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Dr. Szab6 Balazs PhD kutatdsai a Semmelweis Egyetem Patologiai Tudomanyok Doktori
Iskola keretén beliil folytatta egy olyan a daganatkutatdsban kiemelkedd eredményeket
felmutaté munkacsoportban, melynek  kutatasai kdzpontjdban évek 6ta a huméan daganatok
progresszi6janak, metasztazisképzd hajlamanak hatterében 4ll6 molekuléris eltérések
megismerése all. A jeloltnek kutatisai soran célja volt az EGFR expresszi6janak és genetikai
hibdinak meghatérozasa a magyarorszagi betegpopulaciéban. Vizsgalatai soran elemezték az
EGF-receptor epitop-mintazatat négy ebit()pspeciﬁkus antitest segitségével, tovabba célja volt
HPV infekei6 és a KRAS mutacié jelenlétének feltirasa daganatokban és ugyanezekben a
tumormintakban a daganatokszovetek és a szomszédos normal hamban a claudinexpresszio
meghatarozasa.

A tézisekben Osszefoglalt eredményei, melynek terjedelme 88 oldal, két nemzetkozi
folyoiratban megjelent kozleményben jelentek meg, a kdzlemények Gsszesitett impakt faktora
4,412. A dolgozat 32 4brat és 10 tablazatot tartalmaz, az irodalmi hivatkozdsok szama 130. A
tézisekhez nem tartozd kﬁzleményeineﬁ szama 5. A disszertacié formailag kéveti az egyetemi
doktori értekezéssel kapcsolatban meghatérozott kovetelményeket. Szeretném kiemelni, hogy
a dolgozat dbra anyaga kiemelked6en j6 mindségli, a mikroszkdpos eredményeket rendkiviil
gondosan interpretalta a jelolt.

Modern médszertani megkozelitéseket
in situ hibridizaci6. Eredményeit releva;

alkalmazott, koztiik széveti microarray, fluoreszcencia
ns statisztikai analizisekkel értékelte.

Vizsgalataik  eredményeként é¢s  molekularis

megkozelitéseit alkalmazva

sejt- biolégiai mddszerek komplex

1.

megallapitottdk, hogy az EGF
részében kimutathato, az egye

heterogenitds mutat,
kimutattdk, hogy az EGFR

'R tilzott expresszidja daganatos mintaik jelentds
5 tumorok ko6zdtt és a tumoron beliil is nagyfoku

emelkedett kopiaszdma és thlzott expresszidja

szignifikdnsan kedvezétlenebb tuléléssel tarsul,

megfigyelték sajat a hazai mi
tuléléssel, ami ellenkezé az eddi
EGFR terdpidk hatdstalansdgana
mutaciét ezekben a mintédkban cs
eredményeik alapjan HNSCC-b
terapias targetnek,
a CLDN2 —t igéretes prognosztik

4.

5.

A szerzd témavdlasztasat aktualisnak
kutatédsi teriiletet céloznak meg, mely

hatékonysdg noveléséhez, a hatdstalan

alapuld, valéban hatdsos kivalasztasdho
és alkalmazésihoz.

ntakban a HPV pozitivitdss nem tarsul kedvez8bb
i irodalmi adatokkal. Megallapitottak, hogy a az anti-
k hatterében az EGFR vIII variansa lehet, mivel a TK
ak ritkan tudtak kimutatni,

en claudin 1-et tartjak a potenciélisan leghatasosabb

ai faktornak tekintik.

¢s megalapozottnak tartom. Vizsgélatai egy olyan
hozzasegithet a fej-nyaki daganatok kezelésében a
¢s nagykoltségii terdpidk molekularis eltéréseken
z, sikeresebb terapids beavatkozasok kifejlesztéséhez




Altalanos, formai megjegyzések:

1. A dolgozat szerkesztése, felép
kovetelményeknek.

itése megfelel a Ph.D. dolgozattal szemben tdmasztott

2. Geépelési hibakat a szévegben

felsorolasuktdl eltekintek. A é

abrak az irodalmi

ritkdn lehet taldlni, ezeket a dolgozatban bejelsltem,
¢épelési hibdk a szévegértést nem befolyésoljdk. Az

attekintésben szemléletesek és konnyen kovethetden szerkesztettek.

3. Az irodalmi &ttekintés részletes, jol kovethetd, megalapozza a célkitlizésekben
megfogalmazott vizsgalatok jel}enté’)ségét.

4. A tablazatok cimei a szokésos

‘t(’)l eltéréen a tablazat alatt szerepel és tobb helyen az

abra és tablazatok tdrdelése nem optimélis, elcsiszott nem azonos oldalon jelenik

meg. Formailag a t4blazatok

szdmozasanak és cimének a tablazatok felé torténd

helyezését javaslom, mint az a tudomanyos kozleményekben is legtobbszor

kovetelmény.

A dolgozattal kapcsolatban t5bb form

az alabbi kérdések meriiltek fel bennemi:

ai kifogast nem talaltam, az értekezéssel kapcsolatban

1. Milyen gyakori a kiilonb6z6 E(EFR— ellenes célzott terapidkkal szembeni rezisztencia

a jelolt altal vizsgalt daganatokban?
2. Mi éll legtsbbszor a rezisztencia hétterében? Milyen elképzelések vannak a kombinalt

terapidk alkalmazasara?
3. Milyen mellékhatiasokkal kell
esetén?

\
iszémolni a mar alkalmazott EGFR célzott terapiak

4. Az EGFR-ellenes terapia mehett milyen més lehetéségek vannak a fej-nyaki
daganatok molekularis eltéréseken alapulé kezelésére?
1

Osszefoglalva: a jelolt értékes tud

oknényos eredményeket ismertet dolgozatiban, ezt

egyértelmiien igazoljak a mellékelt kéziratok.

Az értekezésr6l Gsszességében megéllaﬁitom, hogy jelentés vizsgalatokat mutat be, melyek a
terdpids jelentGséggel is birhatnak a jovében. A munka eleget tesz az egyetemi doktori cim
elnyeréséhez tdmasztott k('ivetelményeﬁ(nek. A kutatasok kiemelkedd fontossagl teriiletet

céloznak meg a daganatkutatésban.

A PhD értekezést a nyilvanos vita
alkalmasnak tartom.
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