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AZ EMBERI SZEM IN VIVO ES EX VIVO VIZSGALATAINAK PROGNOSZTIKAI JELENTOSEGE
ELULSO ES HATSO SZEGMENTUMOT ERINT® KORKEPEKBEN

cim{ MTA doktori értekezésérél

Dr. Szalai Eszter fontos témakat vdlasztott tudomanyos palyafutasa soran, amelyek
kozill az MTA doktora értekezésébe harom kiilonb6z6 csoportot vont be: 1. A szemfelszini
egység vizsgalata szisztémas betegségekben; 2. Szisztémas betegségek szemészeti
mikrovaszkularis és neurodegenerativ eltérései; és 3. Uvea melanoma prognosztikai faktorai,

mutacios és metasztatikus rataja.

A munka szakmailag kiemelkedé és legértékesebb Gjdonsagot jelentd részei a
szemben észlelhet6 biomarkerek felfedezése és leirasa kiilonb6z6 altalanos betegségekben,
illetve az uvea melanoma uj prognosztikai faktoranak azonositasa, és életciklusanak leirasa, a
tumorfejlédés és metasztazis-torténet idébeli felderitése és leirasa keretében. Az
alkalmazott médszerek korszer(iek, az eredmények egyértelm(ien és vildgosan prezentaltak.
Az értekezés kivaldan szerkesztett, a tablazatok és az dbrak informativak és jol attekinthet6k.

A szoveg jol olvashato, gépelési hibat alig tartalmaz.

Dr. Szalai Eszter tudomanyos teljesitménye kiemelkedd. Ezt j6l dokumentalja
értekezése, és a jelolt nemzetkozi ismertsége és elfogadottsaga is. Dr. Szalai Eszter 6sszesen
73 tudomanyos folydiratcikkek és 1 kbnyvrészletet publikalt, amelyek kéziil 17-nek elsé és 8-
nak utolso szerzéje. Tudomanyos publikacidival 6sszesen 1123 fiiggetlen hivatkozast és
130,937 6sszesitett: impakt faktort (IF) ért el, Hirsch indexe: 20, amelyek sokszorosan
meghaladjak az MTA doktora fokozat kbvetelményeit (szemészet: 16 IF és 75 idéz6). Kiilén
érderpe, hogy munkajaba bevonta fiatal kollégait is, és a bevonas mélységét és mértékét jol

mutatja, hogy 4 PhD hallgaté témavezetgje.



Az értekezés a szokdsosnal kissé hosszabb, 133 oldal terjedelm(, amihez 288 irodalmi

hivatkozas kapcsolddik.

Az értekezés Bevezetésében a jel6lt tankdnyvszer(ien 6sszefoglalja az értekezés
témadival kapcsolatos anatomiai, metodikai és patoldgiai ismereteket, amely ugyan értékes
munka, de kevésbé illeszkedik szervesen a sajat munkajahoz. Ez a rész, ami 30 oldal
terjedelmdi, révidebbre foghato lett volna, ha a jel6lt jobban koncentral a tudoményos

el6zmények ismertetésére, ami talan helytallébb lenne az értekezés Bevezetsjeként.

Dr. Szalai Eszter szamos magyar forrasmunkat is megemlit disszertaciéjaban, mégis a
birdlonak az az érzése, hogy a szemészeti vizsgdldémaodszerek és a szisztémas betegségek
szemészeti vonatkozasainak ismertetésekor inkabb a nemzetkézi irodalmat idézi, és szamos
hazai szerz6 magyar és angol k6zleménye hianyzik, és a hazai vonatkozé irodalombél inkabb
csak sajat és munkatdrsai munkait emliti (13 hivatkozasbdl 10 esetben). Pedig j6 alkalmat

jelentett volna az értekezés bevezetése a hazai el6zmények szélesebb korl emlitésére is.
Tovabbi megjegyzéseim és kérdéseim:

7-8. oldal. Taldn helyesebb a konnyfilm esetében csak két rétegrél, de tovabbra is
harom f6 komponensrél beszéIniink, mivel a kiilsé lipid réteg alatt, a belsé rétegben a vizes

fazis és a mucin fazis egymassal keveredik, és szerves egységet képez.

