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Dr. Jo6 Jozsef Gabor
»A leggyakoribb sziilészet-négyogyaszati korképek osszetett koreredetének genetikai
tényez6i’'

cimii értekezésérol

Dr. Jo6 Jozsef Gabor az MTA doktora cim megszerzéséért a fenti cimen nyujtott be
palyazatot.  Birdlatomat az MTA Doktori Tanacsa 4ltal kijelslt hivatalos biraloként
fogalmazom meg.

A péalyamli témavélasztiasa rendkiviil id6szeri mivel hazdnkban, de nemzetkozi
viszonylatokban is a korasziilés és a méhen beliili retardacié egyre fokoz6dé problémat jelent.
Gyakorisaguk évrol évre novekszik, és ezaltal kedvez6tleniil befolyasolja a jovendd generacid
testi €s értelmi épségét. A palyazé6 munkéjat is e tények motivaljak, és szakszertien
fogalmazza meg: ,,A véarandéssidg olyan, az ember késébbi életét markdnsan meghatirozo
id8szak, amelynek esetleges kordllapotai, illetve azok szovédményei a postnatalis
€letkilatasokat alapvetden hatérozzak meg”.

A célkitlizésben szereplé koérképek kivald példai a komplex betegségeknek. A palyazé altal
kivélasztott harom komplex (vagy mas néven polygénes illetve multifaktorialis) betegség
jellemzéje, hogy tobb széz, sét tobb ezer gén, vagy szekvencia, SNP, stb., miikodésének a
valtozasa kovetkeztében jon létre. Megértésiikhoz ismerniink kell a génmikodés valtozasat
el6idézd epigenetikai, vagyis a kiils6 €s a bels6 kornyezeti tényezoket is.

A komplex betegségek tudoményos vizsgélata az 0j genetikai modszerekkel csak az utébbi
évtizedekben a computer bioldgia, a bioinformatikai médszerek és a genetikai asszociacios
vizsgalatok egylittes alkalmazasaval valt lehetévé.

A korasziilés €s a méhen beliili névekedési visszamaradas témakorben fontos figyelembe

venni az anya, az apa, és a magzati genom varidnsait, valamint a komyezettel valdi
interakcidkat.

A dolgozat értékes megfigyeléseket tartalmaz, nevezetesen a palyazé a sok szaz sok ezer
génbdl az altala kulcsfontossagtinak tartott gének mikodését vizsgélta és megallapitotta azok
tilzott vagy éppen alulmiikodését. Ezek interpretalasaval probalta jellemezni a korasziilés a
méhen beliili visszamaradéds és a leiomyoma genetikai hatterét. A vizsgalatai azonban nem
adnak tajékoztatast arrél, hogy miért vannak ezek a génmiikdés valtozasok és mit lehet tenni
a génmiikddés optimalizalasa érdekében, hogy ne kivetkezzenek be ezek a stlyos komplex
betegségek. Epidemiologiai tényezoket is vizsgalt, de 6sszefiiggést nem irt le e tényez6k és a
génmiikodés valtozas magyarazatara.



A publikéciokat attekintve azok az egyes, kandidans gének expresszidjardl szélnak, amelyek
valoban elfogadhaték nemzetk6zi folyodiratokban. A mii azonban szintetizald jellegli és az
Osszefoglald interpretdlas nehézkes, nagyrészt hypotéziseken alapul és nem deriil ki a
vizsgélatok gyakorlati hasznossdga. A palyazd maga is irja: “minden vizsgalt bioldgiai
mechanizmus regulatidja sokkal komplexebb annal, hogy néhdny gén miik6désvaltozasa
alapjédn magyarazhat6 legyen”.

Egyéb észrevételek a palyamiivel kapcsolatban:

e Nem tartom szerencsésnek, hogy a harom alapjaban véve kiilonbdzd kérképet egyben
targyalja.

e Igen nehézkessé teszi a mi attekintését a jelenlegi struktira.

e Nem deriil ki a sz6vegbdl, hogy hol és ki végezte a vizsgalatokat. Feltételezem, hogy a
SOTE L. sz. N6gyo6gyaszati Klinika Laboratériumaban zajlottak a vizsgalatok.

e A palyami terjeng0s, tul sok tankonyvi adatot tartalmaz, feleslegesen.

Mivel a korasziilés és az intrauterin retarddcid évrél évre novekszik érdemes volna
foglalkozni a génexpresszi6 valtozast okozd epigenetikai vagyis a kiils6 és a belsé kdrnyezeti
faktorokkal, amelyeknek rendkiviil fontos szerepe van az intrauterin retardacié és a korasziilés
arany novekedésében. Néhany, a palyazo altal kandidans génmiikodés valtozasrol informaciot
kaptunk, de a betegség lényegének megértéséhez nem keriiltiink kozelebb, pedig a klinikum
szamara rendkiviil fontos lenne.

A péalyamunkdban leirt eredmények nem elegend6ek az MTA doktori cimhez. Jelenlegi
forméjaban nyilvanos vitdra még nem alkalmas. A munka tovabbi folytatasat javaslom.
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cimii doktori munkajarol.

A doktori munka tudomanyos eredményeit elegendének tartom az MTA doktora cim

megszerzéséhez, a nyilvanos védés kitlizését javasolom:
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