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cimi MTA doktori értekezésérél

Dr. Soltész Pal 1985-ben végzett a Debreceni Qudosbanyi
Egyetemen, azéta az Egyetem lll. sz. Belgyogya&detikajan dolgozik.

Szakmai-tudomanyos tevékenysége:

1990-ben belgydgyaszatbdl, 1996-ban kardioldgigdbakorvosi
minésitést, 2003-ban pedig belgydgyaszati angiologikbpesitést szerzett.
Vezeti a klinika kardioldgiai és angioldgiai szakadelését.

2000-ben Ph.D. végzettséget kapott. Tudomanyos ajainszamos
kozlemény és az ezekre reagald citacié fémjelza.E4yetemen tébb TDK-s
hallgato ill. doktorandusz munkajat iranyitottéetve iranyitja. Tudomanyos
tevékenysége toretlendl, egyenletesen folytat@leth.D. végzettség
megszerzéesét kovien is. Tébb a DEOEC egyetemen bellili, hazai éklilf
tudomanyos egydittikodést szervezett, melyek keretében értékes tudgman
munka folyik. Tobb alkalommal volt hazai ill. kiilth elismert centrumokban
tanulmanyuton. Tudomanyos munkajanak financialisehét az altala elnyert
szamos palyazat alapozta meg.

Oktaté munkaja

Végzése Ota az atlagot meghaladé mértékben verzarEgyetemen
folyé gradualis és posztgradualis oktatasban, aasteinhallgaték,
fogorvostanhallgatdk és gyogyszerészhallgatok ksximn, de afskolai
képzésben is. Evek Ota rendszeresen tart a graduéli posztgradudlis képzés
keretében tantermi&dasokat, s vezet gyakorlatokat magyar €s angblaerye
Aktivan hozzajarul a Ph.D. tanfolyamok munkajahamyitja tébb hallgato
felkészllését és tudomanyos tevékenyseégeét, résztRleD. értekezések
elbiralasaban.

Dr.Soltész Pal szakmai, tudomanyos, déselsban oktatdéi munkajaval
bizonyitotta, hogy a DEOEC Ill. sz. Belgyogyas#dinika egyik vezeb
oktatojava valt. Széleskiiraz egyetemi képzés szamos tertletén végez oktato
(tantermi ebadasok, gyakorlatok vezetése és vizsgaztatas) munRdK
kutatdmunkak, valamint a diplomamunkak témaveze&sekidolgozasaban,
ellendrzésében és biralatdban egyarant fontos tevekestyfggiki. Kiemelem a
Ph.D. képzésben folytatott aktiv munkajat is. Enalalpjan a DEOEC-n
med.habil cimet kapott.



Tudomanyos munkajanak értékelése

Az érrendszerben lezajlé gyulladasos folyamataiolagidjaval,
diagnosztikajaval és terapias labsigeivel kapcsolatban vilagszerte intenziv
kutatas folyik. Ezek része az immunoldgiai faktovidsgalata is. Dr. Soltész
Pal kutatasai az antifoszfolipid szindréma angi@bgonatkozasai tekintetében
kiemelked jelentsédiek. Kulon kivanom hangsulyozni, hogy kutatasait Aom
patoldgiai korképekben szenvedetegekben végezte, igy eredmeényei kdzvetlen
medicinalis jelerisédiek. Fontosnak tartom, hogy terapias beavatkozasok
(plazmaferezis, rituximab) hatasét is tanulmanyadgiaeredményeinek
kozvetlen gyakorlati felhasznalasa is lehetségdaitatasai soran alkalmazott
validalt médszerei részben rutin betegvizsgalatekve klinikai kutatdsok soran
is alkalmazottak, részben modern immunologiai-latiiumi vizsgalatok.

Az elmult években végzett kutatasai soran szamowegallapitast tett,
Az altalam legfontosabbnak tartottakaferiseken tértént 6sszefoglalasnak
megfeleben az aldbbiakban részletezem.

Primer antifoszfolipid szindrémaban (APS) az aadmniachialis
aramlasmedidlta vazodilatatiojanak (FMD) kifejeg€ttosodasat detektalta, mig
a nitrat-dilatatio tekintetében nem tapasztaltréfitaz egészseges kontrollokhoz
képest. A kontroll csoporthoz hasonlitva az AP®&tedpcsoportban a carotis
intima-media falvastagsag ( IMT) jeléstmegvastagodasat talalta. Az FMD és
az IMT valtozasai kozott szignifikans korrelacistapasztalt. A von Willebrand
Faktor antigén (VWFAQ) szintje szignifikhnsan madssvolt a primer APS-ben
szenved betegek vérében, mint a kontrollokéban, s eztarasl klinikai
kapcsolatot mutatott a vénas rendszerben kial@kutnbosissal.

APS-ben szenvédbetegekben immunologiai vizsgalatokkal szamogésté
mutatott ki az egészséges, vagy mas betegségheredi&ontrollokhoz
képest:

a. a CD4+/IL-10+ és a CD8+/IL-10+ sejtek aranya, sdigansan
magasabbnak adddott;

b. a CD4+/IL-10+ és a CD8+/IL-10+ sejtek aranya, siigansan
magasabbnak adodott a primer APS-s betegek széamaab
kontroll stabil anginas betegekhez képest.

c. a ketbs pozitiv T-limfocitak tekintetében szignifikansan
magasabbnak adddott a CD4+ és CD8+ sejtek ardkyatiol|
stabil anginas betegcsoporthoz képest;

d. a ThO és a TcO sejtarany szignifikansan alacsonyalbjomint
stabil angina esetén;

e. vénas APS és artérias APS vs. stabil coronariaybéte
0sszehasonlitasakor a ThO és a TcO sejtek szigngdn



alacsonyabb aranyat talalta vénas és artériastisiedy APS-s
betegekben, stabil coronaria betegséghez képest.

