ЗАКЛЮЧЕНИЕ

заседания экспертной комиссии диссертационного совета Д 208.133.01 по рассмотрению диссертационной работы Петрова Сергея Борисовича  на тему: «Медико-экологическое обоснование мониторинга здоровья населения на территориях размещения твердотопливных теплоэлектроцентралей», представленной на соискание ученой степени доктора медицинских наук по специальностям 14.02.01 – гигиена, 14.02.03 – общественное здоровье и здравоохранение, и направленной на дополнительное рассмотрение в диссертационный совет Д 208.133.01 при ФГБУ «НИИ экологии человека и гигиены окружающей среды им А.Н.Сысина» МЗ РФ.
Состав комиссии Пинигин М.А. (председатель), Русаков Н.В., Авалиани С.Л. (члены комиссии) утвержден на заседании Диссертационного совета Д 208.133.01 при  ФГБУ «НИИ ЭЧ и ГОС им. А.Н.Сысина» Минздрава России от 19 марта 2015 г. (протокол № 3). 

Комиссия рассмотрела диссертационную работу Сергея Борисовича  Петрова, доцента кафедры общественного здоровья и здравоохранения  Кировской государственной медицинской академии, представленные оттиски научных публикаций и постановила:
Диссертация Петрова Сергея Борисовича на тему: «Медико-экологическое обоснование мониторинга здоровья населения на территориях размещения твердотопливных теплоэлектроцентралей» соответствует специальности  14.02.01 -Гигиена, по которой совету предоставлено право принимать  диссертации к защите. 

 По материалам диссертации опубликовано  32 печатных работы, из них 16 статей в изданиях, рекомендованных ВАК Минобрнауки России, в том числе  1 опубликованный патент на  изобретение №248 0751 от 27. 04.2013/. Программа для ЭВМ “Экориск - ДН” / С.Б. Петров, Б.А. Петров //Программы для ЭВМ, базы данных, топологии интегральных микросхем:  Бюллетень Федеральной службы по интеллектуальной собственности, патентам и товарным знакам. - 2012. - № 4, а также 2 монографии.    

Материалы, представленные в диссертационной работе, изложены в следующих основных публикациях: 

1. Петров С.Б. Медико-экологические аспекты охраны атмосферного воздуха в районах размещения теплоэлектроцентралей (монография). Киров, 2010. – 222 с. 

2. Петров С.Б. Использование биологически активной добавки, содержащей пищевые волокна, ферментированные винными дрожжами, витамины и минеральные вещества  при воздействии пылегазовой смеси. Эксперименты на животных / С.Б. Петров, Б.А. Петров, П.И. Цапок // Вопросы питания. – Т. 79. - № 4. – 2010. – С. 31 – 34.
3. Петров С.Б. Эколого-эпидемиологическое исследование по оценке влияния атмосферных выбросов городского промышленно- энергетического комплекса на здоровье населения /С.Б. Петров, Е.Н. Онучина, Б.А. Петров // Экология человека. – 2012. - № 3. – С. 11 – 15. 
4. Петров С.Б. Оценка эффективности применения искусственных нейронных сетей в медико-экологических исследованиях / С.Б. Петров, И.В. Шешунов //Фундаментальные исследования. – 2013. - № 9 . – Ч. 6  –  С. 1098 – 1101.    

Итоговая оценка оригинальности по системе проверки использования заимствованного материала без ссылки на автора составила 95,57%.
Комиссия рекомендует принять к повторному рассмотрению диссертационную работу Петрова Сергея Борисовича  на тему: «Медико-экологическое обоснование мониторинга здоровья населения на территориях размещения твердотопливных теплоэлектроцентралей», которая посвящена решению задач, представляющих научный и практический интерес на ДС Д 208. 133.01 по специальности 14.02.01 –Гигиена. 
Актуальность работы.

В связи с перспективой устранения перекоса в топливном балансе страны и необходимостью уменьшения удельного веса природного газа в топливном балансе путем его замены углем при обязательном условии внедрения усовершенствованных технологий его сжигания на твердотопливных электротеплоцентралях для предупреждения ухудшения качества воздушной среды городов, в частности г. Кирове, где внедрялась  новая НТВ технология на одной из ТЭЦ, несомненно, следует считать актуальной гигиенической работой. 

