Biraloi vélemény Varga Orsolya Edit “KRONIKUS NEM-FERT6ZO BETEGSEGEK MEGELOZESENEK ES
KEZELESENEK KERDESEI, KULONOS TEKINTETTEL AZ EUROPAI UNIO SZEREPERE ES LEHETOSEGEIRE”

cimli MTA doktori értekezésérol

A nem-fert6z6 betegségek, ezek kozott is a cukorbetegség és a fogszuvasodas igen gyakori
el6fordulastak és komoly kihatasuk van az altaldnos egészségi dllapotra. igy a jeldlt témavalasztasai

aktudlisak és népegészségligyi szempontbdl is jelentdsek.

Formai és tudomanymetriai megjegyzések

A disszertdcié tudomanyos tartalommal rendelkezé része 149 oldal terjedelm, mely 13 abrat, 16

tabldzatot és 318 hivatkozast tartalmaz, a formai kdvetelményeket teljesiti.

A benyujtott disszertdcid alapjat 20 nemzetkozi folydiratban megjelent kdzlemény képezi, amelyek
tobbségében els6 vagy utolsd szerz6 a jelolt. A jelolt fliggetlen idézettsége a doktori mu
benyujtasakor 421 volt, Hirsch indexe 12, g indexe pedig 23 volt. Az értékelés id6pontjaban ezek az

értékek az MTMT adatai szerint 610-re, 14-re és 27-re emelkedtek.

Ez a teljesitmény a népegészségligyet mlvel6 kutatdk kozott figyelemre méltd. Mindezek alapjan a
jelolt teljesiti az MTA doktori kévetelményeket. Kiilon ki kell emelni, hogy a jelélt MTA doktori
munkdjat hazai kérnyezetben végzett és nemzetkozi egylttmiikddésben elért eredmények

kombinacidjaval érte el.

A munka az MTA doktori értekezések elvarasainak megfelel6en szerkesztett és felépitett
szakaszokbdl all. Témaja igen Osszetett, gyakorlatilag harom, egymastél elkilonilé kord
vizsgalatcsoportot tartalmaz. Ezeket a jelolt az adott lehet&ségekhez képest igyekezett koherens

formaban bemutatni.

A dolgozat nyelvezete szabatos, érthetd, ugyanakkor az abrdk és tablazatok szama alacsony, tobb és
részletesebb magyarazattal szolgald abra és tablazat jobban szolgalta volna a munka jo

megérthet6ségét.

A kutatdmunka széles spektruma miatt a jeloltnek nehéz dontést kellett hoznia. Ennek soran azt a
megoldast valasztotta, hogy egységes szerkezetben tdrgyalja a Mddszereket, Eredményeket és
Megbeszélésiiket. Ez azonban nem valtoztat azon a tényen, hogy a jelolt gyakorlatilag harom

minidisszertaciot irt, formailag egységes szerkezetet hozva létre, tartalmilag azonban az egyes f6



részeket fragmentalva. Ennek alapjan, talan helyesebb lett volna az egyes f6bb célkitlizések szerint

bontva megirni az értekezést, ami igy is gyakorlatilag hdrom minidisszertaciot képezett.
Tartalmi megjegyzések, kritikai észrevételek

1. A dolgozat cime kissé félrevezetd, ugyanis a nem-fert6z6 betegségek megel6zését és kezelési
lehetdségeit igéri, els6sorban az Eurdpai Unidban. Ezzel szemben két betegségcsoporttal foglalkozik
behatdan a feln6ttkori cukorbetegség és a gyermekkori fogszuvasodas egyes specidlis
népegészségligyi, illetve altaldnos egészségligyi kérdéseivel. Ezekt6l tematikdjaban és
moadszertandban jelentdsen elkiilonlilnek az els6sorban a felel6s allatkisérletekre vonatkozd
moadszertani vizsgdlatok az Eurépai Unidban, amelyek id6ben is megel6zik a masik kutatasi blokkot. A

birdlé megitélése szerint helyesebb lett volna ezt a harmadik blokkot elhagyni.

2. Az ismertetett eredmények szdmos Uj informdciéval szolgdlnak, eredeti eredményeket
tartalmaznak, ugyanakkor ezek nem dlinak 6ssze egységes képpé a harom vizsgalt kutatasi terilet

egyikében sem.

3. Az értekezés harom részdisszertacidra oszlik, s ezek is alapvet6en egymdssal nagyrészt nem
Osszefliggd, tematikailag elklondiilt részekre bomlanak, miutan a vizsgalatok nem képeznek egységes
ivet. Ennek egyik folyamodvéanya, hogy a Mddszertan fejezet rendkivil elnagyolt, csupan
konkrétumokat nem tartalmazé két oldalra szoritkozik. igy ebbél a fejezetbdl a munka
kutatdsmoddszertanat gyakorlatilag nem lehet megitélni, birdlat ala venni, s kilénésképpen is az

amugy a munka kutatasmaddszertandnak egységességét megitélni.

