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Disertaéni prace

VySetfovani poruch §titné Zlazy v t€hotenstvi a stanoveni referen¢nich intervali
uZivanych laboratornich tyreoidalnich markeri

autorky: ing. Drahomiry Springer

Uvedena prace, ktera tvofi podklad pro fizeni k udéleni titulu Ph.D., je po formadlni strance
piehledné rozdélena na 62 stran vlastniho textu, ktery je tvofen:

- literarnim pfehledem — strany 8 — 29

- pfehledem metodiky — strany 31 — 34

- prezentaci vlastnich vysledkl obsahujicich 11 tabulek a 6 piehlednych grafii—strany 35 — 43
- diskusi — strany 44 — 50

- zavéry se souhrnem — strany 51 - 54

Literamni citace jsou pfimé&fené a obsahuji prace do roku 2008 v&etné publikaci domacich
autord. '

Préce je doplnéna 7 piilohami, které in extenso uvadéji publikace autorky k uvedenému
tématu (v&etné publikace v impaktovaném casopisu).

Literarni prehled odpovida celkovému uspofadani prace, zahrnuje zékladni idaje, podrobnéji
se vénuje problematice vlivu t&€hotenstvi na stav §titné zlazy. Poznamky ke klinickému obrazu
tyreopatii jsou jasné a shrnuji zékladni problematiku. TotéZ plati o podrobnégjSich datech o
stitné Zlaze v t&€hotenstvi. Velice pfehledna a cenna je kapitola o referenénich intervalech,
popis analytiky tyreoidalnich hormonil a struéné poznamky o screeningu poruch §titn€ zlazy
v tehotenstvi.

Nejdiilezit&jsi éasti prace je popis vlastni metodiky a prezentace vysledkd. Je definovan
poéetny zakladni soubor (celkem 7540 Zen) a soubory vybrané pro stanoveni referenénich
interval(l a uréeni cut off. Dale je struéné a piehledné popsana metodika laboratornich
vysetieni TSH, FT4, antiTPO a stanoveni beta hCG. Je uvedena citace metod statistického
zpracovani a hodnoceni.

Vysledky stanoveni TSH v souhlase s literarnimi tidaji prokazuji sniZené hodnoty v 1.
trimestru, cenné je sledovani vzajemného pomérru hladin TSH a beta hCG s uvedenim
limitace spolehlivosti stanoveni hCG. Podet vySetfenf umoZiiuje stanoveni referenéniho
rozmezi a cut off hodnot TSH. Referenéni interval pro FT4 byl stanoven na zékladé vy3Setieni
men&iho souboru, prokazéan vztah hodnot k hodnotdm TSH a také k hodnotam antiTPO
protilatek. Vztah hodnot TPO k hladinam TSH, k vlivu véku a hodnotam FT4 je predmétem
dal3i analyzy.

Cenny je pokus o zjisténi vyskytu poruch §titné Zlazy v téhotenstvi. K tomu bylo podrobné
vy3etfeno laboratorné i klinicky (na III. interni klinice) celkem 318 Zen z celkového poctu
1205 Zen s abnormalnimi laboratornimi nalezy. V této skupiné se klinicky manifestni poruchy
funkce vyskytovaly u téméF 8 % Zen, z toho hypertyreoza u 2,9 % a hypotyreoza u 4,7 0.
Nejéastgjiim nalezem byla subklinicka hypotyreoza (60,54 %) a sniZena hladina TSH (21,7
%). Je nutno zdliraznit, Ze sama subklinickd hypotyreoza (vyssi hladina TSH pfi normalni
hlading FT4) je v gravidit& nespornou indikaci k 1é¢bé tyroxinem.




V diskusi autorka rozebira ziskané vysledky v souvislosti s literarnimi daji a s ohledem na
vyuziti nalezd pro provadéni plénovaného celoploiného screeningu poruch §titné Zlazy

v téhotenstvi a také pro zdivodnéni toho, pro¢ se v pilotni studii ovéfuje vyznam
celoplodného screeningu oproti svétovymi experty doporucovaného vysetfovani pouze u
rizikovych skupin.

K praci nemam zésadni pfipominky, zvolené cile byly pfi nejmensim splnény.

Mam pouze navrh, ktery se tykd podrobng&jsi analyzy hodnot FT4, asi v rozsahu analyzy
vysledkt stanoveni TSH a TPO. V sou€asné dobé se vice prosazuje nazor Glinoera, ktery
zdtraziiuje vyznam hodnot FT4 pro vyvoj mozku plodu a také fakt, Ze v gravidité obvykly
tésny vztah mezi hodnotami TSH a FT4 je naruSen sekreci placentarniho hCG, jak o tom
nepiimo svédei i data z obrazku 3.

P¥ilozenou praci hodnotim vysoce pozitivné. Do dosud ne zcela jasnych slozitych vztah(
gravidity a stavu §titné zlazy pFinasi tidaje ziskané na pocetném souboru téhotnych Zen
pomoci provéfenych a spolehlivych metodik Zkugenosti autorky a jeji tizka trvala spoluprace
s klinickymi tyreoidology ji umoznily zvolit adekvatni zplisoby zpracovani a hodnoceni dat.
Zavéry jsou proto spolehlivé a jejich aplikace v klinickée praxi nesporné pfispé&je ke zlepSeni
péce o poruchy §titné zlazy v t€hotenstvi, které jsou vyznamné jak z hlediska matky, tak

z hlediska vyvijejiciho se plodu a postihuji vyznamnou &ast gravidnich Zen.

Zaveér

PredloZena prace splnila vyt&ené cile, pfinesla cenné poznatky v diilezité oblasti
endokrinologie jejiz problematika neni dosud zcela spolehlivé vyreSena. Ziskané vysledky
jsou solidnim podkladem pro screening poruch 5titné 7lazy v t€hotenstvi, ktery se v Ceské
republice v sou¢asné dob€ oveiuje.

Disertadni prace nesporng prokazuje pfedpoklady autorky k samostatné tvofivé praci, takZe ji
navrhuji udélit titul ,,Ph.D.“ za jménem.

Prof. MUDr. Vaclav Zamrazil, DrSc.
Endokrinologicky ustav Praha
Praha, 1. 10. 2009




