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Dr.Illés Arpad tobb mint 2 évtizede vezeti a DE OEC III. Belgyogyaszati Klinika
jelentés hagyomanyokra visszatekintdé lymphoma munkacsoportjat. Sziikebb szakmai-
tudomanyos érdeklédése a Hodgkin lymphomdés (HL) betegekre terjed ki. 1999-ben kozel
félezer HL-4s beteg adatait elemezve nyujtotta be egyetemi doktori (Ph.D.) értekezését €s
nyert tudomanyos fokozatot. A gydgyitd- és oktatomunkdval parhuzamos kutatomunkdjat
azoéta is toretlen lendiilettel végzi. Benytjtott egyetemi doktori értekezésében a Ph.D. fokozat
megszerzése Ota eltelt tobb mint egy évtized megfigyeléseit, eredményeit, kovetkeztetéseit
foglalta 0ssze ,Etiopatologiai, klinikai sajatossagok és a kezelés késdi szovodményeinek
vizsgalata Hodgkin lymphomaban” cimmel benyujtott értekezésében. A munka a jeldlt sajat
intézményében 2000 és 2010 kozott koérismézett mintegy 200 0 HL-as és veliikk egyiitt
Osszesen 700 gondozott HL-as beteg adatainak ¢és mintainak elemzése mellett tobb
multicentrikus és orszdgos anyagot is felolel, amelyeknek vizsgalatat jelolt a Magyar
Hematologiai ¢és Transzfuziologiai Tarsasdg (MHTT) Hodgkin-kér Munkacsoport
vezetdjekeént irdnyitotta. Az experimentalis kutatomunkat kiilfoldi €és hazai elméleti és klinikai
kutatokkal egyiittmiikddve valdsitotta meg.

Az értekezés 146 oldal terjedelmii, hagyomanyos szerkesztésii munka. A fejezetek
aranyos terjedelmiiek, informativak, szépen szerkesztettek. Eliitéssel, helyesirasi hibaval csak
elvétve taldlkoztam (Id. részletes birdlat). A munka tartalmi szempontbol hét fontosabb
egységre tagolodik: (1) irodalmi attekintés; (2) modszertani leirds; (3) a HL etiopatoldgiai
vizsgalatainak eredményei; (4) a HL klinikai jellemzdivel kapcsolatban tett sajat
megallapitasok; (5) a kezelések késéi szovOdményeinek vizsgalata; (6) a sajat eredmények
megbeszélése a szakirodalmi adatok tiikrében; és (7) irodalomjegyzék, amely tartalmazza az
értekezés megirasahoz felhasznalt szakirodalmat és a szerzd sajat munkait.

Az értekezés 58 in extenso kozleményen alapszik, amelyeket jelolt elsd, vagy utolsd
(un. ,,szenior investigator/author”) szerzéként jegyez. A kozlemények koziil 21+1 (egy kettds
kozlést jelolt egy opusként, 11/a. és b. jegyez) angol nyelvii, koziiliik 18 nemzetkozi, lektoralt
folyoiratban jelent meg, 13 kozlemény 1,0-t meghalad6 impakt faktort médiumban. Az
értekezést megalapozd in extenso koézlemények kumulativ impakt faktora 22,775. A
nemzetkozi, lektoralt folydiratokban megjelent kézlemények dnmagukban is mindsitik jelolt
munkdjat, garantaljak eredményei nemzetkdzi szinvonalat, ujdonsag értékét. A nagyszdmu
(37) magyar nyelvii publikdacio nagyobbik része szemléletformald klinikai attekintd
kozlemény, illetleg esetek, kisebb kohortok ismertetése (21., 32., 33., 41., 48., 49., 50., 51. és
58). A hasonlo, évek alatt szisztematikusan egymasra épitkezd tematikaji Osszefoglald
cikkeket (2., 4.,16., 22., 24., 29., 35., 36., 37. és 57. vm. 7. ¢és 17.) attekintve nyomon
kovethetjiik a szakteriilet markans fejlodését a XXI. szazad elsé évtizedében. Jelolt fenti
kozleményeit az értekezés benyujtasdig 144 fiiggetlen szerzd/csoport idézte.



