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1 A tudomanyos probléma megfogalmazasa

A tiido, els6sorban a horgék hamja igen gyakori kiindulasi helye malignus
tumoroknak. Szamos epidemiologiai vizsgalat igazolta, hogy a tiidérak kdrnyezeti
okai kozott a természetben el6forduld é&svanyi rostok — mindenekeldtt a
krokidolit-azbeszt — belégzése fontos szerepet jatszik (Becklake, 1976; Miiller,
1981; Marczynski és mtsai, 1994). Az azbeszt egészségkdrositd hatdsainak
elkeriilésére  mesterséges asvanyi rostok keriiltek bevezetésre. Ezek
egészségkarositd hatdsairol a bevezetés oOta eltelt rovid id6 miatt elegendd adat
nem allt rendelkezésiinkre.

A fent emlitett anyagok toxicitasat szdmos faktor hatdrozza meg: az atmérd (<
vagy = 3-3,5 mikron), a szal hosszusdga (< 100 mikron), a fizikokémiai szerkezet,
a felszini tulajdonsagok, az expozicid mértéke és a bioperzisztencia. Az emlitett
faktorok sokrétli elemzése segithet abban, hogy a kiilonféle mesterséges asvanyi

rostos porok késdbbi esetleges egészségkarositod hatasait felmérhessiik.

2 Kutatasi célok

Az azbesztpétld rostos porokat az iparban széles korben hasznaljak fel.
Katasztrofahelyzetben, habord esetén az épiiletkarok elharitasara, a
megrongalddott épiiletek bontdsara és az jjaépitésben katonai miiszaki alakulatok
is részt vesznek, ezért sziikséges volt vizsgalatokat kezdeményezni a lehetséges

egészségkarositd hatas megeldzése érdekében.

A téma valasztasakor az alabbi kutatasi célokat tliztem magam elé:

- az Ujonnan kifejlesztett rostos porok (man-made mineral fiber, MMMEF)
hatasait allatkisérletekben vizsgaljam, ¢és az azbesztexpozicid mar

megismert effektusaival 6sszevessem

- az azbeszt és a kiilonféle MMMF-ek patomechanizmusat elemezzem, és

ezek vizsgalatara (1j modszereket is kidolgozzak.



- a MMMF szerkezetét, geometriajat, elemosszetételét, bioszolubilitasat
vizsgalva a kevésbé vagy egydltaldn nem tiidokérositd hatasti rostokat

megismerve a miiszaki kutatasok fejlesztésére is javaslatokat tehessek.

3 A vizsgalt porok bemutatasa

Az azbeszt ismert tumorkeltd hatasdnak megismerése utdn annak potlasara
kiilonféle asvanyi rostokat fejlesztettek ki. Ezek a rostok anorganikus, izotrdp
szalak, melyek els6sorban olvasztott kdzetekbdl, agyagbol, salakbol, iivegbdl
vagy tiszta, nyers oxidokbol késziiltek. A MMMF-ek csoportjaba tartoznak a
salakgyapot, az dasvanygyapot, a bazaltgyapot, az iiveggyapot €és az olyan

mikroszalak, mint a h6allo keramiarost.

4 Az elvégzett vizsgalatok rovid leirasa

Wistar patkanyok intratrachealis instillacié utjan 0.2 ml fizioldgias soban
szuszpendalt 2 mg rostos porszuszpenziot kaptak. 3-180 nap kozott tobb
intervallumban végeztiink vizsgalatokat:

Hisztologiai vizsgélat: haematoxilin-eosin festett metszeteken a struktira
vizsgalata.

Hisztokémiai  vizsgélat:  alciankék-PAS  festés a  bronchushamsejtek
nyaktermelésének  vizsgalatara, picrosyrius  festés a  kollagénrostok
felszaporodasadnak igazoldsara, resorcin-fuschin festés az elasztikus rostok
vizsgélatara, berlini kék reakcio a vastartalom kimutatasara.

Immunhisztokémiai vizsgalat a bazalis membran intaktsdganak megitélésére.
Elektronmikroszkdpos vizsgalatok pasztazo és transzmisszios
elektronmikroszképpal (OPTON DSM 950) ¢és a hozzdkapcsolt LINK
energiadiszperziv, valamint Oxford Instruments EDS ISIS elem-meghatarozo
segitségével: a szalak morfologidjanak ¢és elemosszetételének analizise,
ultrastrukturdlis valtozasok kutatasa a tiidészdvetben.

Mapping analizis.

