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Opponensi vélemény

Dr. Ulbert Istvan ,,A human kognitiv, alvasi és epilepszias agykérgi elektromos
tevékenység rétegelvezetéses vizsgalata” cimii dolgozatarol

A szerz6 47 oldalas doktori palyazatot nyajtott be, mely tiz, zoémmel els6- vagy
utolsoszerzds koézleményen alapul, mely kézlemények az idegtudomanyok vezetd
szakfolyoirataiban (J. of Neuroscience, Brain, Neuroimage) ill. vilag elsészamu
tudomanyos szaklapjaban, a Science-ben keriiltek kozlésre. Ezek az értekezések mar
atestek nemzetkozi, a szlikebben vett témaban jartas nemzetkozileg is elismert
szakemberek biralatan. A nemzetkdzileg kiemelt folydiratok biraloi tehat a

dolgozatotokat kozlésre érdemesnek talaltak.

A magyar nyelvii dolgozat olvasmanyos, érthetd, szabatos megfogalmazassal irddott,
informativ bevezetovel, mely segit megérteni a célkitlizések szlikségességét és az
eredmények jelentoségét. A munka gondosan szerkesztett, eliitések vagy formai
pontatlansagok csak igen ritkan fordulnak ¢l6. Ilyen pld. a roviditések Kiirasa, ill azok
jegyzékének hidnya. Mindazonaltal, a dolgozat egyes részei aranyosak, koveti a

szakteriilet szokdsos hivatkozasi gyakorlatat.

A szerz6 kumulativ impakt faktora 350 korili, mely zommel els6- illetve utolséd szerzds
kozleményekbdl ered. Fliggetlen idézeteinek szama kozel 2000. Szientometriali
szempontbodl kiilon kiemelend6 a 25-6s H-index. Mindezen adatok és az értekezés
tartalmi része messze megfelel az MTA doktori kovetelményeinek. Az alkalmazott
modszerek és eredmények nemzetkozi szinten is fontos elérelépés lehet a az agymiikodés

megértéséhez.

A mi szamos j megallapitast tesz, ezek koziil kiemelendd, hogy Dr. Ulbert Istvan:



1. Kidolgozta a human intrakortikalis rétegelvezetések kiilonféle modozatait, amelyekkel
megbizhatdan regisztraljak a kérgi elektromos tevékenységet kognitiv feladathelyzetben,

lassu hullamu alvasban, illetve epilepszias események alatt.

2. Kidolgozta a hemodinamikai és elektrofiziologiai adatok egyiittes regisztralasan
alapul6 optdd technikat, mellyel a vaszkularis-elektromos csatolas tulajdonsagait tudta

vizsgalni.

3. Kimutatta, hogy a kérgi kognitiv ingerfeldolgozas — a mikro-régiok szerepét tekintve -

kiilonbdz6 modon zajlik az eliilsé cingulumban és az anteroventralis temporalis régidban.

4. Kimutatta, hogy a K-komplex negativ komponense nem mas, mint a lassu alvasi
oszcillacio inaktiv allapota, mely az agyfelszinhez kozeli kérgi rétegekben a piramis

sejtek csucsi dendritjein keletkezik.

5. Kimutatta, hogy ellentétben az eddigi feltételezésekkel, az epileptiform potencialok
nem homogének, egy régié akar tobbféle interiktalis kisiilést is produkalhat, illetve az

egyes sejtek heterogén tiizelési mintdzatot mutathatnak a kistilések alatt.

Megjegyzéseim és kérdéseim:
Bevezetés:

1. A szerzd nagyon helyesen megemliti az allatkisérleteti modellek paradoxonjat —
tudniillik, hogy alkalmazasukkor, feltételezziik, hogy a human agymiikodés is a
modellnek megfelelden miikodik, ugyanakkor maga a human agymiikodésrol
vonatkoz6 elképzelések jo része az allatkisérleti modelleken alapul. Mégis, sem az
alvas, sem az epilepszia nem tekinthetd kizardlag ember-specifikus jelenségnek. A
szerzd epilepszia esetében pld. érvként hozta fel, hogy az allatvilagban csak a
kutyaban létezik természetes, nem-szimptomas (idiopatias, genetikailag
determinalt) epilepszia. Ennek azonban evolucios és tarsadalmi okai is lehetnek,

hiszen a ,,rohamoz6” allat a legtobb esetben Iényeges hatranyban van fajtarsaihoz



képest: konnyli prédava valhat, alulmarad a falka-hierarchidban, vagy ha ragadozo,
kevésbé vehet részt a zsakmanyszerzésben. Igy genetikailag determinalt epilepsziat
okozd mutécié valdsziniitlen, hogy huzamosabb ideig benne maradhat a
populacidban. Ezzel szemben szimptomas epilepszia éppugy kivalthatd szamos
allatfajban. A kutya talan azért kivétel, mert az egyik leginkabb ,tenyésztett” allat,
ahol a tulajdonsagok szelekcidjat az ember iranyitotta és tenyésztés mozgatorigoja
nem feltétleniil a fizikai tulajdonsag vagy a falkaban t6lt6tt hierarchia dominalt,
hanem pld. az ember-allat kozotti kooperacié. Eppen ezért az epilepszias rohamok
nem jelentettek feltétleniil hatranyt a tenyésztési szempontokban. Masrészt a kutya
az emberhez — szocialis szempontb6l — talan a legkdzelebb allo allat, igy mas
allatok epilepsziajara sokkal kevesebb megfigyelésiink lehet. Természetesen igaz
ember esetében is: az epilepszids roham nem feltétleniil hatranyos az utodok
létrehozasaban: a legtobb nem-szimptomas epilepszia gyermekkorra korlatozott
betegség, a gyermek ebben a periodusban sziiléi védelem alatt all, ezen epilepszia

korképek tobbsége serdiilokor utan megsziinik: nem jelent hatranyt az utdédlasban.

