Dr. Galuska Laszl6 ,,A 99mTc-DTPA alkalmazasa a nuklearis medicinaban gyulladasok
és kapillaris keringészavarok kimutatasara” cimii nagydoktori értekezésének biralata

1. Formai biralat

Az értekezés Osszesen 90 oldal, ebbdl 7 és fél oldal az irodalomjegyzék, amelyben 23
kozleményre hivatkozik mas szerzOoktdl, nagy részét pedig sajat, a témaval Osszefiiggd
kozleményei teszik ki. Szokatlan megoldéas, hogy a hivatkozott kozleményeket és sajat
kozleményeit egyiitt jeleniti meg a targyalt témakorok szerint. Ezek kozott Jeloltnek a
kandidatusi fokozat megszerzése utdn 26 sajat publikacidja van, amelyek kozil 13
elsOszerzés, 2 utolsd szerzés kozlemény magyar vagy kiilfoldi lektoralt tudomanyos
folyoiratban jelent meg.

Az MTA ,mtmt” adatbdzisidban regisztralt tudoménymetriai paraméterei megfeleldek,
Osszesitett impakt faktora 90.1, Hirsch indexe 14, fiiggetlen hivatkozasainak szama 477.

A disszertacio formailag nem koveti a megszokott ,bevezetés-modszer-eredmények-
mebeszélés-0sszefoglalas™ tagolast, a dolgozatban taglalt harom kiillonb6zé modszert kiilon-
kiilon elemezve nagyjabol koveti ezt a felépitést, de igy ohatatlanul ismétlések is kialakulnak,
mivel bizonyos alapvetd megallapitasok jra és Gjra leirdsra keriilnek. A tartalomjegyzék €s a
roviditések jegyzéke nagyrészt pontos. A dolgozat 21 tablazatot és 33 abrat tartalmaz,
utobbiak egy része szines vizsgalati eredmény-kép, amelyek mindsége jo, a jelzett eltérések
rajtuk — néhany kivételtdl eltekintve - jol demonstralhatok. A tablazatok szerkesztése nem
egységes, egyes tablazatok felirata angol nyelvli, ami nem szerencsés egy magyar nyelvii
dolgozatban. frasmodja sem egységes, tobbnyire a magyaros irasmodot hasznélja, azonban
egyes anatomiai képletek és betegségek megnevezésénél latinos irdsmoédot is latunk. Az

ellitések szama minimalis, a megértést nem zavarja.

2. Tartalmi biralat

A dolgozat célkitlizése vildgos, egy — a mindennapi rutin diagnosztikdban alkalmazott
radiofarmakon, a 99mTc-DTPA — felhasznalasi korének kiterjesztése kiilonleges esetekre,
betegségekre, mint a dinamikus inhalacios tiid6 vizsgalatok, a kéz-perfuzio és az endokrin
orbitopatia aktivitasanak, stadiumanak kimutatasa. A dolgozat elejérdl hianyzik azonban egy
atfogd irodalmi attekintés, bevezetés, amely megvilagitja, hogy az 4ltala kidolgozott

modszerek mennyire hidnypo6tlok a nukledris medicinai modszertani palettan. Ugyanezen



okokbol hianyzik egy részletesebb megbeszélés fejezet, amelyben elhelyezné sajat

eredményeit az irodalomban eddig kozoltek tiikkrében.

2.1 Dinamikus inhalaciés tiidé (DIT) vizsgalatok

A dinamikus inhal4cios tlidoszcintigrafia Jelolt altal torténd kivitelezése és értékelése
megfeleld modszernek latszik az alveolokapillaris membran kéarosodasok kimutatdsara
kiilonb6z6 korallapotokban. Megéllapitja, hogy a CT': (clearence half time) értéke életkor-
fliggd, ezen kivil fliigg a dohanyzastol is. Aspecifikus modon ugyan, de jol hasznalhato

kiilonboz6 eredetii alveolitisek kimutatasara még a morfologiai eltérés kialakulasa elott.