Neutronaktivacios analizissel bizonyos mikroelemeket mutattunk ki.



Az in vitro bioszolubilitasi vizsgalattal a szoveti pH-t mesterségesen modelleztiik
¢s az oldodasi folyamat iddbeli lefolydsdnak tiikkrében a kioldott elemek

kvantitativ és kvalitativ analizisét végeztiik el.

5 Osszegzett kovetkeztetések

Az inhalalt rostos porok tiidokarositod hatasaira vonatkozé vizsgélatok eredménye
az Un. ,rost karcinogenezis elmélet”, mely szerint a szoveti toxicitas legfontosabb
paraméterei a geometriai sajatsagok és a bioperzisztencia. A fibrogén és
tobbnyire rakkeltd természetes asvanyi rostok potlasara kifejlesztett mesterséges
asvanyi rostok kevésbé porképzok, de ha poruk inhaldlhaté frakcidja a tiidokben
lerakédik, megfontolas targyat kell képezze potencidlis egészségkarositd hatasuk.
Azonos geometriai sajatsagok esetén az eltérd szoveti reakcid elsdsorban a
bioperzisztencia fiiggvényei lehetnek.

Az utobbi évtizedekben alkalmazott azbesztpotloszerek koziil az iiveggyapot
bizonyult a szovetnedvekkel szemben legkevésbé ellendllonak. A bioperzisztencia
behato vizsgalatara allatkisérletek a legalkalmasabbak, melyekben a behatés ideje
egzaktan beallithatdo és egyéb zavard koriilmények (pl. mas porok belégzése,
dohanyzas) nem zavarjak a vizsgalatok megbizhatosagat.

Koncentracid, geometria ¢és biologiai oldhatatlansdg a rostos porok
karcinogenitasaval kapcsolatos harom legfontosabb probléma (a német
szakirodalomban tn. KGB kritériumok).

A rostok geometridja eldonti azok lerakodasi helyét a tiidoben. Belégzett rostok
>12 um-es aerodinamikai atmérdvel (geometriai atméré megkozelitdleg >4 um)
tobb mint 50%-ban lerakddnak az orr, garat és gége nyalkahartyajan. Megfelelden
kis geometriai atmérd esetén akar 100um-es hosszsagu rostok is elérhetik a
tiilddszovetet. Az emberi tiidobe lejutd rostok tilnyomd tobbsége révidebb, mint
Sum-es. A 10um-t meghaladé hosszusagu rostok a leginkabb rakkeltdk, mig a 2-
3um-esek rakkeltd hatdsa elhanyagolhato. "Kritikusak" azok a porszemcsék,
melyeknek geometriai a&tmérdje 3um alatt van, hossziisadg: atmérd aranyuk pedig
nagyobb, mint 5:1. Az Sum-nél hosszabb, 3um-nél kisebb atméréji, 3:1-nél
nagyobb hossz : atmérd aranyu szalakat, melyeknek elkeriilése a munkahelyeken

elsédleges érdek, roviden WHO-rostoknak nevezik. A végtelenitett mesterséges



asvanyi rostoktol eltekintve, valamennyi rostos azbesztpdtloszer - az eldallitasi
technologiabol addddan - széles spektrumat mutatja az atmérdknek. A képzddott
pornak csupan 0,5%-a WHO rost. A WHO rostok szdzalékardnya ¢és ezzel
parhuzamosan a porképzd sajatsag annal nagyobb, mennél kisebb az atlagos
rostatmérd. Az egyes rostféleségek munkavédelmi besoroldsa €s osztalyozasa
szempontjabol, mint dontd paramétert, a kdzepes rostdtmérdt veszik alapnak.

A Dbioperzisztencia a rost Osszetételébdl adodod in vivo oldodasi-szétesési
folyamatok, valamint a fizikai eliminacié fiiggvénye. Erthetd, hogy minél
hosszabb ideig fejti ki egy rost hatasat a tiidészovetben, vagy a savos hartyakon,
annal nagyobb a valoszinlisége a szovetkarosodasnak, majd a tumorképzddésnek.
Az allatkisérleteink eredményeinek értékelésekor tudnunk kell, hogy a fizikai
tisztulas patkdnyban egészen mas mddon zajlik le, mint az emberben, viszont az
intrapulmonalis mili6 és a szovetnedvek bontd hatdsa azonos modon érvényesiil.
Az utobbi évtizedekben alkalmazott azbesztpotloszerek koziil az iiveggyapot
bizonyult a szdvetnedvekkel szemben legkevésbé ellenallonak. Az ujabban
Németorszagban  kifejlesztett B0901-es iivegszal szovetoldékonysadga a
szokvanyos iiveggyapotoknal sokkal gyorsabb.