4. Az értekezésben az dbrak és tablazatok szama alacsony, s ezek minésége is kivannivaldt hagy maga
utan. Taldn a vizsgalatba bevont kutatdsok adatainak tablazatos bemutatasa helyett helyesebb lett
volna informativabb, az eredményeket vizudlisan jél bemutathatd, 6nmagukban is megérthetd, azaz

az dbraszoveggel egyltt 6nmagyarazo, nagyszamu abra és tablazat prezentacidja.

5. A szerz6 toébb meta-analizis vizsgalatot is végzett, azonban ezek eredményeinek ismertetése soran
nem mutatja be a Forest plot-okat pedig ezek megjelenitése és értelmezés feltétlenil sziikséges az
értelmezéshez és kapott adatok magyarazatahoz. A meta-analizisek szerves része kell legyen a
vizsgalati eredmények korlatainak részletes ismertetése, ezek szintén hidnyoznak az értekezésbdl

vagy csak nagyon elnagyoltan, egy-egy mondat formajaban szerepelnek.

6. A munka szdmos aprébb elemre bomlik, amelyekbdl dltalanos kdvetkeztetéseket vont le a jlolt,
gyakran nem-konkluziv eredményekre jutva. Feltételezhetd, hogy nagyobb szdmu szisztematikus

Osszefoglalas és az ezekhez kapcsolddd meta-analizis jelent6sen segitheti a jovGben a jelolt altal tett



kérdések pontosabb, és orvosbioldgiai szempontbdl erésebb evidencidkkal megalapozott

kovetkeztetések levonasat.

7. A diabetes mellitus valdjaban egy betegségcsoport, jél elklilonithet6 az 1. és a 2. tipusu
cukorbetegség kialakulasa, lefolydsa, megel6zhet6ségének lehetdségei, illetve ezek kezelhetSsége.
Ezen tilmenden a 2. tipusu cukorbetegség elGrehaladottsagatdl fliggben jelentésen valtozhat a
betegek adott kezelésekre, kornyezeti tényez6k és taplalkozasi mddok, diétak valtoztatdsdra adott

valaszreakcidja-- Milyen mértékben vette a jel6lt ezeket figyelembe kutatémunkaja soran?

8. ,...nem volt egyértelm( 6sszefliggés a gylimolcs- és zoldségfogyasztas gyakorisaga és a diabetes
mellitus kozott...”

Ez a tézis ebben a formajdban nem tarthatd. Alatdmasztasa sokkal részletesebb vizsgdlatokat igényel,
nagy figyelemmel a bevont populacidk heterogenitdsara, mind a cukorbetegség aktualis tipusa és

el6rehaladottsaga, mind a vizsgalt tapldlékkomponensek mennyisége és mindsége tekintetében.
Biraléi kérdések a jelolthoz:

1. Miért az angol verziét haszndlta a sz6vegben az egészségligyi kulcsszavak angol verzidjat, illetve
ezek betliszo roviditését a magyar megfeleld helyett? igy, példaként az értekezés cimében a ,NEM-
FERTOZO BETEGSEGEK” kifejezés szerepel, mig a szévegben a ,,noncommunicable disease”-nek
megfelel6en ,,NCD” rovidités szerepel, ami jelent6sen zavarja a megértést a nem a sz(ikebb
szakterilettel foglalkozok szamdra. A tovabbiakban szamos esetben ugyancsak az angol verzié

roviditése kerilt alkalmazasra, s ez a magyar szévegben igen zavaro.

2.,,..forditott 6sszefliggést igazoltunk a DM kockazata és a rendszeres gyaloglas kozott a szlovak

feln6tt lakossag korében...” Milyen mértékben altalanosithatd egyéb eurdpai populacidkra???

3. ,,...ezért a romdk magasabb korai haldlozasi terhének hatterében all6 tényez6ket tovabb kell

vizsgalni...” Mik ezek a tényez6k?

4. ,...Igazoltuk, hogy 6sszességében névekvs ECC betegségteher jellemzi a tagallamokat...” Mi ennek

az oka??

5. ,...allatkisérlet-mentes alternativak esetén hasznalt validalasi eljaras részben alkalmazhato
allatmodellek esetén is... ”. Mekkora mértékben, milyen korlatokkal és milyen modszertannal

alkalmazhatdk ezek?

6. ,A sllyossagi értékelésre példakat mutattunk be referenciaként, azonban azokat rendszeresen

feltl kell vizsgalni.” Pontosan mit kell felllvizsgalni és milyen gyakorisaggal?



7. ,...amihez az allatok altal atélt szenvedést célszerl hasznalni...” Milyen 6sszehasonlitd

mddszertannal? Hogyan standardizdlhatdak ezek? Mi a szenvedés skalaja a jelolt értelmezésében?

8. ,...az etikai engedélyek az eljarasok eredményeivel 6sszekapcsolhatok...”. Milyen médszertannal

javasolja a jelolt ezt végrehajtani?

