Vélemény Balashazy Imre

wAeroszolok léguti kiiilepedésének és a kis dozisok biofizikai hatdsainak
vizsgdlata”

cimu doktori értekezésérol

A kulonbdz6 eredetli és Osszetételli aeroszolok mindeniitt jelen vannak az él16
vilag kdrnyezetében, és jelen lévén pozitlv, vagy negativ hatdssal lehetnek az €16
rendszerekre. Ertheté tehat, hogy ha a negativ hatast kelté aeroszolok mennyiségét a
légkdrben valamilyen természetes, vagy mesterséges esemény megnoveli, akkor a
kutatdk érdeklédése a hatas kiilonféle kérdései irant ugyancsak megnovekszik. Ilyen, az
egész vilagot érintd esemény volt 1986-ban a Csernobil-beli reaktorbaleset, ami felvetette
annak a kérdését, hogy milyen bioldgiai kovetkezményekkel jarhat a légkorben
megndvekedett radioaktiv anyagok (aeroszolok) mennyisége. A szerzd egészen fiatalon
keriilhetett kapcsolatba a ma kiilondsen aktudlis (ldsd napjaink vords iszap torténete)
problémaval, és kutatdéi véndja, illetve kutatdsi kihivasokban bovelkedd kornyezete,
kialakult lehetdségei indithattdk arra a tudoményos palyara, amelynek egyik 4lloméasa a
jelen disszertaciod. A szerzd vizsgalataihoz az aeroszolok bioldgiai timadaspontjaként egy
meglehetdsen bonyolult (de kétségteleniil izgalmas) rendszert valasztott, az emberi 1égz6
rendszert; Elismerésre mélto mélységig ismerte meg a szamara (vegyész, fizikus) teljesen
Ujdonsagnak szamito, de vizsgalataihoz elengedhetetlen teriilet, a 1égz6 rendszer makro-
¢s mikroszkopos morfologidjat, funkcidjat, valamint a tiidé koéros elvaltozasainak
lényegét, és alkoté modon nyult a vele kapcsolatos problémakhoz.

A dolgozat a ,Bevezetésen”, valamint az ,,Osszefoglalason” kiviil 7 fejezetet
tartalmaz, amelyek egy-egy mérfoldkovét képezik a tudomanyos kutatds allomdsainak: a
munka 175 oldalban foglalja 6ssze az eredményeket, amihez illusztraciéként 135 4brat és

16 tablazatot, tovabba mintegy 150 irodalmi hivatkozast fliz.



A szerz0 a kordbban kifejlesztett sztochasztikus tiidémodellt tovabb fejlesztette
tobbféle irdnyban is, ami lehetévé tette speciélis, a 1égzés fiziolégidjaval kapcsolatos
problémak vizsgalatat:

* a belélegzett részecskék méret szerinti eloszldsdt a 1égz6 rendszer
kiilonboz6 részeiben, kiilonféle légzési mddok mellett,

o részecskék depozicidjat normal és  kiilonféle koéros allapotokban:
bronchitiszben, kiilénbozd sulyossagi asztmaban, valamint
emphysemadban, tovabba COPD-ben szenvedd betegek esetében,

e kilonb6z6  korokozo  4gensek  (baktériumok, virusok, gombék,
pollenszemcsék) depozicidjat a részecskék méretétél, valamint a
bronchus-elagazasok geometrigjatol fliggden,

* szamitasai alapjdn megadhaté az aeroszol forméban adagolandd
gyogyszerek optimélis részecske-mérete, valamint az optimalis 1égzési
mod. A nyert eredmények alapjan az inhaldlt gydgyszerek terdpids
alkalmazasanak  hatdsfoka novelhets, a  mellékhatdsok pedig
csokkenthetok.