A rostos porok altal indukalt tumorok vizsgalatara eldszeretettel végeznek
patkanykisérleteket. Kisérleteink célja az volt, hogy vizsgéljuk az liveggyapotok
biosolubilitasat és a szoveti reakcidkat a tiidOben, a kotOszOovetben és a
peritbneum mezotélsejtjein 3-180 nappal a gyapot poranak tiidébe tortént
instillalasa, illetve szubkutan vagy intraperitonealis injektalasa utan patkanyokon.
A tlidékben szamos porféleség eldidézhet gyulladasos reakciot, féleg ha nagyobb
mennyiségben jut be. A gyulladdsok ismétlédésével a tiidé kotdszovetes
atépiilése, diffuz hegesedése, fibrozisa all eld. Fibrozist a nem szalas szerkezetii
kvarcpor mellett leginkabb az azbesztrostok okoznak (azbesztdzis). Néhany
természetes asvanyi rost (azbeszt, erionit) emberben tumorképzddéshez vezet a
horgdkben és a mellhartyan, ritkdbban a hashartyan.

Az asvéanyi porok altal eldidézett rakok kialakuldsi mechanizmusarél keveset
tudunk. Nagy valdszinliséggel reaktiv oxigén gyokok jatszanak ebben szerepet,
melyek a sejten beliilli molekuldkkal reagdlva a sejtmag Orokitd anyagat
karositjak. Reaktiv oxigén gyokok nemcsak a gyulladdsos folyamatokban
keletkeznek (pl. a makrofagokbdl), hanem a rostfelszini fémionok is

katalizalhatjak képzdodésiiket. Végiil nem szabad figyelmen kiviil hagyjuk, hogy a



mechanikusan, vagy kémiailag karosodott szovet gyogyulasi folyamatdban
fokozott osztddasi aktivitds van, marpedig az osztodo sejtek igen érzékenyek a
mutagén hatasokra €s a reparativ sejtszaporodéas tumoros burjanzéasba csaphat at.
A bizonyithatoan rakkeltd azbeszt helyettesitésére szamos mesterséges asvanyi
rostot fejlesztettek ki. Ezek lehetnek végtelenitett rostok (textiliivegrostok),
asvanygyapotok (iiveg-, k6-, salakgyapot), livegszerli kerdmia rostok és specialis
alkalmazasra kifejlesztett rostok (iiveg mikrorostok). Allatkisérleteinket azon
meggondolasbol is végeztikk, mivel ezen heterogén rostok némelyikével
kapcsolatban egyes kutatok rakkelt6 hatast igazoltak (Nies, 1998).

A szalas szerkezetii, un. rostos porok expozicidja, kiilonosképpen az azbeszte,
intersticialis kotd-szovetfelszaporodashoz, hamszovetbdl kiinduld rosszindulata
daganatokhoz ¢és malignus mezoteliomdhoz vezethet. Az utébbi 40 ¢év
epidemiologiai vizsgalatai egyre vildgosabban kimutattdk, hogy az amfibol
azbesztcsoportba tartozd krokidolit, amozit ¢€s tremolit sokkal nagyobb
gyakorisaggal eredményez fibrozist és malignus elvaltozdsokat, mint a szerpentin
csoportba tartoz6 krizotil. Ezekben a kisérletekben lathat6 volt, hogy a kiilonféle
azbesztszalak nem csak morfologidjuk tekintetében kiillonboznek egymastol,
hanem abban is, hogy az amfibol azbeszt rostjai tartdsabban kimutathatok a
tiilddszovetben, tehat bioperzisztensek a krizotillal dsszehasonlitva (Mc Donald
JC, 1998).