Однако, вместо углубленной гигиенической оценки эффективности новой НТВ технологии сжигания угля на ТЭЦ, как реального пути предупреждения роста загрязнения воздуха городов, выполнена работа целью, которой является научное обоснование мониторинга здоровья городского населения, проживающего в районах воздействия атмосферных выбросов твердотопливных теплоэлектроцентралей (как лучше наблюдать здоровье населения), проживающего в таких районах. 

Для достижения цели работы автор ставит следующие задачи (совершенно не связанные с проблемой устранения перекоса в топливном балансе страны): 

1. Изучить условия образования, состав производственных выбросов твердотопливных теплоэлектроцентралей и влияние их на качество атмосферного воздуха городской среды с учетом промышленных и транспортных выбросов. 

2. Провести исследование по изучению физико-химических свойств и первичных механизмов патогенного действия пыли летучей золы ПТЭ c разработкой нового способа оценки цитотоксичности малорастворимых пылей "in vitro". 

3. В условиях хронического эксперимента на животных изучить биологическое действие пыли летучей золы в составе пылегазовой смеси с оценкой эффективности средств индивидуальной биологической профилактики.

4. Дать эколого-эпидемиологическую оценку здоровья взрослого и детского населения, проживающего в зонах влияния атмосферных выбросов твердотопливных теплоэлектроцентралей с установлением причинно-следственных связей в системе “атмосферный воздух городской среды – вредные химические вещества - здоровье населения”. 

5. Определить в районах размещения предприятий теплоэнергетики структуру детерминирующих экологических факторов городской среды.

6. Разработать научно-обоснованные рекомендации по организации мониторинга здоровья городского населения, проживающего в районах воздействия атмосферных выбросов твердотопливных теплоэлектроцентралей, включающих, в том числе, новые аналитические программные технологии. 

В соответствии с этими задачами выбраны методы, которые во многих случаях разработаны самим автором. Понятно, что во всех этих случаях они адекватны решению поставленных задач, хотя вследствие оригинальности методов они, по сути, и главное по качеству и объему полученного материала, не могут в полной мере свидетельствовать о достоверности выводов и положений, сформулированных на основе этого материала. 
Оценка загрязнения атмосферного воздуха пылью летучей золы (ЛЗ), особенно, взвешенных частиц без учета их нормативных значений, утвержденных в нашей стране, ошибочна, как и использование комплексного показателя (К), который также не может называться надежным критерием качества атмосферного воздуха. 
Некоторые иллюстрации отмеченного: выполнение многих работ, нуждается в четком определении времени. Читая диссертацию нельзя обнаружить каких-либо выполняемых работ, приписанных к определенной дате или году, за исключением времени издания или времени утверждения тех или иных материалов. Для случая сообщения о том, что «сравнительный по годам анализ качества атмосферного воздуха показал, что внедрение НТВ–технологии способствовало снижению величины показателя комплексного загрязнения атмосферного воздуха (К) в районе размещения ТЭЦ почти в 2 раза, в зоне влияния атмосферных выбросов ТЭЦ по направлению господствующих ветров в 1.45 раза» (Второй абзац снизу на с. 17). Более точные временные характеристики можно впервые обнаружить на стр.243 диссертации, где во 2 абзаце сверху написано: «На Кировской ТЭЦ-4, начиная с 2009 года, по отраслевой программе модернизации проводятся работы по реконструкции энергетических котлов БКЗ-210-140Ф, путем внедрения низкотемпературной вихревой (НТВ) технологии сжигания твердого органического топлива. В результате внедрения НТВ- технологии улучшились экологические показатели работы котлоагрегатов  - выбросы соединений азота и серы сократились на 65% [129, 133, 155, 204]». Для подтверждения такого снижения автор представил в диссертации  таблицу 70, по которой нельзя согласиться с тем, что данные этой таблицы являются подтверждением объема выбросов, ибо здесь нет временных характеристик, какого периода усреднения концентраций, где и кто и какие пробы отбирал, и какие в этот момент были метеорологические условия, и прочее. В данном случае все  это отсутствует. Больше нигде временные отрезки не показаны даже в случае проведения корреляционно – регрессионного анализа связи между показателями здоровья населения с загрязнением атмосферного воздуха в те же моменты. 