Jelolt teljesitményét az MTA doktori értekezés szakteriileti kovetelményeinek
megfeleld szcientometriai adatainal is jobban mindsiti munkajanak eredménye: amint az a
dontden leird jellegl értekezésbdl, illetdleg az annak alapjaul szolgald kozleményekbdl is
kideriil. Hazankban, igy Debrecenben is, nemzetkozi szinvonalon folyik a HL-4s betegek
kivizsgaladsa ¢és gyogykezelése. Jelolt és mtsainak a riziké-adaptalt kezelésre, a késoi
mellékhatasokra vonatkozé kutatomunkaja része annak a friss nemzetkozi trendnek, amely az
alapbetegség eredményes gyogykezelésén til a mellékhatdsok minimalizalasara, a késd
szovodmények megeldzésére, korai felismerésére, ezaltal az egykori betegek életmindségének
javitasara iranyul. A gydgyitd- és kutatdmunka mellett jelolt kornyezetében felnevelkedett
egy kozépgeneracios és fiatal kutatd-klinikusokbol alld munkacsoport, amely tagjai koziil
jelolt négy munkatars Ph.D. témavezetdje volt.

Részletes biralat

Roviditések jegyzéke (3. old.): A latinos helyesirassal leirt terminus technicusok a magyar
nyelv szabdlyai szerint ragozott és képzett alakjai esetében a ragokat és képzdket a magyar
helyesiras szabalyai szerint irjuk, tehat: haemopoetikus, anaplasias, cardiovascilaris, stb.

Bevezetés, irodalmi attekintés — Az értekezés olvasmanyos fejezete. Jelolt magabiztosan
targyalja, elemzi, mert sajat tudasként ismeri a HL valamennyi vonatkozasat. Jelen birald a
fejezet kapcsan egy kiegészitéssel szeretne €Ini, nem vitatva, hogy HL-ban DeVita és mtsai
alkalmaztak elsoként sikerrel a polikemoterapiat 1970-ben (14. old. utols6 bek.). Az
orvostorténeti mértékkel is jelentds paradigmavaltds, nevezetesen a polikemoterapia
bevezetése és sikeres alkalmazasa az onkologidban, illetdleg sziikebb értelemben az
onkohematoldgiaban gyermekhematologusok munkassagdhoz kotheté. A St. Jude terapids
program elsé érjaban, 1962 és 1968 kozott a négy egymast kovetd akut lymphoblastos
leukaemias (ALL) terapias protokoll (Memphis-study I-1V) vezetett a gyermekkori ALL
»totalis terapajanak™ kidolgozasahoz, egyuttal az elsd tartds tulélésekhez (gyogyulashoz) a
korabban uniformisan fatalis kimenetel(i betegségben (George P et al. J Pediatr 1968, 72:399-
408).

Az értekezés célkitiizései mértéktartoak és vilagosak. Jelolt hianypotlo feladatra vallalkozott,
amikor a hazai HL betegek nemzetk6zi adatokkal 6sszehasonlito vizsgalatat kivanta elvégzni.
Az FDG-PET prognosztikai szerepének meghatarozasa a betegek tartos kdvetése alapjan és a
kezelesek kesoi szovodményeink kutatdsa nemzetkdzi szinten is jelentds célkitlizés volt.

A modszerek leirasa tomor, néhany esetben tilsdgosan is tomor. Jeloltnek meg kell adnia
azokat az adatokat, amelyek alapjan az eredmények elemzo-értékeld attekintése az értekezés
olvasoi szamara is lehetséges. Igy:

Az LMP1 ¢és EBNA2 fehérjek ITHC kimutatasanak leirdsa soran (28. old) meg kell adni, hogy
milyen primer antitest oldatokat hasznaltak a vizsgalat soran, és mik voltak a vizsgalat pozitiv
¢és negativ kontrolljai.

Az in situ hibridizacid6 modszerét jelentésen terheli az aspecifikus kotédés (fals pozitivitas)
lehetdsége, kiilonosen deparaffinalt metszetek alkalmazasa esetén. Ezért ennek a modszernek
a leirasanal (29. old.) nélkiilozhetetlen a pozitiv és a negativ kontrollok megadasa.



Hianyzik a negativ kontrollok megadasa az dramlési citometriai modszerek leirasa kapcsan is,
¢s ismertetni kell a permeabilizaldsra alkalmazott modszer(eke)t, amelyek segitségével az
intracytoplasmatikus antigének jelolését végezték (30-32. old).