A kisérleteink azt bizonyitjak, hogy a hagyomanyos és a bioszolubilis liveggyapot
belélegezhetd porfrakcidjanak hatdsara nem alakul ki értékelheté mértéki
tidofibrozis  és  tiidétumorok, vagy azokat megel6z0 adenomatoid
horgdproliferaciok sem taldlhatok. A humén tapasztalatokkal megegyezden
(Gibbs és mtsai, 1997.) egy honap eltelte utan alig taldltunk iivegszalakat az
instillalt allatok tiidejében, és a tiidészovetben sem szaporodott fel jelentds
mennyiségll, liveg eredetli elem a hagyomanyos rostok esetében. Bioszolubilis
rostok esetén a neutronaktivacios analizis altal kimutatott arzén és antimon szoveti
felszaporodasa oka lehet a tuberkuloid jellegli granulomak kifejlodésének, és
elgondolkodtatd ezen adatok birtokaban, hogy a gyors szdveti oldékonysag
egyértelmilen hasznos-e a szervezet szamara. Jollehet, az tivegpor tiidokarosito
hatdsa messze mogotte van az azbesztének, a WHO legljabb ajanlasait
figyelembe véve nem adhaté meg egy olyan minimalis porterhelés, melynek

nincsenek, vagy nem lehetnek biologiai kovetkezményei (Kerényi és mtsai, 1998).



Sem a hagyomanyos, még kevésbé a bioszolubilis iivegrostok nem karositjak oly
mértékben a mezotelt, hogy tumorképzddéshez vezetd proliferaciotol kéne tartani
A pulmonalis kdtdszovetnek az allatok negyedében latott tuberkuloid reakcidja IV
tipust immunfolyamatra enged kovetkeztetni, és tovabbi vizsgalatot igényel.

Az 1liveggyapotok gyartds ¢és felhasznalas-technikai szempontokbol felvitt
bevonata sem a patogenitdst, sem a fagocitézis ¢és bioszolubilitds révén

bekovetkezd eliminacidt nem befolyésolta

6 Ujtudomanyos eredmények

1. Munkdm az azbesztpdtloszerek alapmechanizmusénak tisztdzasdhoz jarult
hozza, bebizonyitva a MMMF-ek azbeszthez képest kevésbé vagy
egyaltaldban nem patogén tulajdonsagat.

2. Az in vitro oldédési folyamat metodikai kidolgozasa a bioszolubilitas
vizsgalatara sajat modszer.

3. Hazai és kiilfoldi laborban szamos elvégzett vizsgalat alapjan az azbeszt
potlasara kifejlesztett rostok rangsoroldsanak lehetdsége valik lehetdvé a
patogenitas szempontjabol.

4. A bioszolubilitas, bioperzisztencia mellett a biokompatibilitas fogalmanak
bevezetése lehetdéség a magyarorszdgi mesterséges azbesztpotld szerek

mindsitésére.

7 A kutatasi eredmények felhasznalhatosaga, ajanlasok

Az értekezés egyes fejezeteiben elemzett kisérleti eredmények és az ezekbdl
levonhatd kovetkeztetések megitélésem szerint megfeleld érdeklédésre tarthatnak
szamot az ipari fejlesztéseket végzd szakemberek és a munkaegészségiigyi,
katonaegészségiigyi vizsgalatokat végzd orvoskollégak korében is az aldbbiak
miatt:
- a mesterséges szalas szerkezetli anyagok rovid id6 alatt nem rendelkeznek
olyan tulajdonsagokkal, amelyek alapjan sulyosabb tiidékarosité hatasukkal,

fibrotizald vagy tumorkelté hatasukkal kellene szamolnunk.



- a mesterséges szalas szerkezeti porokkal kapcsolatba keriilokben varhatoan
nem alakul ki a késObbiekben sem fibrozis, vagy malignus tumor, mint az

azbesztexponaltak tiidejében.

Véleményem szerint értekezésem anyaga felhasznalhaté a katonaegészségiigyi
prevencidoban ¢€s esetleges munkaegészségiigyi vitds kérdések eldontésében,
alapjaul  szolgdlhat a  kornyezetben  torténd  izolacidés  problémak
szigeteldanyaganak megvalasztadsdban ¢és nem utols6 sorban tovabbi

kutatdmunkara 6sztonoz.
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1. Formai eléirasok

