Opponensi vélemény

Patko Daniel: ,,Nagyérzékenységii jelolésmentes bioszenzorika: optikai, mikrofluidikai
fejlesztések és modern biologiai alkalmazasok”

cim® PhD értekezésérol

Patkd Déniel a doktori fokozat megszerzése érdekében végzett kutatdsai a
jelolésmentes biologiai érzékelésre vonatkoznak. Az optikai sik hullamvezetds technika
Iényeges megujitasa, és néhany alapvetd alkalmazasa a téma. A munkabol harom elsd szerzos,
elsérang folydiratokban megjelent kozlemény szilletett, vagyis mar elsé ranézésre
nyilvanvald, hogy problémamentes esettel allunk szemben. A dolgozat alapjaul szolgalo
kozlemények szama meghaladja a hivatalos kivanalmakat: nemcsak tobb a kozlemény, de

nem is feltétel az els6 szerzdség, jelen esetben valamennyi kézlemény ilyen.

A dolgozat formai szempontb6l megfeleld. Terjedelme a disszertacio tartalmi részére
vonatkozoan (a tézisek nélkiil) 69 oldal, megfelel6 belsé aranyokkal. Elészor 10 oldalon
ismerteti a bioszenzorika altalanos elveit, helyesen kiemelve, hogy a modern gyogyaszati
technikak az igények robbanasszeri ndvekedését eredményezik, ¢és a jeldlésmentes
eljarasoknak ezek kozott kiemelked6 a fontossaguk. Ezutan rovid célkitiizés utan a munka
részleteirdl szdmol be 30 oldalon. Nincs elkiiloniild bevezetd rész az kisérleti eljarasokrol,
ennek az az oka, hogy a munka jelentds része maga a technikai fejlesztés, a késGbbiekben
alkalmazott modszer kidolgozasa. A rovid 0Osszegzd Osszefoglalast az alapvetd
hattérismereteket leiro fiiggelék, illetve irodalomjegyzék koveti. Az idézett munkak szama 68,

ez alapos szakirodalmi feldolgozast mutat.

A dolgozat kivitele gondos. Néhany hiba, elirds talalhatd azért a szovegben, ezek

szama nem jelentds, nincs hatasuk a dolgozat értelmezésére.

A dolgozat érdemi részének tagozodasa a munka alapjat képez6 kozlemények altal
kijelolt utat koveti. Egymas utan kovetkeznek az egyes cikkek tartalmat Osszefoglald
koherens részek: az els6 az interferometrikus érzékeld chipen alapuld mérés megvaldsitasa, a
masodik modszer alkalmazasa az extracellularis vezikulak kitapaddsanak kovetésére, a
harmadik pedig a kétoldali ragaszton alapuld mikrofluidikai csip készitésének ¢és
demonstracios alkalmazasanak leirasa. E részek annyira elkiiloniilnek, hogy kiilon bevezetést
¢és Osszefoglalast is tartalmaznak. Ez a szinte 6nallo részekre tagozddds nem okoz értelmezési

problémat. Kérdés, sziikség van-e ilyen szerkezetre, de ezt izlésbeli kérdésnek tekintem, a



munka jol kovetheté igy is, az egymas utani részek jol épiilnek egymasra — végil is

konzekvens kutatasi projekt folyamat reprezentaljak.

A kutatomunka harom komponense a mii alapjat képez6 harom koézleménynek

megfelelden az alabbi:

1. A harom racsos sik optikai hullamvezetd szenzor alkalmazasa, a fazismodulacios
mérési eljaras kidolgozasa és egy jol hasznalhatd eszkoz kifejlesztése. Mind az alapétlet,
mind a kivitelezés kivald. A detektor egy Mach-Zehnder interferométerrel ekvivalens eszkoz,
kikiiszobolvén azok hatranyat a tekintetben, hogy a két ag optikai faziskiilonbségének
esetlegessége altal okozott probléma nem jelenik meg. Az interferometrikus érzékelés valoban
imponald érzékenységet, raadasul nagy idéfeloldast is eredményez, ezt az alapvetd bevezetd

kisérletekben, fehérje és baktérium felilletre tapadasanak jellemzésével illusztralja.