8. oldal. Jel6lt a cornea 5 rétegét emliti. Kérdésem: Mi a véleménye a Harminder Dua

professzor dltal leirt és bevezetésre javasolt 6. cornea rétegré|?

14. oldal. Az OSDI esetében érdemes lett volna megemliteni és hivatkozni, hogy ezt a

kérdGivet magyar nyelvre is validaltdk mar (Szakats et al. 2014, Szemészet).

27-29., 51. oldalak. Hianyolom a cukorbetegség szév6dményeként kialakulé macula
oedema emlitését, mert a jel6lt altal emlitett retinopatia mellett ez a cukorbetegek

vaksaganak masik gyakori oka.

29-30. oldalak. Talan érdemes megemliteni a COVID betegség kapcsan azt a meglep6
térténelmi tényt, hogy els6ként egy szemész orvos hivta fel az orvostarsadalom figyelmét a

sulyos pneumoniat okozé Uj virus megjelenésére: Dr. Li Wenliang.
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32. oldal. Megemlitendd, hogy hazai friss k6zlemény szerint, az uvea melanoma
incidenciajarol van magyar adat is, ami kissé magasabb, mint a jel6lt altal megadott (,kozel 5
per 1 millio f6”) - feltehet6en nemzetkozi - érték. Hazdnkban az uvea melanoma incidencidja
a 2012-2021 években 6,40 — 10,96 beteg koz6tt valtozott 1.000.000 lakosra (Téth et al.
Cancers 2024, 16, 931. https://doi.org/10.3390/cancers16050931).

41. oldal. Kérdésem: Hogyan mérsékelték vagy védték ki azt a nem-kivanatos hatast,
hogy az invazivabb széraz szem tesztek befolyasolhatjak az utanuk elvégzett teszt(ek)
eredményét. Emiatt célszer(i a legkevésbé invaziv tesztekkel kezdeni a szaraz szem

vizsgalatat.

41-42. illetve 43. oldalak. Kérdésem: Miért alkalmaztak eltérd kéros diagnosztikus
hatarértékeket a Sjogren és a scleroderma vizsgélatban? (SS: ,5 perc alatt <5 mm-es
eredményt kérosnak ismertiik el; < 10 mdsodperces BUT értéket hasznaltunk”, illetve SSc: ,5
perc alatt < 10 mm-es Schirmer-értéket vettiik kérosnak; a < 5 masodperces BUT értéket
haszndltuk”.) Ezek a hatarértékek eltértek a betegek diagnosztikajaban altaluk hasznalt
Koppenhagai kritériumoktdl is (,Schirmer I. érték < 10 mm/5 perc, kdnnyfilm felszakadasi idé

< 10 masodperc” — 40. oldal).

61. oldal. Az eredményekben az NSSDE esetekben észlelt ,megnévekedett kénnyfilm

felszakadasi id6” kifejezés téves lehet, mert a felszakadas 10 mp alatt kdros, és a normalis

tartomanynak nincsen fols6 hatara. A 2. tablazat egyébként csékkent értéket mutat NSSDE
esetén.

Megjegyzés: Célszerdi lett volna a tablazatban a sz6veggel azonos nevezéktant hasznalni a

betegcsoportokra (pld: nem-Sjogren szindrémas szaraz szem (NSSDE) vs Nem-Sjogren

szindroma, vagy: egészséges vs normal vs kontroll).

79. oldal, utolsé bekezdés. Két csoportot emlit, de nem vildgos, hogy a kontrollok és

DM vagy pedig a kétféle DM csoportrdl szélnak a kijelentések és az eredmények.

100. oldal. Mivel\magyarézhaté, hogy atlagosan a két betegcsoportban és a
kontrollokban is normalis osmolaritast mértek, azaz alacsonyabbat, mint a nemzetkozi

standard hatarérték ( 2 316 mOsm/L — 41. oldal)?

