Opponensi vélemény
Dr. Bajory Zoltan: ,Az urogenitdlis szervek mikrocirkulaciéjat érint6

korallapotok tanulmanyozasa és kezelése” cimii MTA doktora értekezésrdol.

A 164 oldalas doktori mi (az ABC sorrendbe rendezett
irodalomjegyzékkel egyiitt) két f6 részre oszlik. Az urogenitalis szervek
mikrocirkulacios eltéréseinek és az altaluk okozott kérképeknek vizsgalatara az
elsd részben kisérletes koriilmények kozott, mig a masodik f6 részben klinikai
tanulmanyok soran kertil sor.

Az allatkisérletek soran a hugyhdlyag, az augmentalt higyhdlyag és a
herék mikrocirkulaciés jellemzgit, eltéréseit és ezek terapias lehetdségeit
vizsgalja intravitalis videdémikroszkopiaval.

A Kklinikai tanulmanyokban a kiils6é nemiszervek mikrocirkulacios
pathogenezist is feltételez6 karosodasait elemzi a jelolt.

Az altalanos ismeretekkel b6ven ellatott Bevezetés utan a tézisek a
tudomanyos munkaknal megkovetelt Tudomanyos elézmények és
célkitiizések, Anyagok és mddszerek, Eredmények, valamint Megbeszélés és

kovetkeztetések felosztasban keriilnek bemutatasra.

Alabb egyenként térek ki a tézisek értékelésére.

A hugyholyag mikrokeringés intravitalis fluorescens videdmikroszkopias
vizsgalat uj metodikajanak kidolgozasa.

A tézisben a jelolt, egy Uj, standardizalt, higyhélyag mikrocirkulacios
intravitalis videdmikroszkopids allatmodell kidolgozasat és a leglényegesebb
fiziologias mikrocirkulacids paraméterek meghatarozasat mutatja be.

A tézisben bemutatott modszer, azon tul, hogy 1Uj tudomanyos

eredményekkel szolgalt, tovabbi vizsgalatainak is bazisat képezte.

A hugyhdlyag hypoperfazios mikrocirkulacios karosodasa.

VA

hugyhdlyag ischémia/reperfuzids (I/R) modellt hasznalt. A mikrocirkulacios



vizsgalatok soran hasznalt szinte 6sszes lényeges perfuzids és mikrogyulladasos
paraméter valtozasat megfigyelte a kérfolyamat soran.
A vizsgalt 0sszes paraméter valtozasanak leirasa intravitalis fluorescens

videdmikroszkdpia soran korabban még nem tértént meg a szakirodalomban.

Az endothelin-1 szerepe a hugyhdlyag I/R-t koveté6 mikrocirkulacios
valtozasokban és a befolyasolas lehetdségei.

A huagyhdlyag 1/R-t kovetd mikrokeringési eltérések korokaként
feltételezett endothelin (ET) hatasok vizsgalatat ET-A receptor inhibitor
kezeléssel végezték. A BQ-610 el6kezeléssel a vizsgalt mikrocirkulacios
karosodasokban szignifikans javulast észleltek.

Eredményeivel els6ként bizonyitotta az ET-1 feltételezett koroki szerepét

a hugyhoélyag I/R kérfolyamataiban.

A nitrogén monoxid (NO) szerepe a huagyholyag I/R-t Kkovetd
mikrocirkulacids valtozasokban és a befolyasolas lehetdségei.

Az ET vizsgalatokon tul, vizsgalta az ugyancsak kérokként feltételezett NO
felszabadulas szerepét is NO szintézis gatlé és NO prekurzor alkalmazdsaval. A
NO szintézis gatlé alkalmazasa kedvezd volt a mikrogyulladasos folyamatokra,
mig a perfuziés mikrokeringési eltéréseket az NO prekurzor kezeléssel sikertilt
javitani.

Eredményeivel els6ként igazolta a NO hugyhdlyag mikrokeringésre Kkifejtett

Janus arcu tulajdonsagait.

A vékonybéllel augmentalt hugyhélyag mikrocirkulacios jellegzetességei
és az

intravesicalis nyomasvaltozasok hatasa az enterocystoplastica (ECP)
mikrokeringésére.

Ebben a tézisben egy krdnikus allatmodellen vizsgalta, az ileummal
augmentalt hugyholyag részeinek mikrokeringési valtozasait, kilonb6zd
intravesicalis nyomasok alkalmazasa soran.