2. Az eszkOz hasznalhatosagat jelentSsen javitja a szintén ide kothetdé mikrofluidikai
fejlesztés: A kétoldal ragaszton alapuld csatornakészitési eljaras nagyon otletes, és sok
esetben ki tudja valtani az Osszehasonlithatatlanul bonyolultabb modszereket, raadasul
(tekintve, hogy két iivegréteget valaszt el a ragasztd film) mikroszkopos megfigyelést is

lehetévé tesz.

3. Az utols6 nagyobb tartalmi szakaszban extracellularis vezikuldk matrixfehérjékkel
boritott feliiletre tapadasat jellemzi. Ez 0j, nagyon fontosnak tekintett teriilet, meggy6z6en
demonstralja a modszer alkalmazhatosagat az eléremutatd témaban, eldre vetitvén tovabbi
érdekes eredményeket. Azt is meggy6zéen demonstraltak ezek a kisérletek, hogy a vezikulak
nagyon szelektiven kapcsolodnak a kiilonb6z6 matrixfehérjékhez, vagyis a vezikulak

specifikus kdlcsonhatasainak a részletei e modszerrel nagy érzékenységgel vizsgalhatok.

’Valamennyi rész jol érthetéen van leirva, a hazivédés utan mar nem nagyon maradt
kritikai megjegyzésre érdemes problémam. Egy ilyen ,,maradék” kritikus megjegyzés: a 25.
oldal a CGI modszer leirasanak elsé bekezdése nem kozvetleniil a CGI-hez kétddik: e szakasz

egyszertien a vékony sik hullimvezeté bemutatésa.

[Megjegyzés [E21]: Viélaszolni.

Altalanossagban kijelentheté, hogy a dolgozat nagyon értékes munkat képvisel.
Mindharom téma igen Iényeges elérehaladast képvisel a teriiletén. Ritkasag, hogy egy PhD
dolgozat ennyi értékes, eléremutaté eredményt tartalmazzon. Varhatéan a kutatd kdzosség is
nagyra fogja értékelni ezeket a kdzleményeket. A szerzé is tudataban van a kutatas értékének,
a mi olvasasa kdzben nyilvanvald, hogy élvezte a munkdjat mind a kisérletek, mind a

dolgozat irasa soran.




A dolgozattal kapcsolatos kérdéseim/kommentarjaim:

1. A fazistolasos detektorrol: Milyen legnagyobb idéfelbontas érhetd el az
eszkozzel? Itt arra gondolok, hogy ha pontosan ismerjiik a folyadékkristaly fazistolasanak
idofiiggését, akkor minden bizonnyal a periodusidénél sokkal rovidebb idejii valtozasokat is
lehet kdvetni. Mi a véleménye, mi lehet egy realis felbontasi hatar?

2. A kétoldali ragasztés mikrofluidikai csatornakra vonatkozdan: Mennyire
reprodukalhatd a csatorndk magassaga, mennyire allanddo a ragasztdé réteg vastagsaga,
mennyire fligg ez az 6sszenyomas erdsségeétol?

3. A modszer demonstracios kisérletében szalmonella baktériumok kitapadasat
vizsgalja poli-L-lizinnel bevont szenzorra. A 21. abran latszanak a feliilletre tapadt
baktériumok. Feltiind, hogy milyen kevés baktérium van a feliileten az egyenstly beallta utan
— illetve, hogy ez a kevés baktérium milyen nagy torésmutatd jelet okoz. Megbecsiilte-e —
éppen a mikroszkopikus megfigyelést lehetévé tevé eszkdznek koszonhetden -, hogy egy sejt

mekkora térésmutatd-valtozast képvisel?

Osszegzésiil megallapitom, hogy a dolgozat kiemelkedé eredményeket tartalmaz.
Lényeges technikai fejlesztéseket végzett, amelyek a késGbbiekben valdsziniileg szamos
alkalmazast fognak nyerni. Valamennyi fejlesztés esetében jellemzd kisérleteket végzett,
amelyekkel kivaloan illusztralta a modszer teljesit6képességét, illetve 1 biologiai

eredményeket is szolgaltatott.

Az 6t tézispontot elfogadom.

Javaslom a dolgozat vitara bocsatasat, valamint sikeres védés utan a PhD fokozat
odaitélését.

Szeged, 2015. szeptember 17.
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