" 100. oldal. Tekintettel az osmolaritas teszt magas miikddtetési kéltségére is, a

vizsgalatot hazdnkban csak ersen korlatozott mértékben alkalmazzak. Negativ sajat
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eredményei alapjan ajanlja-e a konny osmolaritas mérését, és milyen esetekben? (Lasd még

Szakats I., Szemészet, 2016.)

103. oldal. Kérdésem: Azoknal a SSc-betegeknél, akikben a szubbazalis idegplexus
morfoldgiajanak jelentds, periférids neuropatiara utalé karosodasat észlelték, alltak-e fenn a

test mas részeiben is neuropatiara utald tiinetek? Van-e erre nézve adatuk?

111. oldal. Az értekezésben leirtak alapjan a birdlé szamara nem vilagos, hogy mely
sajat vizsgalati eredmények tdmasztjik ala, hogy a cornea idegrostjainak karosodasa
megel6zi a retina mikrovaszkulaturajanak karosoddsat cukorbetegekben, és hogy a retinélis

idegrostok karosoddsa ebben az idérendben hol foglal helyet.

Az értekezés kiemelked§ Uj eredményei olvashaték a harmadik témakérben, amely az
uvea melanoma prognosztikai lehet&ségeit tarja fel, a BAP1 mutacid jelentSségének
kiemelésével. Az eredmények nemzetkézi elfogadottsagét jelzi, hogy ezek az eredmények a

legjelent8sebb D1 szemészeti folydiratokban jelentek meg.

Uj eredménynek ismerem el:

1. Els6ként irtak le szisztémds szklerdzisban szenvedd betegek
szaruhartyajanak in vivo ultrastrukturilis jellegzetességeit és a periférias
neuropatiara utalo jeleket.

2. Epizodikus migrénben kimutattak a szaruhartya dendritikus
sejtslirliségének és a dendritikus sejtek teriiletének jelentds névekedését, amely
neuroinflammacié jelenlétére utalhat.

8. Els6ként publikaltdk a cornealis és retinalis neurodegeneraciot és a
retinalis mikrovaszkularis eltéréseket és azok dsszefliggését SARS-CoV-2 fertzést
kévetéen, amelyek a betegség neuroinflammatorikus kévetkezményeit jelezhetik a
corneaban.

4, Els6ként koz6lték a cornea szubbazalis idegi plexusanak és az
ideghartya kapillaris halézatanak egyidejli kdrosodasat retinopatiat még nem mutaté
cukorbetegekben.

5. Négy mechanizmust irtak le a chorioidea melanoma nervus opticus

invazidjaval kapcsolatban.



6. Kimutattak, hogy a magi BAP1 fest6dés az egyetlen szignifikans
fliggetlen prediktora az attét kialakuldsanak uvea melanoma esetén. Eredményeik
alatamasztjak a BAP1 immunhisztokémia szerepét az uvea melanoma metasztazis
riziké prognosztikajaban.

7. Kimutattak, hogy a kisebb méret(i uvea melanomak mutécids ratdja
magasabb, és hogy az elsé két csucs a klinikailag detektdlhaté metasztazisig eltelt
id6ben megfelelhet a BAP1 mutalddott tumoroknak, a késébbi csucs pedig az SF3B1
mutalodott tumoroknak.

8. Kimutattak, hogy a BAP1 mutacié az uvea melanoma korai névekedési
fazisdban bekdvetkezik, korabban, mint ahogy a daganat felfedezésre keriil, és hogy a
primer tumor diagndzisanak idején a primer melanoma és a maj mikrometasztazisok
akar egy vagy t6bb évtizede fennallhatnak. Megfigyeléseik szerint a teljes folyamat a

primer tumor kialakuldsatol a metasztatikus halalozasig 1-5 évtizedet vesz igénybe.

Osszefoglalva. Megéllapithatd, hogy Dr. Szalai Eszter MTA doktora értekezése hiteles

adatokat és jelent6s Uj eredményeket tartalmaz.

A fentiek alapjan Dr. Szalai Eszter doktori m(ivét mindenben megfelel6nek latom az

MTA doktora cim megszerzéséhez. A nyilvanos védés kit(izését javaslom. Az MTA doktora

cim odaitélését is javaslom.

Budapest, 2025. marcius 9.
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