Els6ként irta le, hogy az augmentalt hugyholyag bélrészének

mikrocirkulaci6ja reagal legérzékenyebben a bels6 nyomasvaltozasokra, igy ez



/////

A here mikrocirkulacids vizsgalatok OPS metodikajanak kidolgozasa és a
modszer validalasa az IVM technikahoz. A heretorzié mikrocirkulacios
kovetkezményei.

A tézisben a jelolt beszamol réla, hogy kidolgozott egy uj, a herék
mikrokeringésének a megfigyelésére alkalmas orthogondlis polarizaciés
spektralis (OPS) képalkotasos mikrocirkulaciés modellt. A modszerét az
intravitalis fluorescens videémikroszképiahoz validalta és leirta a modszer

kival6 alkalmazhat6sagat.

Az ET-1 szerepe a herék T/R-t kdveté mikrocirkulacids valtozasaiban az
ET-A receptor gatlas vizsgalataval.

A fenti két vizsgdlomodszer alkalmazasaval leirta a heremodellen végzett
torzié /reperfuizi6 okozta mikrokeringési valtozasokat, melyek 1j eredményekkel
szolgaltak a vizsgalt perfuziés és mikrogyulladdsos paraméterek terén.

A here T/R-t Kkoveté mikrocirkulaciés Kkarosodasok hatterében
feltételezett ET koroki szerepének bizonyitasahoz ET-A receptor gatlo kezelést
alkalmazott a fenti modellen. 45 napos, kréonikus modellt alkalmazva leirta a
here suly valtozasokat is.

A jelolt els6ként irta le, hogy a fenti kezeléssel javithatok a T/R-t kdvetd

mikrocirkulacids perfuziés és mikrogyulladasos here karosodasok.

Kiillénb6z6 antiinkontinens szalagmiitétek eredményessége és
szovodményrataja.

Ezekben a téziseiben a jelolt a fesziilésmentes szalagmiitétek kiilonb6zo
tipusainak klinikai 6sszehasonlitasaval és az ezekkel végzett antiinkontinens
beavatkozasok szovédményeivel foglalkozik, valamint sérvhalébdl kiszabott és a
gyari kialakitasu TOT szalagmtéteket hasonlitja ossze.

Leirta, hogy a retropubikus és a transobturatorikus fesziilésmentes
szalagmiitétek egyarant jo eredményességgel és kevés szovOidménnyel
alkalmazhatok. Azt is megallapitotta, hogy a sulyosabbnak tekinthetd

szovédmények csak a retropubikus miitétek utan fordultak eld.



A jelolt ezen vizsgalatainak eredményei nem tekinthet6k abszolut
ujdonsagnak, de els6ként mutattdk be a hazai gyakorlatban a nemzetkozi
irodalombél  koradbban mar j6l ismert eredmények, modszerek
reprodukalhatdsagat.

A kovetkez0 vizsgalatdban a jeldltet szintén a hazai kérdések elemzése, a
sajnalatosan rossz egészségligyi koriilmények jobbitasa vezérelte, de itt mar 1j
tudomanyos eredményekrol is beszamol.

Uj médszert fejlesztettek ki, melynek soran a fajlagosan sokkal olcsébb
sérvhalokbol, TOT beavatkozasra alkalmas, szalagokat szabnak ki. Két kiilonb6z6
anyagi tulajdonsagu sérvhalébdl készitett TOT szalag eredményességét
hasonlitottak 6ssze a gyari kialakitastuval.

Az egyik halétipus esetén a gyarihoz hasonlé eredményesség és
szovédményrata érhetd el, mig a masik szabott szalag esetén magasabb

szovédményaranyt észlelt, igy ennek alkalmazasat nem javasolja a gyakorlatban.

Antiinkontinens szalagmiitétek kovetkeztében kialakult hélyagsériilés,
sebgyogyulasi zavar és kovetkezményes vesico-vaginalis sipolyok sebészi
kezelése.

Ebben a tézisében az antiinkontinens TOT szalagmiitétek ritka
szovédményével, vesico-vaginalis sipoly kialakulasaval és kezelésével
foglalkozik.

Els6ként irja le egy régen ismert, de a TOT szalagmiitét kovetkeztében
kialakult nagyméretli sipolyok kezelésében még sosem publikalt modszer, a

Lehoczky lebenyplasztika sikeres alkalmazasat.

A himvessz6 vazelin 6ninjekciozasanak epidemioldgiaja.