Az értekezés a formai kévetelményeknek megfelel, térzsanyaga 58 oldal, a téma
kifejtése 5 kifejtd és 4 részletezd fejezetre osztva tértént. Az elsé harom fejezet
aranyosan tagolt, a vizsgalt anyagok fizikai, kémiai tulajdonsagait 6sszegzi. A
negyedik fejezetben talaljuk a disszertacio lényegi részét, az elvégzett kisérleteket és
a kisérletek értékeléséhez szikséges vizsgalatokat. Az anyag attekinthet6ségét
valamelyest neheziti, hogy az egyes fejezetek végén nem szerepelnek
részkévetkeztetések. A jelélt altal javasolt tudomanyos eredményeket az 5.
fejezetben olvashatjuk. Az 6sszegzést, a végkovetkeztetéseket 3 6nallo fejezetben
régziti. Igényesen szerkesztett tablazatokkal, grafikonokkal, fényképes illusztracidval
ellatva tébb abra egésziti ki a térzsanyagot. A tartalomjegyzék az értekezés elején
segiti az anyagban térténo tajekozodast, az irodalomjegyzékben feltiintetett irodalmi
hivatkozasok korrektek. A publikécids jegyzék elismerésre méltéan nagy szamu,. A
labjegyzetek hianya megneheziti az irodalmi tajékozddast. Az értekezés egyes
fejezetei logikusan egymasra épulve egységes felépitésliek, markansan tagoltak, a
kitlzott célok és a fejezetekben megfogalmazott eredmények 6sszhangban vannak
egymassal. Nyelvezete, stilusa megfelel a magyar tudomanyos nyelvezetnek és a
katonai egészségugyben alkalmazott terminoldgianak.

2. A téma jelent6sége és idGszerlisége

A jeldlt temavalasztasa nemzeti és nemzetkozi szempontbdl is rendkivill aktudlis,
hiszen e témaban megnétt a tudomanyos igény az elmult évek, sét, honapok hazai
és nemzetkozi katonai és egészségugyi morbiditasi eseményei kapcsan. A
nemzetkozi kotelezettségvallalas miatt egyre nagyobb a politikai igény altalaban a
konkret reszvetelre mind katonai, mind rendéri erék vonatkozasaban. Az adott
ismeretlen komyezetben, terrorcselekmények, robbantasos épiletkarosodasok,
ismeretlen anyagok inhalacioja soran kulénbézé reverzibilis és irreverzibilis
karosodasok Iéphetnek fel. Ezek a karosodasok esetenként tébb éves latencia utan
manifesztalodhatnak, amikor az ok és okozati 6sszeflggés csak nehezen
bizonyithato. Napjainkban a védelem-egészségtudomany jelentdsége
megnovekedett, mert a hivatasos egészségligyi szakszolgalatok egyre nagyobb
szerephez jutnak a természet, illetve az emberiség altal eldidézett rendkivli
helyzetek egészseglgyi biztositasaban, karelharitasaban, felszamolasaban, illetve
az elberok veszteségének csokkentésében.



Az értekezés nagy erényének tartom, hogy a jelolt széleskérl kutatbmunka alapjan a
nemzetkozi és hazai tapasztalatokat figyelembe véve a beligyi objektumokon beldl
az egészséglgyi intézmények terror elleni biztositdsanak feladatat vizsgalta. Az
értekezés nagy érdeme, hogy Magyarorszagon elséként vizsgalta és
allatkisérletesen igazolta az MMMF (Gjonnan kifejlesztett rostos porok) szoveti
hatasait, és Osszevetette a hagyomanyos azbeszszarmazékok mar ismert

szoveti hatasaival.
3. A témaval kapcsolatban attekintett irodalom

A kutatdomunka soran a jeldlt a hazai szakirodalom feldolgozasa mellett széleskortien
tamaszkodott a kutatott témaval kapcsolatos hazai, és nemzetkozi szakirodalomra,
amely biztositotta a szikséges nemzetkozi kitekintést. Sajnalatos, hogy kevesbe élt a
téma katonai szakirodalmanak felhasznaldsaval. Imponalé a sajat kutatasi
anyaganak, eddigi publikacioinak jegyzéke. Lathatd, hogy a jeldlt kelld mélységben
megismerte a vonatkozd szakirodalmat, azokat helyesen értékelte, és a vonatkozd
részeket célszerlen, logikusan hasznalta fol a téma kimunkalasa soran.

4. A kutatomunka célkitiizéseinek, modszereinek és eredményeinek tartalmi
értékelése

A jeldlt az értekezés bevezetésében helyesen vézolta a témavalasztas aktualitasat
indokold folyamatokat. A kutatasi célkitlizeseket jol fogalmazta meg.

Ugy itélem meg, hogy a jeldlt altal valasztott modszerek alkalmasak az onalld
kovetkeztetések levonasara.

Az elsé fejezetben a jelélt réviden és témoren vazolta a doktori munka céljat,
valamint az értekezés felépitését. Ismertette kutatasi modszerét, a varhato
eredményeket, és kitért a torténelmi elézményekre.

A masodik fejezetet az azbeszt felhasznalasanak, fizikai tulajdonsagainak,
egészségkarositd hatdsénak szenteli és roviden kitér a katonai egészségugyi
vonatkozasokra.