9. A jelolt altal vizsgalt két betegségcsoport, a feln6ttkori cukorbetegség és a gyermekkori
fogszuvasodas kozott kimutathatd-e valamilyen kapcsolddasi pont, akar a genomikai és/vagy

kérnyezeti tényezbk, akar progresszidjuk sebessége és/vagy kezelhetGséguk kapcsan?

10. A jelolt sajat megallapitasa szerint vizsgalatuk e hidnyossagai, korlatjai a bemutatott

kutatasoknak. ezekrdl a limitekrdl igen keveset olvashatunk a disszertacidban.

11. A cukorbetegség kialakuldsaban a parhuzamosan kialakulé morbiditasok feltehetGen jelentGs
szerepet jatszanak. Ennek tiikrében milyen lehetséges korrekcids, kompenzacids mechanizmusok

nehezitik a diabetesrdl egy egységes kép kialakuldsat, illetve ezek felhaszndldsat a betegek javara?

12. Kérdésem, hogy a jel6lt a disszertacioban megjel6lt f6bb vizsgalati irdnyok kozil melyikben

folytat kutatdmunkat, s ez a kordbb megfigyelésekre hogyan épiil?
Varga Orsolya Edit eredeti tudomdanyos eredményeiként a kovetkez6ket javaslom elfogadni:
Cukorbetegség megelbzésének és kezelésének vonatkozdsdban:

1. Megfigyelte, hogy a nem-fert6z6 betegségekre-specifikus, rokkantsaggal korrigalt életévek
mennyisége mérdszamot (is) alkalmazo betegségteher vizsgalatok tilnyomo tobbsége a daganatok
egészségligyi hatasaira 6sszpontositott, a diabetes mellitust is magdban foglalé tanulmanyok szama

minimalis Eurdpaban.

2. Az Eurdpai Lakossagi Egészségfelmérés harom hulldmat elemezve forditott 6sszefliggést igazolt a
cukorbetegség kockazata és a rendszeres gyaloglas kozott a szlovak feln6tt lakossag korében, de nem
volt egyértelm(i 6sszefliggés a gylimolcs- és zoldségfogyasztas gyakorisaga és a diabetes mellitus

kozott.

3. Megdllapitotta, hogy az inzulinrezisztencia prevalencidja hasonléan kedvez&tlen az altaldnos
magyar és a vizsgdlt roma csoportban, ezért a romak magasabb korai haldlozasi terhének hatterében

allo tényezbket tovabb kell vizsgalni.

4. Meta-analizis vizsgalatok soran megallapitotta, hogy a diabéteszes labfekélyek kezelésében
haszndlt rhEGF alkalmazdsa a standard sebkezeléssel egyltt jelent6sen javitja a gydgyulasi ardnyt a

placebokontrollhoz képest, megalapozva a terdpia szélesebb korU elérhetévé tételét.



5. Megdllapitotta, hogy a gydgyszerkivaltas 6sszefligg a haldlozassal, ezt az 6sszefliggést a metformin

és tromb0dzisgatld gydgyszerek esetén igazoltak.

6. Az dllatmodellek prediktiv validitdsanak vizsgalhatdsagat retrospektiv mddon, szisztematikus

tanulmanyok és meta-analizisek soran igazolta.
A gyermekkori fogszuvasodds terhének vonatkozdsdban

7. lgazolta, hogy 6sszességében novekvé kora gyermekkori fogszuvasodds betegségteher jellemzi az

Eurdpai Unid tagallamait.

8. Felhivta a figyelmet arra, hogy a gyermekkori fogszuvasodas megelGzése a legtobb EU tagdllam
fogdszati ellatasaban dllamilag finanszirozott, de a megel6zést célzé szolgaltatdsokhoz vald

hozzaférés korlatozott, és gyakran nem ingyenes.

A tudomdnyos célokra felhaszndlt dllatok védelmérdl sz616 2010/63/EU irdanyelv engedélyezési

eljigrasanak vonatkozdsdaban

¢ 9. Felhivta a figyelmet arra, hogy allatkisérlet-mentes alternativak esetén hasznalt validalasi eljaras

részben alkalmazhato allatmodellek esetén is.

10. Kimutatta, hogy az etikai engedélyek az eljdrasok eredményeivel 6sszekapcsolhatok.

Osszefoglal6 javaslat

Varga Orsolya Edit munkaja hdrom szakmai részteriilet eredményei alapjan 6sszeallitott, abrakkal és
tablazatokkal illusztralt dolgozat. A disszertacidban bemutatja kutatasait, melyek els6sorban eurdpai
vizsgalatokra éplilnek. Munkajaval érdemben hozzajarul a targyalt népegészségligyi 6sszefliggések

jobb megértéséhez.

A munkat az értekezés és a tézisek attekintése alapjan gyengeségei mellett is az MTA doktori

fokozat elnyerésére elegendGnek tartom, s a nyilvanos vita kit(izését javaslom.

Budapest, 2024. 02. 22.

Dr. Varga Gabor
egyetemi tanar
az MTA doktora



