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Altalanos értékelés

A doktori értekezés elbirdlasdt megeldzéen a munkahelyi vitat kapcsan lehetdségem nyilt
tanulmanyozni és véleményezni Szigeti Marton Géza doktori értekezését. A benyujtott
disszertacid kapcsan a jelolt az észrevételeimet, tandcsaimat megfogadta a mihelyvitan
elhangzottakkal 6sszhangban.

Szigeti Marton Géza doktori értekezése ,,Analitikai modszerfejlesztés az N-glikanok kapillaris
elektroforézissel torténd elvalasztdsdhoz” cimmel a glikdn analitika aktudlis és kiemelt
jelentdségli eredményeit mutatja be. A dolgozat szervesen illeszkedik a gyogyszeriparban zajlo
analitikai fejlesztések nemzetkdzi trendjéhez, ahol az N-glikozilacié pontos és megbizhatd
meghatdrozasa a bioldgiai gyogyszerek mindségbiztositasanak egyik kritikus tényezdje. A
kutatasi téma relevancidja kiilondsen hangsulyos abban a tekintetben, hogy az egyre ndovekvo
szdmu biologiai terapids készitmény esetén elengedhetetlenné valt a glikan profil gyors és
automatizalhaté modon torténd meghatarozasa.

A dolgozat terjedelme (Osszesen 98 oldal, ebbdl 68 oldal a fdszoveg, 7 oldal az
irodalomjegyz¢k, 4 oldal a melléklet) megfelelé hosszusagu, kellden atfogd. A dolgozat jol
strukturalt, vildgosan tagolt, a fejezetek logikusan kdvetik egymast az irodalmi attekintéstdl a
célkitlizéseken ¢és modszereken 4t az eredmények bemutatdsdig és Osszegzéséig. A
tartalomjegyzék jol attekinthetd, a fejezetek és alfejezetek aranyosan oszlanak meg. Az egyes
fejezetek belso szerkezete is koherens, a téma kibontasa 1épésrol 1€pésre, jol kdvetheté modon
torténik.

A bevezetés €s az irodalmi attekintés (1. fejezet) részletes €s naprakész. A szerzé a glikomika,
glikoziléci6 és az N-glikanok szerkezetének és bioldgiai szerepének bemutatasat kovetden kitér
a kiilonféle analitikai lehetdségekre és azok kihivasaira. Kiemelten targyalja a kapillaris
elektroforézis moddszertani hatterét, fizikai alapjait, torténeti fejlddését és az elvalasztas
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hatékonysagat befolyasolo tényezdket. A fejezet végén kiilon érdeme a szerzonek, hogy a
glikan analitika harom f6 szintjét (felszabaditott glikén, glikopeptid, intakt glikoprotein)
Osszehasonlito elemzéssel mutatja be. A célkitiizések fejezete (2. fejezet) a kutatas gyakorlati
motivaciojabol indul ki, pontosan fogalmazza meg azokat az analitikai kihivasokat, amelyek a
doktori kutatds fokuszaban alltak. A szerzd helyesen hangstlyozza, hogy az analizis
gyorsasaga, megbizhatosdga, automatizalhatosdga €s a mintaeldkészitési 1épések kolcsonds
kompatibilitasa kritikus szempontként jelenik meg az ipari alkalmazasban, azonban a
célkitlizések mérhetd kimenetek formdjaban torténd kifejtése még vilagosabba tehetné a
modszertani fejezet értelmezését. A moddszertani rész (3. fejezet) kiemelkedden részletes. A
teljes mintaeldkészitési protokoll minden 1épését pontos hdmérsékleti, idébeli és koncentracios
adatokkal megfeleléen dokumentalja. A 4. fejezetben bemutatott eredmények és azok
értelmezése kellden részletes, szamszertsitett és tudomanyosan megalapozott. A fejezet jol
szerkesztett, koveti az analitikai fejlesztés logikajat, 1) a vizsgalt terapias fehérjék kivalasztasa,
2) a mintaeldkészités optimalizalasa, 3) a megbizhatosag és validalas, és 4) a szekvenalasi
1épések gyorsitasa és automatizdldsa. A linearitas, szelektivitas és reprodukalhatosag tesztelése
szintén alatdmasztja a modszertani ujdonsagok robusztussagat.

A dolgozat végén kozolt tézispontok tomorek, vildgosan megfogalmazottak, kelld mértékben
tiikrozik a disszertacio soran elért ujdonsagokat. A szerzé egy komplex analitikai modszert
dolgozott ki, amely nemcsak tudomanyos szempontbodl értékes, hanem a biotechnoldgiai
gyakorlatban is alkalmazhato6.

A dolgozat nyelvezete magas szinvonalll, a szakmai szokincs alkalmazasa pontos, idegen nyelvi
terminusok korrekt modon szerepelnek. A dolgozat vizualis megjelenése (diagrammok,
tablazatok, folyamatabrak) jol tamogatja a szoveges részt. A szerzd tudomanyos aktivitasarol
tanuskodik a publikacids jegyzék: a dolgozathoz kozvetleniil kapcsoloddan harom elsd szerzds
Ql-es folyoiratcikk és tobb konferencia eldadas sziiletett.

Szakmai kérdések a doktori értekezéshez

1) A hémérsékletgradiens alapu denaturacids protokollnal mely paraméter volt a legkritikusabb
a precipitacio elkeriilésében?

2) A Humira fehérje alkalmazasa mellett végzett validalasi kisérleteknél milyen jellegli glikan
struktirakndl mutatkozott a legnagyobb mérési szoras? Az elvégzett kisérletek alapjan mely
szerkezettipusok a mddszer legkritikusabb pontjai?

3) A gyorsitott exoglikozidaz szekvenalasi 1épésnél milyen kompromisszumot kellett kotni a
reakcioidd és az enzimatikus specificitds kozott, a modszer jelen formdajaban milyen
paraméterek mellett méar nem alkalmazhato torzitas nélkiil?
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A dolgozat a PhD kovetelményeinek minden szempontbol megfelel. Az értekezésben
bemutatott kisérleti munkat és az eredményeket, valamint az ezekbdl szdrmazo
kovetkeztetéseket, illetve a tudomanyos téziseket, mint 0 tudomdanyos eredményeket
elfogadom.

Sikeres védés esetén Szigeti Marton Géza részére a PhD cim adomanyozasat javaslom.

Miskolc, 2025. november 09.

Prof. q';}/lizsey Péter
MTA doktora
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