalatokat.

Uj eredményként ismerem el:

1. A cornea refraktiv kezelései utdni, urokinaz tipusu plazminogén aktivator idébeli mintazat

kimutatdsat a konnyben, €s ennek Ssszefliggését a postoperativ haze kialakulasaval

2. Allatmodellben a cornea postoperativ hegesedése tekintetében a vemhesség kockazatnoveld
hatdsat, amiben az urokindz tipusu plazminogen aktivator csokkent expresszidja,
valamint a plazminogen aktivator inhibitor-2 emelkedett koncentracidja szignifikdns

kockézat fokozo hatassal bir.

3. Annak a kimutatdsat, hogy a konnyfehérje mintézat felhasznalhaté a diabetes mellius

kimutatésara.

4. Az 1. tipusu diabetes mellitusban a cornea konfokalis mikroszkdpias morfolégiai

eltéréseinek €s azok idébeni valtozasainak kimutatasat.

A fenti eredmények, kiilondsen az elsé harom pontban elismertek, a klinikai gyakorlatban

kozvetlen jelent6séggel birnak illetve birhatnak.



Dr. Csutak Adrienne MTA Doktori disszertécijét, az abban szereplé kisérleteket és klinikai
vizsgélatokat, ezek magas szinvonali kozlését valamint klinikai alkalmazhat6sagukat

értékesnek tartom.

Javaslom a disszertaci6 nyilvénos vitara bocsatasat és az MTA Doktora cim odaitélését.

Budapest, 2021. februar 15.
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