Между тем в проекте реконструкции (что в таких случаях - обязательно) проводятся специальные расчеты для установления ПДВ и проверки создающиеся уровни концентраций на различных расстояниях от источника - в проекте все эти данные обязательно представляются. Проверка концентраций делается расчетным путем  для любой точки от предприятия. К сожалению, создается впечатление, что автор такого документа не имел или по крайне мере не имел возможность с ним ознакомиться. Необходимо отметить, что все представленные в диссертации характеристики по оценке загрязнения атмосферного воздуха, весьма сомнительны из-за отсутствия соответствующих данных по их получению и обработке. Указание на то, что автор проанализировал 2000 результатов исследованных проб для работы по оценке влияния только заболеваемости в 5 районах, имеющих протяженность не менее 5 км каждый со значительным разбросом концентраций при наличии в воздухе более 10 компонентов, представляется весьма недостаточным объемом исследований.
Основной задачей работы являлось установление причинно-следственных связей в системе «загрязнение атмосферного воздуха – здоровье населения», проживающего в зонах влияния атмосферных выбросов твердотопливных теплоэлектроцентралей.

Решение этой задачи на современном уровне знаний базируется на использовании методов или аналитической эпидемиологии (эпидемиологии гипотез), включающих когортные исследования по типу «случай – контроль», методы мета-анализа, временных рядов,  или методологии оценки риска. Основная и наиболее сложная задача всех эпидемиологических исследований – это, прежде всего, установление коэффициента (функции) зависимости «концентрация – ответ», который численно отражает изменение определенного показателя здоровья, связанное с повышением концентрации загрязняющего вещества на единицу измерения.

Исходя из вышеперечисленного, в работе не сформулирована методическая основа проведенных исследований, что изначально не позволяет оценить надежность и достоверность полученных выводов. Вместо установления количественных характеристик влияния конкретных загрязнений атмосферного воздуха на показатели здоровья населения в работе представлены многочисленные корреляционные связи, часто не отражающие этиологические и патогенетические особенности действия отдельных загрязнителей или совершенно не имеющего биологический смысл коэффициента комплексного загрязнения. 

В диссертации указано, что оценка аэрогенного риска проведена в соответствии с Р 2.1.10.1920-04 “Руководством по оценке риска для здоровья населения при воздействии химических веществ, загрязняющих окружающую среду” на основе расчета приземных среднегодовых концентраций химических загрязнителей атмосферного воздуха.

С этим трудно согласиться, так как в работе не отражены основные этапы оценки риска, и возникает значительное количество вопросов, связанных с этой процедурой. В первую очередь, не понятно, каким образом определялось население под воздействием различных уровней загрязнения атмосферного воздуха. Методика, представленная в ОНД-86, не позволяет рассчитывать среднегодовые концентрации. Абсолютно недопустимо рассчитывать среднегодовые концентрации по результатам подфакельных исследований. 

Не установлены количественные характеристики канцерогенных и неканцерогенных рисков. Однако такая возможность существовала, особенно для мелкодисперсных взвешенных частиц размером менее 2,5 мкм, так как для них разработаны рекомендованные ВОЗ коэффициенты прироста случаев смерти от болезней органов дыхания, сердечно-сосудистой патологии и рака легких.

Следует более подробно разъяснить авторскую методику, основанную  на применении информационного варианта решения Байеса, интегрального индекса риска ИИР = 5 lg OP1  + 5 lg OP 2 + … + 5 lg OPn, где ОРn - коэффициенты относительного риска по отдельным нозологическим формам, причинам смерти.

Анализ фрагмента работы, связанного с оценкой цитотоксических эффектов пылей (проведен зав.лаб генетического мониторинга проф. Л.П.сычевой) показал, что:

- цитотоксическое действие оценивали в двух тестах in vitro – по способности стимулировать активность макрофагов и вызывать образование свободных радикалов, с использованием разработанного авторами способа, основанного на использовании эффекта бесконтактной активации эталонного водного раствора. Существует большой набор тестов по оценке цитотоксичности веществ in vitro. В работе желательно обосновать использование именно этих тестов.

- прототипом разработанного авторами способа, основанного на использовании эффекта бесконтактной активации эталонного водного раствора, служит тест определения цитотоксичности пылевых образцов по степени их гемолитической активности колориметрическим методом. И если механизм теста-прототипа понятен (повреждение мембран эритроцитов при действии пылевых частиц, что приводит к повышенному гемолизу, определяемому калориметрическим способом), то значимость и механизм изменения ОВП при бесконтактной активации эталонного водного раствора эритроцитами, находящимися в контакте с пылью в тексте диссертации не описан.   