A jeldlt a harmadik fejezetben a mesterséges azbesztpotiok fajtait ismerteti, ugymint
liveggyapot, bazaltgyapot, asvanygyapot, salakgyapot és keramiarost. Kitér az
MMMF felhasznalasara, szovetoldékonysagara, és reszletesen ismerteti ezek szoveti
hatasait.

A negyedik fejezetben az anyag és modszer meghatarozasa, a kisérlet menetének
révid leirasa, hisztologiai, hisztokémiai vizsgalatok elvégzése szerepel. A vizsgalati
modszerek kozott szerepelteti a neutron-aktivacios analizist, az EM-t, és a rostszalak
elemdsszetételére vonatkozd mapping-analizist.

A disszertacio egyik legértékesebb részének tekintem a legujabb metodikak, tébbek
kozott a neutronaktivacios analizis alkalmazasat, azonban hianyolom, hogy ennek
eredményeit nem hangsulyozza ki kelléen és nem |ép tovabb a levonhatd
kovetkeztetések iranyaba. A modszer Osszetettebb vizsgalatokra is ad
lehetéségeket, mint ritka foldfémek és toxikus fémek.

Az otodik fejezet 5/1 alfejezetében a kisérletes anyag in vivo hisztologiai,
hisztokémiai, immunhisztokémiai vizsgalatok eredményeit tartalmazza, a
szoveti elvaltozasokat 9 szempont szerint tablazatos formaban ismerteti. A
tablazatok feliratozasa, fejlécezése nem teljesen egyértelmd. Az imponaléan
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megszerkesztett tablazatok végén az 6sszesités tllsagosan tomoér, célszerd
lenne ezen adatok 6sszefoglalo elemzését kiilon alfejezetben vagy fejezetben
bévebben kifejteni. Az 5/2. alfejezetben a suspendalt rostok
elemdsszetételének in vitro biosolubilitasat irja le. A tovabbiakban a
neutronaktivacios analizis és az elektronmikroszképos vizsgalat szerepel. A
mapping analizisben abrak alapjan szemléltet, melynél kiséré vagy kiegészité
magyarazé széveg nem szerepel. Ez ugyan nem von le semmit a vizsgalati
metodika tudomanyos szinvonalabél, de a kbvetkezetes elemzés itt hianyzik.

A hatodik, hetedik és nyolcadik fejezetben az Osszefoglalas, a sajat
eredmények és a konkluziok szerepelnek. Nem talaltam konkrét ajanlasokat, bar
ketsegtelen, hogy a felvetett megoldasokbdl ezek kihamozhatdak.

5. Osszességében megallapithatd, hogy a munkahelyi vitara benyujtott dolgozat
aktualis, témajanak kutatdsa indokolt volt. A jelélt sajat kutatasai, nemzetkézi
kitekintése, személyes tapasztalatai alapjan 6nallo elemz6, értékeld, rendszerezd
munkat vegzett. A témaval kapcsolatban széleskér( elméleti és gyakorlati
ismeretekkel, tapasztalattal rendelkezik, melyek alapjan a kivalasztott témat alkoto
modon elemezte. Ertekezése onallé, U tudomanyos eredményeket tartalmaz.
Mindezek alapjan megfogalmazhatd, hogy a kutatémunka célkit(izései modszerei
6sszhangban vannak. A dolgozat cime megfelel a kiiras altal megfogalmazott téma
kello szlkitésének. Lényeges lett volna kiemelni a katonai érintettség mellett a
rendvedelmi szervek, kulénésen a tlzoltok kockazati kérét is, mint ahogy a
hivatkozasoknal évatos célzas volt erre vonatkozoan a 9/11 esemeény kapcsan. Kar,
hogy a valészinlleg vizsgalt immunbalansz-eltolédést az allatkisérletes anyagban
nem bontotta ki.

6. Az értekezés a javasolt kisebb stilisztikai és néhany nem jelentés didaktikai
modositassal Gsszességében megfelel az el6irt tartalmi és formai
kdvetelményeknek. A jelolt uj tudomanyos eredményei koziil a 2. 3. 4. pontban
leirtakat gratulaciéval és fenntartas nélkiil elfogadom. Az 1. pontban leirt
eredmény rendkiviil fontos, azonban markansabban meg kell hatarozni, mi
ebbdl a szerzé sajat eredménye.

Kérdés: Mivel az in vivo kisérletek maximum 180 napot oleltek fel, mi alapjan
valoszinisithet, hogy a késéi hatasok nem jelentkeznek az azbesztpétio
anyagoknal is?

