
MSrk L6szl6 MTA doktori 6rtekez6s6nek bir6lata

M6rk L5szl6 6rtekez6s6nek t6gabb t6m6ja ilj analitikai m6dszerek fejleszt6se 6s kidotgozdsa orvosi,

biok6miai 6s 6telmiszerk6miai jelent6s6ggel bir6 vegyiiletek 6s mintatfpusok vizsg5latdra' A

kutat6munka f6kuszdban a l6zeres mintabevitelre alapul6 tomegspektrometrias m6dszerek,

els6sorban a MALDT MS m6dszer 5ll. A mintegy k6t 6vtizedes kutat6munk6n alapul6 eredm6nyek

t0lnyom6 r6szben a Mdrk L5szl6 5ltal vezetett kutat6csoportban, a P6csi Tudom6nyegyetemen,

kisebb r6szben pedig a csoport nemzetkozi (amerikai) egytittmfikod6s6nek keret6ben sziilettek'

A kutat6sok sor6n alkalmazott m6dszerek nagyon korszerfiek, hiszen a l6zeres

abl6ci6/deszorpci6/ion iz6ci6 6s a hozziijuk kapcsolt kiilonbdz6 spektroszk6piai m6dszerek,

legfdk6ppen a t6megspektroszk6pia, dltal kin6lt nagy t6rbeli felbontSsil 6s 6rz6kenys6gfi k6miai

t6rk6pez6s jelent6s analitikai potenci6llal birnak. Az ut6bbi kb. kdt 6vtizedben ezek a kis6rleti

megkozelit6sek nagyon fontos laborat6riumi eljdriiss5 n6tt6k ki magukat az 6lettudomdnyban, 6s

egyre tobb mintatipusndl alkalmazz6k azokat sikeresen. Az 6rtekez6sben vizsgdlt bioaktiv

vegyiiletek (pl. polifenolok, hormonok, peptidek vagy feh6rj6k), valamint biol6giai 6s klinikai

mintatipusok (pl. sejtek, szovetek, testfolyad6kok) analizise is vitathatatlanul nagy jelent6s6gfi 6s

modern kutatdsi tertilet. Az eredm6nyek 0jszerfis6g6t 6s gyakorlati haszn6lhat6s6g5t. m5r

onmag6ban j6l ti.ikrozi az a t6ny, hogy MSrk LSszl6nak 8 db szabadalma 6s mintaoltalma is

kapcsol6dik az 6rtekez6s anyagShoz.

Az 6rtekez6s teljes hosszilsdgri, hagyom6nyosnak nevezhet6 fel6pit6sfi m(. Teljes 6rdemi

terjedelme kb. 160 oldal, ami a szok6sos m6retn6l jelent6sen nagyobb. El kell ugyanakkor

mondani, hogy a terjedelem trilnyom6, mintegy 120 oldalnyi r6sze az drdemi eredmdnyek

bemutat6s6val foglalkozik (5.1., 5.2. 6s 5.3. fejezetek). A terjedelem meghat6roz6 r6sz6t tehSt

nem pl. az irodalmi iittekint6s vagy a mfiszerek 6s anyagok leir6sa teszi ki, hanem a sajiit

tudom6nyos eredm6nyek diszkusszi6ja. Egy tomor, kb. L5 oldalas, irodalmi 6ttekint6s is tal6lhat6 a

mfiben, de ebben csak ardnyos, kb. egynegyed6t haszn6lja fel a teljes irodalomjegyz6knek (436

t6tel), mig a tobbi referencia feldolgoz6sa az 6rdemi eredm6nyeket tSrgyal6 fejezetekben t6rt6nik

meg. Ez jelzi, hogy Mdrk Ldszl6 alapos munkdt v6gzett a teriilet irodalm6nak feldolgoz5s5val 6s az

eredm6nyek kontextusba helyez6s6vel kapcsolatban'

A munka jelleg6hez illeszked6en nagyszSm0 (1L6 db), t0lnyom6r6szt szines Sbra 6s 17 db

t5bl6zat illusztrdlja az e!6rt eredm6nyeket 6s m6s vonatkoz6 inform6ci6kat. Az illusztr5ci6k

tartalma 6s a szoveg is j6l 6rhet6, attekinthet6, 5ltal6ban megfelel6en szabatosan

megfogalmazott/feliratozott, de helyenk6nt szebb form6z5st, tordel6st is kaphattak volna' Az

6rtekez6s alapjdul 25 db nemzetkdzi foly6iratkozlem6ny, 2 db osszefoglal6 cikk 6s 5 db

konyvfejezet szo196l.