Az eredmények leirasa alapvetden az értekezést megalapozo, in extenso kozleményekre
tamaszkodik. Ezek dont6 tobbsége lektoralt folydiratban jelent meg, tehat mar atestek a
kozlemények birdlata soran szokdsos szigort szakmai biralatokon: validitdsukhoz nem fér
kétség. Jelen birdlo az értekezés ,,Megbeszélés” fejezete kapcsan kivan néhany
megjegyzéssel, illetdleg kérdéssel €lni, hiszen ez a fejezet jol elkiilonithetd része az
értekezésnek, idoben valamennyi megjelent cikk kozlése utan késziilt, tehat varhatd, hogy
jelolt az eredeti kozleményekhez képest mas aspektusban, a munka teljességének, valamint a
kozlemények megjelenése Ota napvilagot latott, ) szakirodalmi adatok Osszefiiggésében
elemzi az eredményeket. Az eredmények kapcsan csupan néhany tény pontositasat tartom
szlikségesnek tisztazni, dontden a modszerek leirdsanak sziikszavisaga miatt:

.....

1. Az elemzésbe bevett gyermekbetegek szama olyan elenyészO, hogy abban a vizsgalati
csoportban a szignifikancia szamitds nem értelmezhetd. Ez a tény magyarazhatja azt a jelentds
eltérést, amelyet néhany mas munkacsoport figyelt meg, ¢s amely egytttal az EBV fert6zés
etiologiai/kofaktor szerepét erdsen aldtdmasztja, hogy ti. a gyermekkori HL-4s betegek kozott
nem-random eloszlasi EBV fert6zottségi mintazatot talaltak szignifikansan magasabb
prevalenciaval, mint az egészséges kortarsak kozott (Preciado MV et al. Leuk Lymphoma
1997, 24:283-90. és Zhou XG et al. Cancer 2001, 92:1621-31.). Kérdésem: a vizsgalatba
bevont gyermekbetegek kapcsan miért a DE OEC Gyermekgyogyaszati Klinika Genetikai
Laboratoriumanak a biralo szamara ismeretlen szempontok szerint szelektalt adataira
tdmaszkodott és miért nem a klinika Hematoldgiai-onkoldgiai Munkacsoportjdnak, vagy a
Nemzeti Gyermektumor Regiszter komprehenziv adataira?

2. Milyen, a személyiségi jogokat tiszteletben tartd6 moédszert alkalmazott jelolt a vizsgalt
betegek etnikai hovatartozasanak és szocialis koriilményeinek meghatarozasara?

42. old. utols6 bek.: A mondatkezdd szoként szerepld szamnevet nem szammal, hanem
betlivel helyes kiirni, tehat: ,,Szaztizenharom HL-es beteg koziil ...” Hasonldan a 45. old.
utolso bekezdésében: ,,Negyvendt HL-es beteglink esetében...” A 70. old. utols6 mondataban:
,Huszonhiarom beteg szérumaban...”

Regulativ T (Treg) sejtek vizsgalata (44-45. old.): Szokatlannak tinik, hogy mig a
»Modszerek” fejezetben jelolt kozli a FoxP3 jelolést és abran demonstralja az expressziot, a
kvantitativ eredményekre vonatkozé adatsort nem illesztette be az ,,Eredmények” fejezet
vonatkozd részébe. A CD4*CD25""" populécioban ugyanis a FoxP3+ harmas pozitiv sejtek
reprezentaljak a Tyeq Sejteket, hiszen az IL-2R kozds alegység (CD25) fokozott kifejezddése,
amelyet aramlési citometriai vizsgalatok soran a CD25 atlagos fluoreszcencia intenzitasanak
(MFI) fokozodasa (,,brightness™”) jelez, a Trq sejtek mellett az aktivalt T-helper/inducer
sejteket is jellemzi. Kérdésem: hogyan, milyen MFI értékek alapjan jelolték ki a CD25°"M" ¢g
CD25%m »ablakokat” a vizsgalat soran? Nem lett volna-e szerencsésebb a CD25-re kapuzott
MFI értékek alapjan kiilonbséget tenni a vizsgalati csoportok kozott, mint a CD25”"™ sejtek
abszolut szama alapjan, amely, jelentés mértékban fiigg a kapuzéasi paraméterek arbitrarius
beallitasatol? Végiil: a tablazatban szerepld CD4'CD25™"" sejtek kozott milyen aranyt
képviseltek a CD4*CD25"""FoxP3+ (Tye,) Sejtek?



