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Dr. Molvarec Attila tekintélyes értekezést nyujtott be. Tekintélyes az értekezés a
meéretét tekintve, hiszen 0sszesen 205 szamozott oldalt tartalmaz, de tekintélyes a
dolgozat azért is, mert a téma atfogo leirasat és széleskorl vizsgalatat adja a szerz6,
s abban az értelemben is, hogy az értekezés alapjaul szolgald, 2007 és 2016 kodzott
megjelent, 6sszesen 31 db. in extenso kdzleményt kozl6 folyoiratok impakt faktora
73,416, amelyekre a disszertacio benyujtasaig osszesen 789 fuggetlen hivatkozas
tortént. Ezen kozlemények kozul minddsszesen 4 olyan van, amelyben nem 6 az
elsd, vagy utolso szerzé.

Molvarec doktor jegyez tovabbi 45 kozlemeényt is, amelyek egy része ugyancsak a
disszertacio targyat képez6 praeeclampsiaval foglalkozik.

Eddig megjelent tudomanyos kozlemeényeinek szama igy Osszesen 76, a kozlo
folyoiratok impakt faktora 157,63, és a cikkekre tortént hivatkozasok szama 1409.
Ezek igencsak imponalé adatok, melyek a szerz6 munkassaganak jelent6ségét,
elismertségeét is mutatjak.

A disszertacié témavalasztasa fontos és aktualis, hiszen a praeeclampsia
napjainkban is az anyai és perinatalis morbiditas és mortalitas egyik vezetd oka, s
kéreredete és patogenezise az intenziv kutatasok és nagyszamu publikacié ellenére
sem tisztazott. A betegség nem gyogyithatd, s az egyetlen megoldasa a terhesség
befejezése a magzat és a méhlepény vilagra hozatalaval. Ennek a dontésnek a
meghozatala mind a magzat, mind az édesanya szamara fontos elényds és
hatranyos kovetkezmények figyelembe vételével torténhet. A betegség klinikai
megjelenése (a terhesség 20. hete utan jelentkezd§ magas vérnyomas és proteinuria)
valoszinlleg egy sokkal korabban elkezd6dott koros folyamat késéi manifesztacioja.
A betegség kialakulasanak nagyszamu rizikd faktora van. Jelenlegi ismereteink
szerint azonban nincs olyan modszer (biomarker), amellyel a betegség el6re
valészinUsithetd lenne, esetleg valamilyen megel6z6 terapias eljaras, amely a
betegség kialakulasat, vagy legalabb annak sulyossagat csokkentené.

A disszertacié szerkezete, bar a szokasos fejezeteket tartalmazza, nem mindenben
szokvanyos.

A bevezetésben a szerz6 a praeeclampsia kialakuldasanak hatterében allé
immunolodgiai folyamatokat és az angiogén egyensulyzavar szerepét foglalja 6ssze, s
ez a fejezet 147 tanulmany feldolgozasan alapul.

Ezt koveti a célkitlizések fejezet, ami 6sszesen 23 pontbdl all, melyek ismertetésétdl
terjedelmi okokbal eltekintek.

A betegek és vizsgalati moédszerek fejezet a vizsgalatba bevont terhes és nem
terhes nék kivalasztasi szempontjai, és a mintak kezelésének leirasa utan mind a 23



célkitizés megvaldsitasara alkalmazott mérési eljarast részletesen tartalmazza. A
fejezet az alkalmazott statisztikai modszerek leirasaval zarul.

Az eredmények fejezet a 23 pontban megjeldlt célkitizéseknek medgfeleléen, 22
pontban (a célkitizések 11. és 12. pontjainak eredményeit egybefoglalva) a jelolt
eredményeinek pontos, szakszer( és részletes leirasat tartalmazza, minden esetben
megadva az adott vizsgalatba bevont személyek (altaldban praeeclampsias
terhesek, egészséges terhesek és egészséges nem terhes nék) adatait és a
meéréseik eredményét, s azok kiértékeléseét.

Ebben a fejezetben szamomra az szokatlan, hogy annak ellenére, hogy a sajat
eredményeinek leirdsa van a fejezetben, amely eredmények természetesen
publikalva lettek, ezekre a publikaciokra nem torténik hivatkozas.