Az 6rdemi szakmai tartalomra vonatkoz6 6rt6kel6s el6tt meg kell jegyeznem, hogy a saj6t

szaktertiletem hatarait term6szetesen nem tudom 5tl6pni, ez6rt a biok6miai vagy orvosi

vonatkozdsti eredm6nyek tijszerfis6g6t nem tudom vizsgdlni. Al6bbi 6szrev6teleim, k6rd6seim

mindezek miatt az 6rtekez6s analitikai k6miai vonatkoz6sri r6szeire koncentrdlnak'
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M egjegyz6sek, 6szrev6telek:

L. Kisebb g6pel6si hib6k 6s helyesirSsi, stilisztikai probl6m6k (pl. egybeir6s, mondatok

kot6szavakkalva16 kezd6se, ragoz6s,stb.) el6fordulnak a szdvegben. Csek6ly sz6mban

pongyola szakmai kifejez6sek is fellelhet6k (ezekre az al6bbiakban n6h5ny konkr6t p6ld6t is

hozok). Ezek el6fordulSs5t gondos 5tn6z6sset csokkenteni lehetett volna.

z. A kutatds sz6m6ra kitfizott c6lok (3. fejezet)felsorol6sa tril specifikus 6s r6szletes. sokkal

6letszerfibb lett volna csokorba szedve, osszefoglal6an bemutatni a c6lokat'

3. A 23. oldalon 6s a 6. dbrdn mutatja be a kifejlesztett m6trixporlaszt6 berendezdst' Ennek

mfik6d6si leir5sdban szerepel a kifejez6s:,,...ultrahangos atomiz5l6 6ltal gener5lt "'

cseppeket. .." . Eztudom6nyos szempontb6l pontatlan (b5r azt sajnos az 6lettudom5nyi

k6sziil6keket gy6rt6 c6gek is el6szeretettel alkalm azzilkl, hiszen val6j6ban a porlaszt6k

cseppeket (nedves aeroszolt) Sllftanak e16, nem pedig szabad atomokat.

4. Fontos lett volna a szovegben egy6rtelmfien megktilonboztetni a MALDI mdtrixot 6s a minta

m5trix5t, nem csak egyszerfien ,,mdtrix"-k6nt hivatkozni azokra, hiszen ezek kozott l6nyegi

ktilonbs6g van, de hat6suk egyes esetekben hason16'

5. A 104. 6s 105. 6br6kr6l Iemaradt a m6retsk5la'

6. Az tMS (imaging MS) 6s IMS MS (ion mobility spectrometry MS) elnevez6seket jobb lett volna

az 6rtekez6sben kti16nv6lasztani, mivel azok jelent6se elt616 (az 6rtekez6s mindkett6t

egyform6n IMS-nek nevezi). Ez n6mi kevered6st okoz az 5.3.5. fejezetbeli eredm6nyek '-

t5rgyal5sakor (f6k6nt a L45-L46. oldalakon).

7. T6bb helyen el6fordul a,,reflektron detektor" kifejez6s, amiszint6n pontatlan' A reflektron a

ToF t6meganalizdtor egy tfpus6t azonositja, az ionok detekt5l5s6t az elrendez6sen beltil egy

ktilon eszk6z (pl. microchannel plate, Faraday-cs6sz6k, secondary emission multiplier, stb')

v6gzi.