Magyarorszagi bortonokben végzett, a szakirodalom legnagyobb ismert
esetszamu epidemioldgiai vizsgalataban leirta a vazelin 6ninjekciézas jellemzéit.
Megallapitotta az onkarositas gyakori el6fordulasat, a szov6dmények szintén
magas aranyat, valamint els6ként mutatott ra, hogy a feltételezett inditékok
kozott a rabtarsak rossz példaja all magasan az elsd helyen, ellentétben a

feltételezett szexualis Onelégedetlenséggel.



A himvessz6 vazelin 6ninjekcidzas korhazi ellatast igénylé szovédmeényei
és a sebészi kezelés modszerei.

A jelolt részletezi a vazelin Oninjekciézas szovédményeinek klinikai
el6fordulasat, a sebészi helyredllitds lehetséges mddszereit és azok
eredményességét is a szakirodalom legnagyobb esetszamu klinikai
tanulmanyaban.

Az ismert és az uUjonnan Kkifejlesztett sebészi mddszerekkel, kelld
tapasztalat birtokdban a sulyos szovédményes esetek is megfelel

eredményességgel kezelhetdk.

A himvessz6 borpoétlasanak uj, egyiiléses rekonstrukcios technikaja.

Utolsé tézisében a jelolt beszamol egy altala kidolgozott sebészeti
modszerrdl, mely egy kordbbi technika Uj moédositasa. Az eljaras soran
egyiilésben, kettévalasztott és atvilagitassal ellenérzott scrotdlis lebenyekkel
potolja a hidnyz6 himvesszd bdrt. A technika jdonsagan tul, fontos szempont,
hogy ezzel lerdviditi a kezelés id6tartamat, csokkenti a beteg pszichés és anyagi

terheit.

Osszefoglalva, az MTA doktora tézisek csaknem mindegyike uj, vagy
Ujdonsagnak szamité eredményekrdl szamol be. A fentebb részletezett egyetlen
tézise, mely 0j eredményeket nem tartalmaz, is nagy jelent6ségili abbdl a
szempontbdl, hogy ismert eredmények és mddszerek magyarorszagi
megvaldsithatosagat ismerteti.

A doktori mid alakilag és tartalmilag is megfelel az elvart
kovetelményeknek és a kiilonboz6é témak ellenére egységes képet mutat. Az
érthetséget és atlathatdsagot szamos szines és fekete-fehér abra, diagram,
tablazat segiti. A hivatkozasok odaill6ek és bségesek. Néhany gépelési hibaval
talalkoztam olvasas soran.

Adatai hitelességét, a tanulmanyok magas szinvonald tudomanyos
folyoiratokban valé kozlése garantalja.

A doktori miivet nyilvanos vitara alkalmasnak tartom.

Az opponens kérdései:



1. A mikrocirkulaciés karosodasok vizsgalatara miért ischémia/reperfizios

modelleket alkalmaztak, szemben a csak ischémiat koveté megfigyelésekkel?

2. A hugyholyag feltoltéséhez alkalmazott folyadék intravesicalis nyomasa nem

okozhatott-e hidromechanikai m6don mikrocirkulaciés karosodast?

3. A plazma nitrit/nitrat szintjei megemelkedhetnek az anesthesia és a 1égzés
valtozasai kapcsan is a sebészeti beavatkozads soran. Nem érzek egyértelmi
bizonyitékot arra vonatkozolag, hogy ezek a szintek a huagyholyag
ischémia/reperfuzié kovetkeztében emelkedtek meg. Ugyancsak kérdéses

szamomra a nitrit/nitrat szintek L-arginint kovetd emelkedése.

4. Meghataroztak-e olyan adatokat a vizsgalatok soran (példaul tubuli seminiferi
atmérd, vagy atlagos testicularis biopsias score), mely eredményekbdl nem csak
a morpholdgiai valtozdsokra, hanem akar a spermatogenesis valtozasaira is

kovetkeztetni lehetett volna?

5. Az oxidativ stressz mérésének egyik jol bevalt paramétere a malondialdehid

(MDA). Végeztek-e ilyen meghatarozasokat?

6. Milyen mechanizmust feltételeznek a TOT szalagmiitét kovetkeztében

létrejott, nagyméreti vesico-vaginalis sipolyok kialakulasanak hatterében?

7. A vazelin 6ninjekci6zas bortonbéli alkalmazasanak vizsgalatakor nem tértek ki
olyan demografiai adatokra, mint az érintettek életkora, vagy az injekciot
megel6z6 bortonben toltott id6. Ezek véleményem szerint fontos paraméterek
annak meghatarozasahoz, hogy az esetleges prevencids lépések soran, mely

populaciot kell megcélozni leginkabb.

Budapest, 2016. februar 5.

Dr. Nyirady Péter