Az értekezés tovabbi eljarasra bocsatasat ujabb munkahelyi vita nélkiil

javasiom.
[ f —-1\
\'ki;;zié_!eﬂd:/\-)\
Dr. Huszar Andras PhD.

orvos ezredes
cimzetes féiskolai tanar, témavezeté

Budapest 2005-05-26
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Orszdgos Kozegészségiigyi Kozpont
Kozponti Toxikol6giai Féosztaly
1096 Budapest, Nagyvarad tér 2.

4 1450 Budapest Pf. 22,

@ (36-1)476-1175
Telefax: (36-1) 215-6891

Dr. Jackel Marta
féorvos urholgy

o.alez.

Targy: Dr.Jackel Marta ,A kiilénféle, iparban feélhasznalt azbesztpotlod rostos porok
legzGszervi hatasai'c. Ph.D. disszertaciéjanak eléopponalasa

Tisztelt EIndk ar, Tudomanyos Bizottsag!

Koszéndm a megtiszteld6 megbizast, hogy egy témajaban  és
kérdésfelvetésében ilyen korszer(i disszertacié eldopponalasara megkértek.

Szeretném megjegyezni, hogy kilén &érém ez szamomra azért is, mert
kevesen vagyunk Magyarorszagon akik tiidépatholégiaval foglalkoznak, s még
kevesebben azok akik az azbesztp6tié szerek pulmonalis toxikus hatasait
tanulmanyozzak. Ennek fontossagat nem kell hangstlyoznom, hiszen valamennyien
tudjuk, hogy az elkévetkezendd évtizedekben az épiiletek, killsndsen a panelos
lakasok, létesitmények azbesztmentesitése, annak rakkelté hatasa miatt, kotelezévé
valik. Az amphibol azbesztfajtak felnasznalasat 2001. jan. 1-t61 Kormanyrendelet
tiltja, a krizotil azbesztre vonatozo tiltas 2005. jan. 1-n Iépett életbe (Magyar Kozlény,
EiM 26/2000, 1X.30., 2000.).

A jelblt vilagos, attekinthetd formaban, decimalis szamozas alkalmazasaval
vazolja elkepzeleseit, a megoldasra varé feladatokat, az elért eredményeket,
azoknak nemzetgazdasagi jelentéségét, megjelélve annak honvédegészségigyi
vonatkozasait, illetve kévetkezményeit,

Az eredmények eléréséhez modern morfologiai-analitikai modszereket
alkalmaz (EDXA, mapping analizis), amelyek lehetévé teszik az egyes mesterséges
rostok tudébeli perzisztenciajanak tanulmanyozasat, a rostok dsszetételének idobeli
valtozasat és ezeknek kovetkezményeit, O0sszehasonlitva a pozitiv kontrollként
alkalmazott krokidolit azbeszt hatasaival. E tulajdonsagokkal viszonylag kevesen
foglalkoztak, mivel foként a biolégiai kovetkezmények, a szoveti elvaltozasok allottak
a kutatasok kézéppontjaban.

Jeldlt részletesen vizsgalja a bioszolubilis , a hagyomanyos iiveggyapot , a
bazaltgyapot, a keramiarostok hatasait, elemezve a tidé-elvaltozasokat, valamint a
tlido6 regionalis nyirokcsomoinak elvaltozasat.

Igen helyesen, mértéktartdan helyezi el a protoonkogének szerepét a létrejévé
tuddelvaltozasokban, nem bocsajtkozik prognosztikai kévetkeztetésekbe.
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Attekinthetben, tablazatokban foglalja ¢ssze a szekvencidlisan végzett
hisztologiai, hisztokémiai elvaltozasokat (bioszolubilis (ivegrostok, bazaltrostok,
azbeszt). A leirt morfolégiai, analitikai eredményeket, a bioszolubilitas mértékét
szines abrakon szemlélteti.

A pathomechanizmus vizsgalatanal, a fibrézis és a tumorigenezis
targyalasanal, igen helyesen, utal a szabad gyokék szerepére.

Az eredmények kozll kulénésen fontosnak tartom a bioszolubilitisra
vonatkozo vizsgalatokat, amelyek megmagyarazzak, hogy bizonyos rostok,mint pl. a
bioszolubilis ivegrostok, miért gyenge fibrogének.