K6rd6sek:

L. Az 1. 6brdn egy agyszovet felv6tele l6that6 l6zer ablSci6s kr6ter sorozatokkal a felszin6n' Ezzel

az 6br5val kapcsolatban, f5k6nt annak sk5labeoszt6s6ra val6 tekintettel, az olvas6ban k6rd6sek

merulnek fel. Milyen k6palkot6 m6dszerrel k6szUlt a felv6tel? A kr6terek m6rete kb' L00 nm

nagysSgrendfinek t(nik a sk6la alapj6n, ami nagyon nehezen el6rhet6, f6leg a megjelolt, 3

mikrom6teres hulldmhossztis6gri l6zer forr6ssal. K6s6bb , a L44. oldalon kozolt informSci6k

alapjiin (150 pm l6zer f6kuszfolt m6ret) azt gondolom, hogy az !' Sbra m6retsk5lSja hibSs' az

val6szinfileglmm6snemlpm.Miaval6dimagyar5zat?
2. Hangsflyozza (pl. a 24. oldalon), hogy szoveti mintSk komponenseinek k6miai k6palkot6

vizsg6lata el5tt (pl. feh6rj6k) fontos mintael6k6szit6si mfivelet a lipidek eltdvolit6sa a

tomegspektrumok 6rz6kenyit6se 6s kOnnyebb 6rtelmezhet6s6ge 6rdek6ben' Ennek

v6grehajt6si m6dja nyilv6n fontos, hiszen egy t0l agressziv (pl. ltigos) kezel6s esetleg a

sejtmembrSnok struktur5lis v6ltozdsait okozhatn5, mig egy tf l enyhe kezel6s csokkent

6rz6kenys6get eredm6nyez. Hogyan lehet ezt a mfiveletet optimaliz6lni? L6tezik-e erre

kivizsgdlt, r6szletesen le(rt, 6ltal6nosan alkalmazhat6 protokotl a szakirodalomban? K6s6bb' az

5.1. t6zispontban roviden emliti egy ilyen elj6rds kifejleszt6s6t eredm6nyk6nt, azonban nem

taldltam ennek r6szleteivelfoglalkoz6 fejezetet az 6rtekez6sben; ez6rt is k6rn6m a r6szletes

kifejt6st! 
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3. A 30. oldal tetej6n 6s az itt tal6lhat6 8. Sbr5val osszeftigg6sben arra hivatkozik, hogy a MALDI

" m6trix nem csak proton6lt, hanem Na- 6s K-adduktokat is k6pezhet a vizsg5lt vegytiletekkel, 6s

hogy ennek megakaddlyoz6s6ra specidlis adal6kokat 6s felviteli m6dokat !ehet alkalmaznl Ez

term6szetesen igaz, azonban a p6ldak6nt bemutatott esetekben a MALDI m5trixok 6ppen nem

s6jellegfiek voltak (pl. ciano-hidroxi-fah6jsav, must6rsav) igy nem tartalmaztak n6triumot vagy

kdliumot, a bemutatott 8a 6s 8c spektrumok egyes cs0csai m6gis Na- 6s K-adduktk6nt vannak

asszign6lva. Nem lehets6ges, hogy itt 6ppen a minta mStrix5nak s6tartalma okozta az

adduktok k6Pz6d6s6t?

4. Az LA k6miait6rk6pez6sek sordn Sltal6nos megfigyel6s, hogy a mint6b6l sz1rmaz6 tormel6kek

egy r6sze visszahullik a kr6ter korny6k6n a mintafelszinre, emiatt t6rk6pez6skor jelent6s

,,carry-over" effektus tapasztalhat6, 6s ez jelent5sen lerontja a t6nyleges t6rbeli felbont6st,

valamint az abl6ci6s kamra ablaka is elszennyez6dhet, ami pedig technikai prob16m6kat okoz'

Milyen strat6gi6val minimaliz6lta ezeket a hat6sokat az esetenk6nt tcibbezer pontb6l 5l16

t6rk6pez6sek sor5n, illetve az egyetlen pontban tort6n6, nagysz6mil ism6telt ldzerimpulzusok

alkalmaz6sa so16n?