A jeldlt sikerrel alkalmazta sajat fejlesztésii matematikai modelljét

e az inhaldlt részecskék eloszlasanak  meghatarozasara  tobbféle
szimmetrikus és aszimmetrikus bronchus-eldgazasban;

e Kvantitative jellemezte az inhaldlt részecskéknek a 1égiti elagazdsokban
kialakuld depozicids inhomogenitasat,

 kimutatta, hogy az inhomogenitas — a depoziciés teriilet megfeleld finom
felbontasa  esetén  (100umx100pm) -  egymastdl  két-hdrom
nagysagrendnyi eltérést mutathat. A nagy depozicios stirliségli teriiletek az

u.n. ,,forrd” teriiletek.

A szerz6 a részecskék depoziciojat az alveolusokban az impakeid, a gravitdcio és

a Brown mozgés egyiittes hatésat tekintetbe véve modellezte, és kimutatta,

e hogy kis részecske-méret (1 nm—0.1um) esetén az alveolusokba térténd
tlepedés vezet6 jelensége a diffuzio, és fiiggetlen az alveolus

elhelyezkedésétol (a gravitaciotol);



e | pm-nél nagyobb részecske-méret esetén az lilepedés legfobb oka a
gravitacio, e részecskék esetén az alveolus bejdrati sikja és a gravitacié
iranya dltal bezdrt szog jelent6sen befolyasolja az iilepedést.

* A vizsgalatsorozat eredményeként az iilepedési hatdsfokot a részecskék
atmérdjének fliggvényeként ([26] képlet) irta le.

Modern orvosi képalkotd eljardsok (CT, NMR) felhasznéldsaval meghatarozta

e a fels6, valamint az als6 légutak haromdimenzios geometriajat;

* A belélegzett radioaktiv aeroszol részecskék altal okozott sugarterhelést
mikrodozimetriai szinten, (a sejtek szintjén), tekintetbe véve a légiti
geometriat, a levegé aramlasi utjat, valamint a részecskék iilepedési
tulajdonsagait. (Ez utobbi tekintetben az alfa-sugarzo 218 és 214
témegszamu polonium, valamint a beta-sugarzd 214 tdmegszamu 6lom
¢s bizmut altal kivaltandd sugarterhelést vette figyelembe.)

e Meghatdrozta a radon termékekbdl szdrmaz6 alfa-részecskék pélyajat a
tlido szovetében,

e megéllapitotta, hogy ha az aktivitds eloszlasa homogén, akkor kis
dozisok hatdsara mind a sejtmagokban, mind pedig a sejtekben csupan
egyszeres taldlat varhato.

* A légutak forrd teriileteinél 10 mGy atlagos sejtddzis felett a t5bbszords
taldlatok valészinlisége nagy, azaz az ionizald sugarzas lokélisan, kis
tartomanyokban okozhat sejtkarosodast.

Bar a radon-inhaldci¢ és a tiid6rdk keletkezése kozti kapcsolat nem kérdéses, mégis
¢ppen a kis sugardozisok esetén e kapcsolat nehezen mutathaté ki. A szerzé eredményei
szintéziseként — tekintetbe véve a radon lanytemékek eloszlasat a légutakban, valamint a
leadott energidt az érintett sejtekben, sejtmagokban kombindlta — a rakkeletkezés
kockazatanak ,,egység—1uthossz”, ,jelzés— valasz”, valamint ,»I—P” modelljeivel. A
nyert eredményeket a tapasztalattal vetette egybe, és megnyugtatd egyezést talalt.

(Sugardozis—tiidddaganat gyakorisaga: epidemioldgiai adatok.)



A dolgozatban bemutatott eredmények alapjan megallapithatd, hogy Baldshazy

Imre széles latokor(l, sokoldalu kutato, aki képes tobbféle ismeret szintézisére, amit

alkoté modon tovabb is képes fejleszteni. Kiemelendének tartom azt a lankadatlan

szorgalmat és kombindcios aktivitast, amivel a kiilonféle 1éghti paraméterek hatdsat az

eloallitott tidomodellek adatain vizsgalta.

Néhdny szakmai kérdés, kritikai megjegyzés

1.