Természetesen egy biralat akkor lehet j6, ha ramutat a hibakra is, amelyek e munka
esetében nem jelentdsek, azonban mégis, kijavitdsukat fontosnak tartom, mivel
emelik a disszertacioé szinvonalat:

e a decimélis tartalomjegyzék sziikségtelenné teszi az 1.2 alfejezetet, mivel a
tartalomjegyzek egyeértelmiien jeldli az egyes fejezetek targyat;

* az1.5. Elézmények c. fejezetben, jeldlt egyértelmlien és vilagosan leirja, hogy
a mesterséges rostok anorganikusak és organikusak lehetnek, ugyanakkor a
3. fejezetben: ,Mesterséges azbesztpotiok” errél nem térténik emlités;

e a disszertacidban eléforduld roviditéseket, akkor is meg kell magyarazni, ha
egy patholégus szamara mindennaposak lehetnek. Ezeket vagy
labjegyzetben, vagy kiilon oldalon sziikséges megtenni.

¢ nem ritka probléma az orvosi szavak helyesirasa. Jelenleg erre majdnem
telies szabadsagot kapunk, azonban egy munkaban végig azonos helyesirasi
format kell alkalmazni, pl. mesothelioma vagy mezotelioma,

o az allattartasi kérlilményeket, az allatok szarmazasi helyét mindig részletesen
szikséges leirni, pl. az allathaz fényciklusainak valtozasai, hémérséklet,
paratartalom, szell6zés;

e amennyiben az ,in vitro” kifejezést hasznaljuk, ligy feleslegessé valik utana
irni a ,korlilmények” szét, mivel az in vitro egyeddl kifejezi ezeket;

e a még pontosabb attekinthetéség kedvéért, helyesebb lenne az abrak
szamozasa, igy a szévegben egyértelmien lehet rajuk utalni;

Végll egy kérdés, amelyben kivancsi vagyok a jelolt véleményére:
Mi az oka annak, hogy a bazaltrost, amely tartésan jelen van a tudészévetben, nem
okoz jelentds fibrozist?

Osszegezve:
Jeldlt munkajat ajanlom a PhD elnyerésére, mivel:

e napjainkban egyre fokozodd aktualitasu teriiletet vizsgal, s ez jelentdsen
hozzajarul, az egyik nagy kornyezeti veszélyforras, az azbeszt kivaltasahoz;

¢ a téma kidolgozasaban igénybe veszi a modern vizsgalémodszereket, s ezek
Uj adatokkal jarulnak hozza a mesterseges rostokrol alkotott ismereteinkhez,
azok kockazatanak megitéléséhez (bioszolubilitas).

Budapest, 2005. majus 30. Tisztelettel: /'M@d\

dr. Tatrai Erzsébet, Ph.D., D.Sc.
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8 A témaval kapcsolatos publikaciéim
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2. Szathmary, J., Jackel, M., Kerényi, T.:
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9. Kerényi,T., Jickel,M., Voss,B., Miiller,K.M.:
A tiidészovetben felhalmozddo, rostos porok vizsgalata human anyagon
(Kornyezeti artalmak és a 1égzérendszer VII. Eds: Szabd,T., Miriszlai,E.
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10. Jackel, M., Kerényi,T., Cserba A.:
A tiid6 és a pleura porbelégzéssel kapcsolatos tumorai
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Uveggyapot tiidkarositod hatasainak kisérletes vizsgalata
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963 04 3904 2 O)

Kerényi,T., Huszar, A., Séfrény,A., Hargittai,P., M6zsa,Sz., Korényi-Both A.,
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Kerényi,T., Adamis,Z., Jackel,M.:
Perzisztens vegyi tényezOk egészségkarosito hatasai
(Kornyezeti Artalmak és a Légzérendszer XIII. 2003. 191-200. old. ISBN
96304390420)

Jackel, M., Bartok K., Abermann,G., Kerényi,T.:
Egészségkarosito kornyezeti faktorok a honvédségi szolgalatban
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20. Kerényi,T., Hargitai,P., Jickel,M., Safrany A.
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Study of inflammatory responses to crocidolite and basalt wool in the rat
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substitutes. An experimental study.
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1. Kerényi, T., Voss, B., Jackel, M., Miiller, K-M :
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(Els6 Eurézsiai Orvostudomanyi Kongresszus, Gydr, 1994.)

2. Kerényi,T., Voss,B., Jackel, M., Wiethege, T., Miiller, KM.:
Asbestos and man-made mineral fibers induced bronchial lesions
(XTII. National Congress of the Hungarian Society for Occupational
Health with International Participation,
Budapest, 1995. okt.4-6)
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made mineral fibers
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