A vizsgalt beteganyag adatainak pontos leirasa hianyzik, nem tudjuk pontosan hany
betegesoport vizsgalata tortént. Nem latjuk a betegek életkori, nemi megoszlasat. Pl. 39. oldal:
»--. a gyermek tiidogyogyaszati esetek tobb mint 100 fds csoportja ..., vagy ,,...felnott

pulmonolégiai és immunologiai betegek mintegy 350 {6s csoportja...”

A dinamikus inhalécios tiidovizsgalat hossza idejii 1il6 helyzetli mozdulatlansagot igényel.

Hogyan biztositotta ezt kis gyermekeknél, hiszen 6 éves kortol végezte a vizsgalatokat?

Miért alkalmazott ennél a vizsgalatnal LEGP kollimatort? Mennyiben jobb ez az

altalanossagban hasznalt LEHR kollimatornal?

A 4. és 5. abran nincs ROI kijelolés, nem tudjuk, melyik tiid6 teriilet az idé-aktivitas gorbéjét
latjuk. A két dbra vizualis ,,0sszevetésénél” jobb lenne a gorbék felezési idejét, meredekségét

vagy lriilési sebességét feltiintetni.

Nem vilagos, hogy a normadlis felezési idOk meghatdrozasa hogyan tortént, milyen
,betegeken” mellék-vizsgalatként, vagy esetleg egészséges onkénteseken? Kiilondsen fontos
lehet a kérdés a kiskoru gyermekek vizsgalatanal, hiszen 6 és 14 év kozott is meghatarozza a

normal értékeket. Volt-e etikai engedély a vizsgalatokra?

Felmeriil a kérdés, hogy sziikséges-e az alkalmazott nuklearis medicinai modszerek olyan

»elemi szintli” leirdsa, ahogyan a dolgozatban torténik?

2.2 Kéz-perfuzios vizsgalatok
A Jelolt altal kidolgozott kéz-perfizios technika jol alkalmazhat6 az ujjak és a tenyér mikro-

¢s makrocirkulaciés zavarainak tisztazasra, amelyek igy nemcsak vizudlisan, hanem

szemikvantitativ adatokkal is jellemezhetdk. A dolgozat elényére valik, hogy sajat vizsgélatait



kapillar mikroszkopos ¢€s lézerszkenneres kéz-perfuiziés modszerekkel is Osszehasonlitotta.
Ennek alapjan megallapitotta, hogy az izotdpos modszer koltség-hatékony, sugarterhelése
minimalis, lehetdséget nyujt provokacids probak kivitelezésére, valamint alkalmas a terapia

monitorozasara is.

A betegcsoportok adatait tartalmazo 7. tablazatban az MCTD-s betegek ¢letkoranak median

értéke — a sz¢lIso értékek ismeretében — hibas, megegyezik a betegszdmmal.

crcr

jellemzésére, amely igy 1-nél kisebb értéket ad, hiszen a tenyerek perfuzidja varhatdan
nagyobb. Szerencsésebb lett volna egy forditott, un. ,,palm-to-finger” arany, amely mindjart

kifejezte volna, hogy hanyszorosa a tenyerek vértartalma az ujjakénak.

Jelolt kezdetben a vizsgalathoz a 1abhati vénas beadast alkalmazta, késdbb azonban attért a
konyokvénaba torténd beadasba. Miért valtoztatott? Elobbit sokkal jobbnak tartom, mivel az
egyik kar leszoritasa pangast, az izotop injekcié beadasa féloldali aktivitasbeli aszimmetriat
okozhat. Ha mindkét kéz érintettsége volt varhatd, hogyan dontotte el, hogy melyik karba adja

a radiofarmakont?

A statisztikai feldolgozasokban a nem szignifikdns eltérések p értékének feltiintetése

érdektelen.