HL orszagos adatainak felmérése (48-53. old): A 13 év feletti lakossagot nem lehet — még
idézojelben sem — ,,felnott” lakossagként aposztrofalni (48. old. 2. bek.), hiszen az ENSZ
altalanosan elfogadott és hazankban is térvénybe iktatott definicidja szerint a gyermekkor 18
éves korig tart (Article 1, Convention on the Rights of the Child, 1989). A definicio, illetéleg
annak figyelembe vétele azért jelentds, mivel az elemzett betegcsoport korlefolydsa minden
tekintetben (KR, OS, EFS) kedvezdtlenebb, mint a gyermekkori HL-as betegeké. Jelolt és
mtsai a SE II. Gyermekgyogydszati Klinika serdiilékort betegeinek korlefolyasat sajat
hasonlé betegcsoportjaval sszehasonlitva megallapitottak, hogy a serdiilé (14-18 éves) HL-
as betegek gyogyulasi esélyei jobbak a gyermekgyodgyaszati  kdrnyezetben,
gyermekgyogyaszati protokoll szerint kezelt betegek kozott, mint a felnétthematologiai
osztalyon felnétthematoldgiai protokoll(ok) szerint kezelt betegek esetében (Miiller J et al.
Orv Hetil 2008, 149:2221-7). Kérdésem: milyenek voltak a jelen elemzésbe bevont 14-18
éves HL-4s betegek KR, OS és EFS értékei?

Jelolt HL-as betegei kezelése soran szerzett tapasztalatok (56-59. old.): A 20. abra szerint az
ABVD, illetéleg a COPP/ABV protokollok szerint kezelt betegek teljes talélése kozott nincs
szignifikans kiilonbség, ami ellentétben all a szoveges megfogalmazas allitasaval (58. old. 1.
bek. 2. mondat). Kérdésem: egyenletesen oszlott-e meg a KT mellett RT-ban is részesiild
betegek szama és aranya a két csoportban?

63. old. 1. bek.: a ,kevesebb mint...” Osszehasonlitas két szava kozé nem kell vesszot (,)
tenni. Hasonldan: 67. old. 10. sor helyesen: ,,...t6bb mint...”

Refrakter és relabalt HL-ds betegek vizsgdlata (63-64. old.):

A 63. old. 2. bek. utols6 mondatabol nem dertil ki, hogy mely betegcsoportok 10 éves teljes és
eseménymentes tulélése volt 90% és 74%, illetve, ezen adatot hogyan lehet dsszevetni a 64.
old. 3. mondataval, amely szerint a refrakter betegek atlagos tulélése 34 hoénap (< 3év),
leghosszabb tulélése 60 honap (5 év), mig a visszaesd betegek atlagos talélése 131 honap (11
€v), a leghosszabb tulélési idé 150 honap (12 1/2 év) volt.

Milyen kondicional6 kezelést kaptak az aHSCT-ben részesiilo betegek, mennyi volt a TRM
aranya?

Mivel volt a CR-ben 1év6 betegek halaloka (25/B abra)?

A myocardium késéi kdarosodasa (73-77. old): A koéros vs. élettani szivizom funkcioval
jellemezhetd betegek kozott hogyan oszlott meg az anthracyclin kezelésben részesiiltek
aranya és ebben a csoportban mennyi volt az anthracyclin vegyiiletek kumulativ dézisa?
Kaptak-e a betegek egytttal cyclophosphamidot (vagy ifosfamidot), amely vegyiiletek
potencialjak mind a mellkasi XRT, mind az anthracyclinek cardiotoxicus hatasat? Kaptek-e a
betegek dexrazoxane-t?

Jelolt gyogyult HL-ds betegeinek felmérése (86-88. old.): 87. old. 1. mondat: Lehetséges,
hogy a DEOEC III. Belklinikdn 14 évesnél fiatalabb (11 éves!) beteget kezeltek?