Szamos olyan emberi agyhoz kapcsolt jelenség van, mely szintén nem vizsgéalhato
megfeleléen allatokban, pld. az affektiv szféra. Igy egy kicsit erltettetnek érzem,
hogy a kiemelt harom teriilet — alvas, epilepszia, kognicio specifikusabb lenne az

emberre, mint sok mas emberi tulajdonsag.

Célkitiazeések:

Nem vildgos: miért pont az anterior cingularis kérgre és az anteroventralis temporalis

lebenyre fokuszalt a szerz6 a kognitiv vizsgalatok soran?

Modszerek:

Nem vilagos, hogy a vizsgalatba bevont epilepszids betegek milyen epilepszidban

szenvedtek. Még temporalis lebeny epilepszia esetén is nagy lehet a heterogenités: a

hippocampus sokszor csak masodlagos szerepet jatszik egyes epilepsziaformakban — és

akkor is mutathat karosodast, mely azonban nem felel meg a klasszikus hippocampalis

sclerosisnak -, szemben pld. a mesiotemporalis (,,klasszikus™ hippocampalis sclerosissal

jaro) epilepsziaban. Kérdés, hogy az spike-oknal talalt heterogenitas nem a betegek




heterogenitasat tiikkrozi-e. Egy kevésbé kényeges megjegyzés: a fejlodési

rendellenességek nem térfoglald folyamatok.
Eredmények:

1. fejezet: A dolgozat talan egyik legizgalmasabb eeredménye az optdd kifejlesztése.

Miben vitt kozelebb az optdd a neurovaszkularis kapcsolat megértésében?

4. fejezet: A K-komplex mogott allo fiziologiai folyamatok megfejtése Oriasi
jelentdséggel birnak. Mégis, a szubkrortikalis strukturakat — médszertani okok miatt
— a szerz6 nem Vizsgalta, igy azok szerepe nem vilagos a K-komplex kialakitasaban.
Ugyanokkor tudjuk, hogy az alvas szdmos eleme nem-kortikalis rendszerekhez

kapcsolhatd. Kérdésem az is, hogy a K-komplex pozitiv komponensére, ill. a K-

komplexhez — legalabbis egves vélemények szerint - hasonld jelenségre, a vertex

potencialra nem tértek ki a vizsgalatok?

7-10. fejezet: Miért pont a vizsgalt régiokat kutatta a szerz6 az interiktalis epileptiform

kistilések (IEK) esetében (mi van a tobbi mesiotemporalis ill. extratemporéalis

struktaraval)? Szamos adat — vagy inkabb csak feltételezés - 1étezik, hogy az IEK

rohamgatl6 hatassal birhatnak (Avoli, Gotman, Janszky&Ebner munkai). Mi errdl a

szerzd véleménye sajat eredményeit figyelembe véve? Ha az IEK valéban rohamgéatlast

tiikroznek, akkor azok nem feltétleniil patologias jelenségek — szemben a
disszertacioban megfogalmazottakkal, még akkor sem, ha a tiiskék jarhatnak negativ
kovetkezményekkel is. Pld. a gyogyszerek ill. altaluk okozott fiziologiai valtozasok
nem patologias jelenségek, mégis lehetnek negativ kovetkezményeik (pld.

mellékhatasok formajaban). Ugyanez igaz lehet a szervezet ,természetes” rohamgatld

mechanizmusaira is. Mésik kérdésem, hogy miért nem volt méd roham alatti

patofizioldgiai valtozasok vizsgélatara, hiszen ezek taldn jobban kozel dllhatnak az

epilepszias rohamok pato-fiziologidjanak megértéséhez.

Osszegezve, megjegyzéseim nem érintik a téma fontossagat, a dolgozat egészének

mindségét. A dolgozat témaja nemzetkozi szinten is igen kimagaslo, a felhasznalt



modszerek, a kutatés tervezése, kivitelezése €s interpretalasa eredeti 4j gondolatokat
tartalmaz és a dolgozatbdl is kidertil, hogy jelolt igen gondos munkéval alkalmazta az 1j
modszereket az eredményeinek aldtdmasztasara. A mu hiteles adatokat tartalmaz. A jelolt
jelentés eredményekkel, vilaghiri felfedezésekkel és modszerek bevezetésével
gyarapitotta a tudomanyt, jelentésen hozzajarult a tudomany fejlédéséhez. Mindezek
alapjan javaslom az értekezés a nyilvanos vitara valo kitlizését és a jelolt szamara az

MTA doktori cim odaitélését.
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