5. V6gzett-e optimSl6st a l6zer abl6ci6s/deszorpci6s mfiveletek sorSn alkalmazott

impulzusenergi5ra vagy fluencidra vonatk oz6an, ak6r az e16rhet6 t6rbeli felbont6ssal, ak1r az

MS m6r6sek 6rz6kenys6g6vel va16 osszefilgg6sben? Ha igen, sikertilt-e ezekb6l 6ltalSnosithat6

kovetkeztet6seket levon n i ?

6. Egy ismert lehet6s6g vegytiletek egyes csoportjainak, kot6seinek szelektiv gerjeszt6se alkalmas

hul16mhoss zisitgi l6zer f6ny6vel, pl. szint6zis reakci6k irdnyit6sa c6ljdb6l. A MALDI MS

vizsgdlatok sordn nem mer0lt-e fel hason16 megold5s alkalmaz5sa a m6r6s 6rz6kenys6g6nek

fokozdsdra (pl. hangolhat6 l6zer forrds felhaszn616s6val)? lsmer-e esetleg szakirodalmi

eseteket erre vonatkoz6an?

7. t1j megold6sk6nt czo fuller6n oldat6nak besz5rit6s5val alakitott ki v6kony MALDI m6trix r6teget

a hordoz6n, amelyet sikerrel alkalmazott tribbf6le analit vizsg6lat6ra is. Az 6rtekez6sb6l 6s a

vonatkoz6 kozlem6nyekb6l is hi5nyoltam a kialaku16 fuller6n r6teg tulajdonsdgainak, illetve a

rdcseppentett mintaoldatok old6sze16nek erre gyakorolt hat6s6nak vizsg6lat6t. Tdrt6ntek-e

ilyen vizsgSlatok? Ha tort6ntek, ezek milyen eredm6nyeket hoztak, ha pedig nem' akkor

hogyan ldtja ezen potenci6lis hat6sok analitikai relevanci5j6t a MALDI MS m6r6sekre n6zve?

g. Borok polifenolos komponenseinek vizsgdlat6ra vonatkoz6an f6lkvantitativ MALDI MS

eredm6nyeket is bemutatott (6. tdbl6zat); ezek azonban val6jSban relatlv antocianin

csricsintenzitds-a16ny adatok. Altal6ban ismert, hogy a MALDI MS egyes kvantitativ k6pess6gei

{pl. pontoss6g, precizit5s, ism6telhetds6g) szer6nyek 6s rosszabbak a,,hagyomdnyos" (pl'

HpLC-MS) m6r6sek6n6l. Milyen m6don jellemezn6 a kvantitativ MALDI MS m6r6sek

pontossdg5t a kis molekulatomegff vegytiletek eset6ben? Van-e ktilonbs6g ebben a

tekintetben a fuller6n 6s m6s MALDI m6trixok alkalmazSsa ktiz6tt?

9. A kvantitativ eredm6nyekkel osszeftigg6sben felmertil6 m5sik k6rd6s, hogy hogyan biztositotta

a pACAp-38 peptid humdn v6r 6s anyatej mintdkban tort6n5 kvantitativ m6r6s6nek

kortilm6nyeit (pl. kalibrSci6, precizit5s, validdci6)? Ezt nem r6szletezte az 6rtkez6sben, pedig

fontos, hiszen o./ kvantitativ 6llit6sokat fogalmaz meg ezen eredm6nyekkel osszefUgg6sben a

3.1. t6zispontban, 6s b.) leirja, hogy a peptid fiziol6gi6s 6letideje 3-5 perc 6s hajlamos az

irreverzibilis adszorpci6ra a mintaelSk6szit6s sordn (61. oldal).
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}0. A,,hagyom6nyos,, LAESI elj6r6s kozponti eleme a2940 nm hull6mhossz0s5gti,

nanoszekundumos l6zerimpulzus alkalmaz6sa, ami az oH csoport szelektiv gerjeszt6se r6v6n

segiti szovetek vagy sejtek k6miai t6rk6pez6s6t. Az 0j eredm6nyk6nt bemutatott' fs LAESI

elrendez6s sokkal alacsonyabb (goo nm) hull6mhossz[s6gon 6s nagyobb s5vsz6less6ggel (tobb

tiz nm) mfikodik, ez6rt a mintakomponensek gerjeszt6se is m6sk6ppen kell, hogytort6njen'

Mit lehet tudni itt a l6zer-anyag kolcs6nhat6s mechanizmus6ra vonatkoz6an?