A megbeszélés fejezet az eredmények fejezet 22 pontjanak megfeleléen targyalja a
vizsgalatok eredményeit, s veti 6ssze a szakirodalomban leirtakkal, s amennyiben
sajat eredményeik nem egyeznek meg azokkal, igyekszik magyarazatot talalni az
eltérésekre. Ugyancsak itt irja le, hogy méréseik milyen, a jov6ben hasznosithaté
eredményeket, tapasztalatokat szolgaltattak, valamint azt, hogy milyen iranyu tovabbi
vizsgalatot, vizsgalatokat lenne még célszerl elvégezni, amelyek diagnosztikai
jelentéseglek lehetnének.

Az elemzés alapossagat jelzi, hogy ebben a fejezetben 229 korabbi publikacioval veti
Ossze sajat eredményeiket. Ezek kdzo6tt van néhany, amely a munkacsoport korabbi
kézleménye, de a disszertacidé alapjaul szolgalé sajat kdzlemények itt sincsenek
megadva.

Az 0j tudomanyos eredmények osszefoglalasa fejezet 23 pontbdl allo lista, koveti
a megbeszélés fejezet pontjait azzal az eltéréssel, hogy a szérum citokin profil
vizsgalat eredményét, és az IL-17A megndvekedését, mint rizikd faktort kilén
pontban sorolja fel.

Az irodalomjegyzék a dolgozatban hivatkozott 6sszesen 390 cikk adatait
tartalmazza, s csakugy, mint maga a dolgozat hibatlan, még egy betl ellitést sem
talaltam benne.

Ezt koveti a sajat kozlemények jegyzéke ahol végre megadja a témaban megjelent
sajat kozleményeit, gondosan kulonvalasztva az értekezés alapjaul szolgald
kézleményeket és az abban fel nem hasznalt dolgozatokat, valamint a korabbi PhD
ertekezésében targyalt néhany dolgozatot.

A disszertaci6 végén az igencsak imponald tudomanymetriai adatok, és a
kdszdnetnyilvanitas talalhaté.

Osszegzésiil megéllapitom, hogy a doktori dolgozat az anyai és perinatalis
morbiditds és mortalitas egyik vezet§ okaként szamon tartott praeeclampsia
részletes és sokoldalu tanulmanyozasaval fontos ismereteket szolgaltat. A benne
foglalt tudomanyos eredmények messze meghaladjak a doktori mi tudomanyagban
szokasos és elvarhato szintjét. A dolgozat minden részlete nemzetkozi folydiratokban
volt publikalva, azaz kiallta a szigoru szakmai kontrollt.

A dolgozat nyelvezete kivalo, annak ellenére, hogy az eredeti kdzlemények angol
nyelven készultek, s ez néha a magyarra forditast nehézkesseé teszi.



A szerz6 altal megadott Uj tudomanyos eredmeények, bar nyilvan nem azonos
jelentéségliek a betegség diagnosztikajaban, illetve prognozisaban, a beteget kezel6
orvos dontéseit eldsegitdek.

A praeeclampsia egy komplex terhességi betegség, melynek koéreredete és
patogenezise nem teljesen ismert. Szerz6 nagyon sok konvencionalis, angiogén és
immunoldgiai tényezbt, illetve néhany nem konvencionalis markert (mint egyes gének
polimorfizmusa) is vizsgalt. Ezek k6zo6tt nincs olyan mddszer (biomarker), amellyel a
betegség el6re valoszindsithetd lenne, annak koreredetére utalna. Kérdésem éppen
ezért a dolgozatban nem érintett viszonylag Uj kutatasi terlletre, az anyai
keringésben jelenlévé mikro RNS-ek esetleges ilyen iranyu felhasznalhatosagara
iranyul. Ezek expresszios mintazata egy PCR-array panellel viszonylag egyszerien
vizsgalhaté. Mi a szerz6 véleménye ezek jovébeli diagnosztikus
felhasznalhatésagarol?

Végezetll kijelentem, hogy a dolgozatot az MTA doktora cim megszerzésére iranyuld
eljarasban nyilvanos vitara alkalmasnak tartom.
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