87. old. utolso bek. elsd mondata szerint ,,az 6sszes beteg 35%-a halt meg...”, ami 65% teljes
tartds talélésnek felel meg. Hogyan vethetd 0ssze ez az adat az el6zd alfejezetek 1ényegesen
jobb tartos tulélést tiikrozo adataival (19., 20., 23. és 25/A abrak)?


http://www2.ohchr.org/english/law/crc.htm

Megbeszélés —

HL és EBV fertozés asszocidcioja:

A HL ¢s az EBV fertdzés egybeesésének szisztematikus hazai felmérése kétségteleniil
hianypo6tlo vizsgalat, am a torténeti hiiség kedvéért meg kell jegyezniink, hogy in situ
hibridizacié modszerét alkalmazva Magyarorszagon elsoként a Pécsi Egyetem Patholdgiai
Intézetének munkatarsai mutattak ki EBER oligonukleotid-specifikus RNS-t EBV-asszocialt
malignoma mintakban, koztiikk egy HL-as beteg anyagaban (Torndczky T et al. Pathol Oncol
Res 1998, 201-5.). Noha a gyermek- ¢és serdiildkorban halmozddé EBV-pozitiv HL esetek
tendencidja kétségkiviil megfigyelhetd jelolt vizsgalatai alapjan, az epidemioldgiai helyzet
tisztazasa érdekében statisztikai elemzés céljara alkalmas, reprezentativ populéci6 vizsgalata
még varat magara. Az epidemioldgai alapokon all6 ok-okozati dsszefliggés megallapitasara az
EBV-fert6zés etiologiai, esetleg kofaktor szerepe és a HL kozott jelen munka 6nmagéban nem
tekinthetd bizonyitd erejlinek, hiszen az EBV 43%-os prevalencidja a jelolt anyagaban
elmarad az egészséges, reprezentativ hazai népesség szeropozitivitdsanak 90%-ot meghalado
aranyatol a 20 év felettiek korcsoportjaban (Ternak G et al. Orv Hetil 1995, 136:2727-30.).
Ha csak a két csoport kozotti korrelacio jelentds kiillonbségét vennénk figyelembe, akar arra a
kovetkeztetésre is juthatnank, hogy az EBV-fert6zés ,,véd” a HL kialakulasa ellen — hiszen az
egészségesek kozott tobb mint kétszer gyakoribb a prevalencidja, mint a HL-as betegek
korében. Kérdésem: jelolt esetleges wjabb, még nem kozolt vizsgalatai, illetdleg a
szakirodalmi adatok alapjan milyen transzkripcionalis és epigenetikai valtozasok kisérik az
EBV virusfert6zést a germinalis centrum B-lymphocytaiban, amelyek ok-okozati kapcsolatba
allithatok a HL kialakuldsaval, illetéleg talalhato-e sajatsagos HLA-I és —II asszociacios
mintazat az eltéré EBV statuszu HL-4s betegek csoportjai kdzott?

HL és reaktiv fehérveérsejtek kapcsolata az érintett nyirokcsomokban és a periférias vérben:
Treg sejtek jelenlétét jeldlt és mtsai elsOként vizsgaltak HL-4s betegek periférids vérmintaiban.
Mint jel6lt maga is megallapitja azonban (93. old. 3. bek.): ,,... tovabbi vizsgéalatok
szikkségesek annak a megvalaszolasara, hogy a (Trg) sejtsam emelkedése...hajlamosito
tényezo...vagy...a betegség fennallasanak a kovetkezménye.” Ezért fontos lenne a Treq Sejtek
karakterizdlasa a patholdgias szovetmintdkban 1s. Egy ilyen jelleglh vizsgalat 1j
megvilagitasba helyezhetné a szoveti hizosejtek és eosinophilok etiopatoldgiai szerepét is, és
igy az értékes vizsgalatsorozat tilmutatna a jelenleg kimondhaté negativ megallapitason,
amely szerint a hizésejtes infiltracié mértéke biomarkerként nem alkalmazhaté HL-ban. HL
¢€s egyeb granulomatozus folyamatok vizsgalata alapjan ugyanis kérvonalazodni latszik egy
zart autokrin szabalyozo hurok a szoveti hizosejtek, a myeloid-eredetii szuppresszor sejtek, a
Th17 lymphocytak és a Trg sejtek kozott. Ez a tobbszereplds szabalyozd egység a CD30L-
CD30 kolcsonhatas révén kommunikalna a HRS sejtekkel ((Fischer M et al. J Clin Invest
2006, 116:2748-56., Sun X et al. J Immunol 2010, 185:7671-80., Yang Z et al. PLoS One
2010, 5:68922., Glimelius | et al. Eur J Haematol 2011, 87:208-16.).