(U'S)

A dolgozat megallapitja, hogy a férfi és a n6i 1égzés kozott nincs
kiilonbség. [2l.oldal, ,, ...azonban a nOkre és a férfiakra kapott
depozicideloszlasok lényegében nem kiilsnboznek egymastol”] Ezzel
szemben kozismert az a tény, hogy n. mellkasi és hasi [égzést szoktunk
elkiiloniteni, az elébbi foként a nék, az utobbi foként a férfiak 1€gzésére
jellemz6. Van-e adat arra nézve, hogy a Iégaramlasban, illetve az aeroszol
szemes€k iilepedésében kimutathatd-e kiilonbség a kétféle 1égzési modnal?

Statisztikai adatokbdl ismert, hogy hazankban a tiidérdk gyakorisdga
jelentds, és eléforduldsaban a dohanyzas kulcsszerepet jatszik. Vizsgaltdk-e
a dohanyzaskor keletkez6 részecskék méretének eloszlasat, illetve tilepedési
tulajdonsagait?

Lehet-e tudni olyan vizsgalatokrdl, amik a dohanyzas és a radioaktiv
aeroszolok egyiittes belégzésének hatasaval foglalkoznak? (Példaul
dohanyz6 és nem dohdnyzo6 uranbanyéaszok tiidérak-statisztikaja.)

A dolgozat cime, pontosabban az a része, hogy ,kis dézisok biofizikai
hatasai” tulsagosan altaldnos. A kornyezeti artalmak (ionizald sugérzis,
nem ionizald sugarzas, kemikalidk) koziil mindegyiknek lehetnek hatésos
Kis dozisai”. Melyikrél van szé a dolgozatban? (Véleményem szerint a
dolgozat — nagyon helyesen -- sziikebb teriiletrdl szol, mint amit a cim
alapjan varni lehet: itt csak az ionizald sugéarzds kis dozisainak hatasarél
kell sz6t ejteni.)

Mit jelent az ,,alvo pozicio™? (1. pl. 7. abra)

A 63. abrahoz tartozo ,kiiilepedési tényezék”, valamint a 99. oldal 2. bek.

magyarazatai kozott nincs sszhang.



7. 124. oldal, utolso bek. az ,, ...alveolaris CO parcidlis nyomasa™ helyett CO,
értendd?

8. A dolgozatban az abrék szamozasa elcstszik: a 95. dbra utan sorban ismét a
87. kovetkezik, és attdl kezdve novekszik a sorrend. Ez a koriilmény
zavard, mert a szovegbeli hivatkozasok is a hibas sorrendre utalnak. A
tablazatok szdmozasa szintén 2-vel eltolodik. Abban az esetben, hogyha ez
a ml konyvforméaban megjelenik, feltétleniil javitando!

g A ,,110. (helyesebben 119.) dbra bal panelja a 89.b. (helyesebben: 98.b)
abran bemutatott centralis légutak sejtmagjainak eloszlasat szemlélteti a
taldlatok szdma szerint” — helyesen: ,az eltalalt sejtmagok szamat
szemlélteti”

10.  118. (helyesebben: 127.) abra: a jobb panel ,,sejtmag dozis” jelzése milyen
egységeket jelent?

1. A Magyar Tudomanyos Akadémia megalakuldsa 6ta fontosnak tartja a
hazai tudomanyos nyelv é&poldsat, ami mindannyiunk kotelessége. Ezt a
szemléletet hidnyolom a dolgozatban: a szerzé angol/német mintara U;
szavakat krealt, bonyolult szédsszetételekként, amiket egyaltalan nem volna
szabad Osszeirni, és amik a mondatszerkezet atalakitasdval megfelel6en
kifejezhet6k volndnak (pl. részecskeméreteloszlas, elagazasgeometridk,
kitilepedéseloszlas, alfataldlatszdm), — tovabba az egyszer(ibb fogalmazas

érdekében tlkorforditasokat alkalmaz: ,,falkozeli”, | faltavoli”

A fenti megjegyzések a munka érdemi részét nem érintik, a szerz6 altal bemutatott
eredmények alapjan a munka nyilvdnos viztira tlizését és elfogadasat, Balashazy

Imrének pedig az MTA doktora cim odaitélését javasolom.

Budapest, 2010. oktober 18.
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