Az eredm6nyek 5 db t6zisben 6s ezen beli.il osszesen 20 db alpontban keriiltek

osszefogrardsra. A t6zisek megfogarmaz6sa arapvet6en megferer az erv6r6soknak 6s azok tartalm5t

az 6rtekez6sben reirtak, de f6k6nt a t6zisekhez kapcsor6d6 kozrem6nyek megfelel6en

megalapozz6k. Mindazon5ltal a t6zispontok r6szletess6ge, kidolgozotts6ga kiss6 hull6mz6' a

vonatkoz6 eredm6nyek t6rgyar6si terjederme az 6rtekez6sben eByes esetekben ar6nytalanul kicsi'

fey p6ld6ul a 6. t6zis 6.2,6.3.6s 6.4. alpontjainak alStdmaszt6s6ra mindossze kb. egy-egy oldalnyi

szoveg jutott az 6rtekez6sben. Hasonr6k6ppen hi6nyortam a szovetmint6k ripidmentesit6s6re

5ltal5nosan kidolgozott elj6r6s r6szletes ismertet6s6t is az 6rtekez6sb6l, amire az 5'L' t6zispont

egy r6sz6ben utal (ezzel kapcsolatos volt az egyik korSbbi k6rd6sem is)' Nekem az 5' 6s 6' t6zisek

tartalma 6sszevonhat6nak t(nik, hiszen 16nyeg6ben mindkett6 a biol6giai szovetmint5k

k6palkotSsi tomegspektrometri6j6val foglalkozik, r6szben MALDI, r6szben LAESI metodol6gia

alkalmazds6val (de most a k6t t6zis nem a metodol6gia alapj5n hatdrol6dik el!)' V6lem6nyem

szerint 6rdemes lett volna a c7s fuller6n MALDI m6trixszal kapcsolatos eredm6nyeket is egy kozos

t6zisbe gyfijteni, nem pedig sz6tosztani az 1. 6s 2. t6zisek alpontjai kozott' amelyekben most

r6ad6sur keverednek az LDr (2.2.) 6s MALD| (minden m6s arpont az 1. 6s 2. t6zisekben)

eredm6nyek is.

At6zispontokta8olSsa,csoportositSsateh5t6ltal5banv6velehetettvolna
kovetkezetesebb, ugyanakkor ezek a kritikai megjegyz6sek nem vonnak le a MSrk L6szl6 5ltal el6n

eredm6nyek 6rt6k6b5l, jelent6s6 g6b6l,mennyis6g6b6l. Az el6rt analitikai eredm6nyek hitelesek 6s

a t6zisek rij tudom5nyos eredm6nyk6nt fogadhat6k'el a szakteriilet elv6r6sai alapj6n' A jelolt a

kidorgozott m6dszerek mfikod6k6pess6g6t 6s terjesit6k6pess6g6t nagyszSm(, ktironf6re mintatipus

6s vegyulet m6r6se r6v6n demonstr6lta 6s azok ipari alkalmaz6sSnak iriiny5ba is sikeres l6p6seket

tett.
Mindezek alapjdn a benyrijtott 6rtekez6s eredm6nyeit elegend6nek tartom az MTA doktora

cim megszerz6s6hez 6s a nyilv6nos v6d6s kitfiz6s6t javaslom.

mitan6ra

az do ,a

SZTE TTIK Molekuldris 6s Analitikai K6miai Tan
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Szeged, 2026.janu6r 5.
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