Biral6i vélemény

allatokban, kronikus stressz paradigmak felhasznalasaval”

cimlt MTA doktori munkajarol.

A 69 oldalon kifejtett érdemi anyaghoz 3 oldal sajat irodalmak jegyzéke, 13 oldal altalanos
(hazai és nemzetkdzi) irodalomjegyzék valamint 28 sajat (ebbdl 10 elsd szerzdi) kozlemény,
Osszesen 31 oldalt kitevd masolata csatlakozik. A benytjtott munka formai tekintetben
megfelel az MTA doktori palyazataval szemben tamasztott kovetelményeknek.

Az értekezés témavalasztasa rendkiviil aktualis, mivel a depresszios betegségek (és elsésorban
a DSM-1V vagy a BNO10- értelmében vett major depresszids epizod) etiologidja és bioldgiai-
biokémiai hattere még nem teljesen tisztazott. Bar az eddigi tedridk, amelyek elsésorban
n¢hdny neurotranszmitter ill. receptor depresszidban észlelhetd funkcionalis eltéréseire
éptiltek sok mindent megmagyaraztak és a mindennapi (gyogyszerterapias) klinikai
gyakorlatban is értelmezhetdek voltak, egységes, ill. minden részletre kiterjedé magyarazatot
mégsem tudtak szolgaltatni. E tekintetben merdben 10j utat nyitott a depressziod
neuroplaszticitas elmélete, melynek egyik kidolgozdja éppen az a munkacsoport, amelynek
tagja a jelen munka szerzdje is. A dolgozat jol szerkesztett, vilagos stilusban megirt,
olvasmanyos.

A birdlo nehéz helyzetben van, amikor az értekezés hidnyossagaira kell felhivni a figyelmet,
hiszen a munka alapjaul szolgal6 kozlemények nivos, magas impakt-faktort, szigortan
lektoralt lapokban jelentek meg.

A munkéval kapcsolatos biradlé megjegyzéseim a kovetkezok:

1/. Tartalomjegyzék, 6. pont. ,,Az értekezés alapjaul szolgal6 kozlemények” helyett az ,,Az
értekezés alapjaul szolgald kozlemények jegyzeéke” a pontos.

2/. Tartalomjegyzék. A ,, Kdszonetnyilvanitas” utan kovetkez6 (kilencedik) pontként a ,,A
munka alapjaul szolgalo sajat kozlemények fénymasolatai” sor is sziikséges lett volna.

3/. Erdemes, ill. célszerii lett volna roviditések jegyzékét is beiktatni.

nemzetkdzi szakirodalomban széles korben citalt hazai adatokat is idézni (Szadoczky et al, J
Affect Disord, 1998; 50: 153-162).

5/. Az 1. oldalon az 1. paragrafus végén a depresszio és ongyilkossag szoros kapcsolatarol
irva legalabb egy irodalmat kellett volna idézni.

6/. 1. ooldal, 2. paragrafus: ,,az antidepresszivumok hatasmechanizmusa nem ismert” irja a
Szerzé. Ez igy nem igaz, nem pontos. Szamos mechanizmus ismert, persze egységes



magyarazat nincsen. Ennek egyik oka lehet, hogy a depresszio (még az ennél sokkal jobban
koriilhatarolt major depresszid) sem genetikai, sem klinikai €s természetesen sem
farmakoterapias vonatkozasban nem egységes korkép. A szerotonin ill.
dopmanin/noradrenalin deplécios vizsgalatok nagyon elgondolkoztatdak a tekintetben, hogy
mégiscsak létezik ,,szerotonerg” ill. ,,noradreneg” és ,,dopaminerg” depresszid, ha nem is
olyan leegyszerusitett modon, mint 30 éve képzeltiik.

7/. 7. oldal 2 paragrafus: ,, az adult neurogenezis csokkenése szerepet jatszik a major
depresszio kialakuldsaban” — irja, de ez inkabb forditva van, mint késobb ezt diszkuttalja is.

8/ A 10. oldal 1. bekezdésben emliti a Jeldlt a gliikkokortikoidoknak az adult neurogenezisre
gyakorolt hatasat. Az 1980-as évek elejétol fogva ismert, hogy az abnormalis dexamethazon
szupresszios teszt-el jellemzett major depresszids betegeknél a kognitiv funkciok kifejezett
csokkenése és ,,kortikalis” atrofia jellemzo.

9/. A 24. oldal 1 paragrafus utols6 mondata: nemcsak ,,gyanitjak”, hanem bizonyitott tény,
hogy a stlyos stressznek kitett anyak gyermekeiben gyakoribb a schizophrenia és féleg az
affektiv betegség.

10/. 28. oldal, Eredmények, 1. mondat folytatasaként célszerii lett volna azt is leirni, hogy ezt
a szerzOk depresszid-modell (kronikus pszichoszocialis stressz-modell) segitségével
depressziossa tett dllatokon mutattak ki. Igaz, ez masutt megemlitésre keriil.

11/. 63. oldal 2. paragrafus. 10 mg/kg fluoxetin terapia (60 kg sulya feln6ttnél ez 600 mg-nak
felel meg, ez sokkal magasabb a mindennapi terapias gyakorlatban egy 60-80 kg-os betegnél
megszokott 20-80 mg napi dozisnal. A Neuropsychopharmacology 2006; 31: 1616-1626.
kozleményben 30 mg/kg is szerepel, ezek oriasi adagok. Nem lehetséges, hogy az
eredmények e tekintetben irrelevanssa valnak a human gyakorlatra nézve?

Nem biralat, csupan két megjegyzés:

a/. A Szerzd a 25. oldalon ir a dexamethazon szupresszios tesztrdl, ennek igen béséges hazai
irodalma is van, igaz, hogy az 1980-as és 1990-es évekbdl.

b/. A TMS antidepressziv hatasa csekély, ill. nem valtotta be a terapia-rezisztens esetekben a
vele szemben tdmasztott elvarasokat.

Osszegzésként megallapithatd, hogy Dr. Czéh Boldizsar benytjtott munkaja hiteles adatokat
tartalmaz, és jelentGsen gyarapitotta a depresszids betegségek etiolpatologiajarol vallott
ismereteinket. Szamos eredményét vilagviszonylatban is prioritasként tartjak nyilvan.

A fentiek alapjan a nyilvanos vita kitlizését és a mii elfogadasat javasolom.
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