A keringd citokineket tanulmanyozva megallapitotta, hogy
- az IFNy és az IL-1 numerikusan magasabb, mig az IL-4 é8 IL
szignifikAnsan magasabb titere volt kimutathaté ARS;
- a szérum IL-10 és IL-8 szint jelésken ugyan, de nem szignifikans
mértékben volt alacsonyabb primer APS-ben, stalwroraria
betegséggel 6sszehasonlitva;
- a szérum IL-1 és IL-4 szint artérias érintetts€@\PS-s
betegcsoportban szignifikdnsan alacsonyabb voltahilscoronaria
betegek szérum szintjéhez képest.

Az immunstatusz €és az angiologiai paraméterek kdg@sak

tanulmanyozasakor megallapitotta, hogy

- a carotis IMT, az augmentéaciés index (Alx) és wzpshullam

terjedési sebessége (PWVPeIpozitiv linearis 6sszefiiggést mutatott

az IL-4 szérumszintjével;

- a PWV és a CD8+/IL-10+ sejtarany kozott viszoagativ linearis

O0sszefliggést talalt, s ugyanakkor

- a PWV és a CD8+/IL-10- sejtarany pozitiv lineadisszefiiggést

mutatott egymassal

Az endothel diszfunkcioval, atherosclerosissal éérias stiffness-szel
kapcsolatban végzett vizsgalatai eredményei igalzolhogy a kontrollhoz
képest a 101 autoimmun betegben

- szignifikhnsan rosszabb endothel dependens Jaradd volt
mérheb;

- a carotis IMT Iényegesen vastagabb volt;

- az Alx és PWV értékek is jelgiten rosszabbak voltak;

- szignifikans, negativ korrelacio volt kimutathaaa Alx és FMD
értékek kozott és a PWV és FMD kozott;

- pozitiv korrelacié volt a carotis IMT és az AOXott, valamint a
carotis IMT és a PWV kozott .

Akut coronaria szindrobmaban és periférias érbetdgme szenved

betegekben az aPL antiteste&fetdulasat vizsgalva megallapitotta, hogy

- az $2GPI antitestek harom izotipusat egyittesen tekirgvtalalt

14,4%-0s B2GPI antitest gyakorisdg az egészséges egyénekben

megfigyelt 2%-hoz képest @en szignifikdns 6sszefliggést jelent az

ellenanyag jelenléte és az akut cardialis tort&beétt.

- az IgA tipusu ellenanyagok mennyisége egyéttehmmagasabb volt

az akut coronaria szindrémaban szediedn.



- a periférias érbetegséghez tarsulé coronaritvélleerebrovascularis
megbetegedések és az aPL antitestek jelenléte tkdajicsolatra
vonatkoz6an megdallapitotta, hogy az aKL ésG#P| antitest pozitiv
csoportban is szignifikhnsan magasabb volt a pe&gé&rbetegséghez
tarsuloé cerebrovascularis érintettség.

A kontrollcsoporthoz viszonyitva az akut coronasaindromaban és
igazolt coronariabetegekben az oxidalt LDL (OxLDél)enes autoantitestes
mechanizmusok vizsgalatakor

- szignifikhnsan magasabb IgG izotipusu anti-oxLdbititest szinteket
talalt;

- masfebl viszont az antitest szintek az akut coronariancdimmas
betegekben jelesen emelkedettek voltak a stabil coronaria
betegekhez képest.

Plazmaferezis vigy rituximab kezelés hatasat vizagaz aPL antitest

szintekre megéllapitotta, hogy

- plazmaferezis hatasara az IgG aKL antitest semegeabz6 atlagos 67

U/l értékisl a 3. kezelés utan 35 U/l értékre csokkent;

- plazmaferezis hatasara az IFNM:-4 és az IFNy/IL-10 értékek

valtozasai alapjan a kérosan megnovekedett Th2rthomia csokkent;

- rituximab az 6sszkoleszterin szintet 3-11%-kalk&sntette, a HDL-

C 14-35%-kal novelte.

A doktori ertekezéssel kapcsolatban sziikségesnméntatisztazni az alabbi
kerdéseket, melyekre varom jelolt valaszat:

1. Az akut coronaria szindromaban észldilatatok (azaz hogy a betegek egy
része besorolodik a primer APS csoportba) algppasolja e a szefzzen
betegek rutinszéranticoagulans kezelését?

2. Indokoltnak latja e a jel6lt hogy periférias €émység diagndzisanak
felallitAsakor torténjen antifoszfolid antitest rhatarozas is?

3. Ismert hogy a primer APS megjelenése utan nmastémas autoimmun
betegség is kibontakozhat ugyanannal a betegnél.tdpasztalata éilra
jeldltnek?

4. A szerd azt talalta, hogy akut coronaria szindromabanediszh oxLDL
ellenes antitestek magasabb titere fokozott klinikzékoval jar egyitt. Van e
tapasztalta arrél, hogy a gyulladasgatlo hatassaindelkeé statinok ezt a
rizikot képesek e csokkenteni?

5. A plazmaferezis kapcsan észlelt pozitivimmagali hatasok mennyire
stabilak?



A fenti kérdések megvalaszolasa esetén javasolo®atbész Palnak az MTA
Doktora tudomanyos fokozat odaitélését.

Budapest, 2011. februar 6

Prof. Dr. Farsang Csaba
MTA Doktora