Klinikai epidemiologiai megfigyelések:

97-98. old.: Jelolt és mtsai vizsgalataban az NLPHL el6fordulasi arany 3-4%pontos részvételi
arannyal kissé elmarad a nemzetkozi adatoktol, igy valoszinlileg nem az 0j diagnosztikai
entitds bevezetése magyarazza a cHL lymphocyta tulsulyos altipus eléfordulasanak 1994 6ta
megfigyelhetd csokkenését.

Jelolt fontos és megalapozott ajanlasokat fogalmaz meg a magyar munkacsoportok szdmara a
HL korszerti riziko-adaptalt kezelésére: 99. old. 2. bek., 101. old. 2. bek., 102. old. 2. bek.



Késoi mellékhatasok:

Jelolt és mtsai nemzetkozi szinten is Gjszert megfigyelései tovabbi fontos vizsgalatok alapjaul
szolgalhatnak. Ezek a vizsgalatok tisztazhatjak az aui. thyreoiditis, a G-B-kor és a HL kozotti
Az anthracyclinek koroki szerepét az ,,Eredmények” fejezetben kozolt adatok nem zarjak ki
egyértelmiien (108. old. 2. bek.).

Jelolt és munkatarsai azon kevés munkacsoportok kozé tartoznak, akik szisztematikusan
vizsgaltak az a. carotisok intima-media allapotanak, a gyogyult betegek stomatologiai
statuszanak, valamint kronikus faradékonysdg szindromajanak és a HL/HL-terapia
Osszefiiggéseit.

Irodalomjegyzék —

A csaknem 200 tételt felsorold, igen részletes szakirodalmi attekintés tartalmazza a
szakteriilet mértékado publikaciodit és a jeldlt munkacsoportjahoz hasonld kutatomunkét végzo
hazai és nemzetkdzi munkacsoportok fontosabb eredményeit. Az értekezést megalapoz6 sajat
kozleményeket az ,,Altalanos biralat” kapcsan mar érdemben elemeztem. Megjegyezni
kivanom, hogy az altalanosan elfogadott gyakorlatnak megfeleléen taldlkozhatunk angol
nyelvli kozlemény péarhuzamos, magyar nyelvli kozlésével, amelyet jelolt egy opusként
jegyez: 11/a. és 11/b. Tobb mas magyar nyelvii kozleményt azonban, amelyek jelentds
atfedést mutatnak egyes angol nyelven is kozolt anyagokkal, kiilon sorszammal tiintet fel
jelolt az értekezést megalapozo kozlemények jegyzékében. Birald egyetért jelolttel abban a
tekintetben, hogy a magyar orvosi szaknyelv gondozésa érdekében sziikséges olyan mindségi
munkdk magyar nyelven torténd kozlése is, amilyenek a jelolt anyagaban bdven
megtalalhatok. Szamos esetben a hazai ¢s mas, kozép-kelet-europai folydiratok szerkesztoi
ezt az igényt felkérés forméjaban is megfogalmazzak. Szerencsésebb lenne azonban talan a
11. tételhez hasonléan egy opus tobb alpontjaként feltiintetni a jelentds tartalmi és formai
atfedéseket mutatd kozleményeket. Az ilyen mddon csekély mértékben, 45 tételre, ,,sziikiilé”
kozlésszam semmilyen tekintetben sem csokkentené az értekezés érdemeit.

Osszefoglalva: Jeldlt értekezésében az egyik vezeté hazai HL munkacsoport évtizedes
eredményeit foglalta Ossze értékes munka formajaban. Hianypodtld, hazai vonatkozéasban
ujszerti megallapitasokat tett a HL egyes klinikopatologiai sajatossagainak, EBV, HCV, HGV
asszociacidojanak vonatkozdsdban. Nemzetkozi vonatkozésban elsoként tanulmanyozta
aktivalt T-helper és Ty sejtek jelenlétét HL-as betegek periférias vérmintaiban. Nemzetkozi
Osszevetésben is az uttorok kozé tartozik a HL-as betegekben végzett FDG-PET vizsgalataival
¢s megallapitasaival, valamint a HL késdi szovédményeinek tanulmanyozasaval, a szakteriilet

fejlédéséhez hozzajarulo megfigyeléseivel.

Az értekezés nyilt vitara bocsatasat javaslom, jelolt szamara az MTA doktora cim odaitélését
tamogatom.
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