- ОВП в контроле (судя по диссертации – воде) составляет по данным автора 65,15 мВ. Тогда как по данным литературы ОВП водопроводной воды варьирует в пределах от +200 до +350 мВ (стр.171, табл.57). 

- в работе отсутствует обоснование выбора доз в хроническом токсикологическом эксперименте; в исследовании испытана всего одна 1 доза 6, 25 мг/мл. 

- существенное значение при оценке токсичности пылей имеют патоморфологические исследования. Однако раздел методов значительно обеднен в этом отношении, так как в нем не указаны исследованные органы. Фото изменений желательно приводить в сравнении: контроль-опыт. Автор приводит только фото гистологических препаратов, полученных от опытных животных. Статистические данные по патоморфологическим исследованиям не представлены.  В тексте описано появление «в ткани селезенки обилия плазмобластов и плазматических клеток, пролиферация гистиоцитов и макрофагов, наличие больших лимфоидных фолликулов со светлыми центрами в которых наблюдаются отложения белково-полисахаридных веществ». Однако фото среза селезенки дано при ув.х200, что не позволяет оценить описанный феномен (требуется большее увеличение). 

- на стр. 179 написано следующее объяснение наблюдаемым в хроническом эксперименте эффектам: «Приведенные выше результаты исследований по определению весовых коэффициентов внутренних органов и оценке интегральных показателей общей токсичности свидетельствуют о слабо выраженном общетоксическом действии пыли ЛЗ без газового компонента, которое можно объяснить тем фактом, что, несмотря на низкую растворимость содержащихся в золе химических веществ, постоянное их поступление в организм животных при длительной экспозиции (6 месяцев) способствует проявлению токсического эффекта». Однако интратрахеальное введение пыли в работе было проведено однократно, а забой – через 6 месяцев, когда большинство изменений уже могли быть нивелированы. Хотелось бы получить объяснение этого факта.
- общепринято под таблицами указывать статистический критерий, по которому оценивали достоверность различий в опыте и контроле. У автора такой критерий отсутствует.

- отсутствует обоснование выбора пищевой добавки «Рекицен-РД» в качестве профилактического средства, испытанного на крысах и при обследовании добровольцев. При оценке цитотоксичности in vitro и in vivo в качестве основных неблагоприятных эффектов действия пылей рассматривается индукция свободных радикалов, большой объем исследований в диссертации посвящен изучению про/антиоксидантных систем. Однако состав данного БАДА (стр.223), не предполагает его антиоксидантного действия (кроме витамина Е). Этот эксперимент вообще проведен без контроля ни перед опытом, ни во время опыта, ни после его окончания, ибо все что приписывается опыту на самом деле протекало в таких условиях, возникающих вследствие вариабельности загрязнения, когда  воздействие вообще могло отсутствовать или наоборот возрастать.
Кроме того, следует отметить, что предложенная нейросетевая модель изложена более чем кратко, особенно в части установления зависимости «доза-эффект» и в этой связи требуется дополнительная апробация ее в практических условиях, чего сделано не было.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ.
Диссертация  С.П. Петрова «Медико-экологическое обоснование мониторинга здоровья населения на территориях размещения твердотопливных теплоэлектроцентралей», представленной на соискание ученой степени доктора медицинских наук по специальности 14.02.01 – «Гигиена» и 14.02.03 – общественное здоровье и здравоохранение», является научно-квалификационной работой, в которой сделана попытка решения актуальной научной задачи – создание научного обоснования необходимости  мониторинга здоровья городского населения, проживающего  на указанных территориях, что  имеет значение для гигиены и общественного здравоохранения. Однако  в представленном виде по содержанию и форме  диссертационная работа не соответствует критериям, установленным п.9  Положения  о присуждении ученых степеней, утвержденным постановлением Правительства РФ от 24.09.2013 г. № 842.

В дополнение к заключению  необходимо отметить, что  в  целом докторская диссертация вследствие  серьезности изложенных в заключении замечаний нуждается в существенной  переработке. Комиссия отмечает, что по ряду объективных причин, связанных с болезнью некоторых её членов, ряд замечаний не удалось изложить в тексте настоящего заключения.  

Председатель комиссии 
                            

д.м.н., профессор                                                        Пинигин М.А.

Члены комиссии:

академик РАН                                                              Русаков Н.В..

д.м.н., профессор                                                         Авалиани С.Л.
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