2.3 Endokrin orbitopatias (EOP) vizsgalatok

Az exoftalmusz a Graves-Basedow kor legnehezebben kezelheté komponense, igy annak
pontos diagnosztikdja, stadiumanak megallapitasa, illetve a kezelés hatdsossaganak kovetése
vetette fel az 1gényt az 1zotopos technika kidolgozasara. A Jelolt altal alkalmazott modszer
eredményei jol korreldlnak a szomatosztatin analogokkal végzett vizsgalat eredményeivel,
elonye azonban a jelent6s koltség-hatékonysag, mikdzben a jelzett DTPA halmozdodasa
aranyos az orbitaban zajlo gyulladdsos folyamat aktivitasaval. Eredményei jol korrelalnak a
MR T2 relaxacios id6 mérésén alapuld score értékekkel és CAS (clinical activity score)

értékekkel is.

Bar Jelolt eredményeinek az MR vizsgalatok eredményeivel torténd Osszehasonlitasa
elérevivd, az MR modszer 4 oldalas részletes leirasa véleményem szerint felesleges, az

eredmények elemzése szempontjabdl sziikségtelen.



A modszer leirasanal a 13.,14. és 15. abra megjelenitése szerencsésebb lett volna egymas utan

a konnyebb Osszehasonlitas céljabol.

Az eredmények elemzésénél a 20. tdblazatbol hianyoznak az életkor szélsé értékei, a 21.
tablazat fejléce és adatai feltehetden elcstsztak, igy nem tudjuk, hogy pontosan mik az ott
felsorolt értékek. A 32. abra x tengelyén MBg/cm® helyett MBg® szerepel (ha lenne ilyen

mértékegység), az alairasban viszont MB/cm®.

A megértés szempontjabol zavard, hogy a felvett aktivitast hol a magyar ,,FA”, hol az angol
»UA” néven emliti mikézben a roviditések jegyzékében az angol rovidités ,,AU”-ként

szerepel

Logikusnak tiinik, hogy a felvett aktivitas alacsonyabb volta, azaz a kevésbé aktiv folyamat
miért reagal kevésbé a terapiara, mint az aktivabb, jo lett volna azonban ennek részletesebb
diszkusszidja. Minek alapjan valasztotta a 12.28 MBq/cm3 hatarértéket? ROC analizis

elvégzése meggy6zobb lehetett volna.

A tudoményos munka kifejezett érdeme, hogy mindharom kidolgozott modszer konnyen
bevezethetd ¢és a napi rutinban alkalmazhatdé valamennyi hazai nukledris medicina

munkahelyen.

Uj tudomanyos eredmények

1. A nem invaziv DIT mddszerrel nemcsak az alveolitis fennallasa tamaszthato ala - még
a gyulladasos folyamat reverzibilis stidiumaban -, hanem a terapia monitorozasaval a
betegség prognozisa is jol becsiilhetd.

2. A modszernek fontos prognosztikai, preventiv jelentésége van a gyermek
tiidégyogyaszati gyakorlatban is.

3. A DTPA-val végzett kéz-perfizios modszerrel nemcsak vizualisan, hanem az FPR
meghatarozasaval, szemi-kvantitativ adatokkal is jellemezni lehet az ujjak
mikrocirkulacios zavarat.

4. A modszer az FPR normal értékének, valamint az egyes korformdkra jellemzé
értékhatarok meghatarozéasaval a terdpia monitorozasara is alkalmas.

5. Az EOP szcintigrafidval a retrobulbaris tér gyulladasos aktivitdsanak megitélésére
alkalmas, rovid id6 alatt elvégezhet6 €s koltség-hatékony modszert dolgozott ki, amely

jol helyettesitheti a joval dragabb szomatosztatin analdgokkal végezhet6 vizsgalatot.



6. A moddszer a terapia nyomon kovetésére €s a szteroid terapia bevezetése eldtt a kezelés

progndzisanak becslésére is alkalmas.

Mindezek alapjan a disszertacio nyilvanos vitara bocsatasat javaslom.

Pécs, 2014. marcius 19.

Dr. Zambo Katalin
egyetemi tanar
az orvostudomanyok kandidatusa



