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Tato disertaeni prace predstavuje systematicky prehled 0 zmenach metabolizmu a stzavu 
skeletu (kostni hmoty) u 3 vybranych skupin endokrinologickych chorob: tyreopatie, 
respektive zvysena funkce stitne zlazy, hyperparatyreoza a deficit rustoveho hormonu. Jedna 
se 0 jedny z nejeastejsich a klinicky nesporne vyznamnych chorob. 
Prace je usporadana systematicky a tfidena prehledne na: 

l.Prebled literarnich udaju (str. 7 - 51) 

2.Popis vlastni studie, uvedeni vysledku, diskuse a strucny zaver k jednotlivym 
kapitolam: 
a)Zvysena funkce stitne zlazy (str. 53 - 79) 
b)Hyperparatyreoza (str. 80 - 95) 
c)Deficit rustoveho hormonu ajeho substitueni leeba (str. 96 - 131) 
d)Strucny souhrn poznatku (zavery - str. l32 - l33) 

3.Seznam tabulek - pocet tabulek 56 (str. l34 - l35) 

4.Seznam grafd - celkem 51 grafU (str. l36 -l38) 

5.Seznam pouzitych zkratek (str. l39 - 140) 

6.Literatura - celkovy pocet citadje obdivuhodny, zahrnuje 474 citad (str. 141 - 169) 

Posouzeni jednotlivych casti prace 
Ad 1 Literarni prebled 
Je systematicky usporadany a zahrnuje nejdulezitejsi poznatky 0 strukture kosti ajejich 
poruchach, prehledne udaje 0 epidemiologii, mechanizmu ueinkujednotlivych hormonu 
(hormony stitne zlazy, parathormon a rustovy hormon) z obecneho hlediska a specielne 
zamerene najejich vliv na kost. Literarni prehled obsahuje udaje do roku 2008 ze svetoveho 
pisemnictvi a take vybrane prace z domaciho pisemnictvi ktere se reSene problematiky tYkaji. 
Domaci literaturaje uvedena mene systematicky, nektere prace ktere jsou mi znamy, nejsou 
v seznamu uvedeny (napr. prace Zofkove a spol.). ale vcelku je nutno hodnotit citaci 
domacich zdroju za nadprumernou. 
Ad 2 Popis vlastni stu die 
Vhodne je jednotne usporadani popisu metodiky prace, vysetrovacich metod, statisticke 
zpracovani vysledku, zhodnoceni splnenych cilu a zavery pro praxi. 
a)V kapitole 0 vlivu hormonu stitne zlazy na kost byly ziskany hodnotitelne vysledky, ktere 
doplnuji a podrobneji hodnoti dosavadni znalosti 0 problematice vlivu tyreoidalnich hormonu 
na kost. Cenne pro praxije zjisteni, ze substitueni leeba hormony stitne zlazy neovlivnuje 
nepfiznive stay skeletu. Tento poznatek byl overen jak v prurezove studii, tak ve studii 
prospektivnL Z hlediska klinicke praxe je dule.zity prukaz rozdilu ve vlivu supresni terapie u 



zen pred klimakteriem a v postklimakterickem obdobi. I kdyz v soueasne dobe se v leebe 
karcinomu stitne zhizy casteene upousti od dlouhodobeho podavani supresni leeby, umoznuje 
tento mllez supresni leebu aplikovat v nezbytnych pfipadech bez vetsiho rizika poskozeni 
kosti u vetSiny pacientu s karcinomem stitne zlazy kde je tate leeba indikovana. 
b)Vliv primarni hyperparatyreozy byl sledovan rovnez na relativne poeetnem souboru 
pacientu bez v podstate sporneho rozdeleni na manifestni a latentni formu. Vysledky 
prokazaly nesporny nepriznivy vliv na skelet a vyrazny pfiznivy efekt uspesneho 
chirurgickeho reseni. Zaroven prace prokazala vyznam vybranych laboratornich parametru 
pro hodnoceni pooperaenich zmen v oblasti L patere a pro oblasti femuru. Je zajimave, ze 
vypovedni vyznam jednotlivych laboratornich parametru pro dynamiku kostni denzity patere 
a femuru se !iSil. 
c)Vliv deficitu rustoveho hormonu ajeho substitueni leeby je rovnez sledovan na dostateene 
poeetnem souboru (35 osob) delenych dale podle pohlavi a podle toho zda deficit rustoveho 
hormonu byl diagnostikovan v detstvi anebo v dospelosti. Zakladnim parametrem substitueni 
terapie bylo vysetreni IGF 1. Vysledky prokazaly pouze mirne podprumerne hodnoty kostnf 
denzity pred zahajenim terapie s rozdilem mezi osobami s diagnozou v detskem veku a 
v dospelosti. Substitueni terapie pfiznive ovlivnila kostni denzitu, rovnez s rozdily podle 
pohlavi a doby diagnozy. Narust denzity vsak byl u muzu i zen vyznamny pouze v oblasi L 
patere. Autor navic od vyteeneho cile sledoval i zmeny rozlozeni telesneho tuku bez tukove 
hmoty a BMI. Pro praxi je dulezite sarno overeni prizniveho efektu terapie rustovym 
hormonem na nektere parametry kostni denzity. Bezvyznamne neni ani hodnoceni zmen 
telesneho slozeni (ubytek tuku a narust beztukove tkane). 

Celkove hodnoceni prace: 
Zavaznost zvoleneho tematu 
Prace resi klinicky vyznamnou otazku druhotnych zmen skeletu u 3 vyznamnych poruch 
endokrinni regulace z nichz tyreopatie a primarni hyperparatyreoza patri k eastym 
endokrinopatifm. Domnivam se, ze ponekud zavadejici mohou byt nazvy jednotlivych kapitol. 
Nejedna se 0 stduii sledujici kostni zmeny u vsech tyreopatii, ale pouze u stavu se snizenou 
hodnotou TSH a zvysenou hodnotou FT4. 
Podobne aktualni je v klinicke praxi i tema primarni hyperparatyreozy kteraje v soueasne 
dobe diagnostikovana stale easteji. Sledovani stavu skeletu u deficitu rustoveho hormonu 
ziskava na vyznamu vzhledem ke koncepci trvale leeby rustovym hormonem u jeho deficitu 
po cely zivot postizeneho eloveka. 
Posouzeni zvolenych metodik 
Laboratorni metody posouzeni stavu stitne zlazy, priStitnych telisek a zasobeni rustovym 
hormonem jsou adekvatni. Pracoviste autora s nimi rna dostateene zkusenosti, statisticke 
zpracovaini dat odpovida zvolenym cilum prace a hodnoceni vysledku je realne. 
Vyznam ziskanych vysledku 
Tato klinicka studie prinesla nesporne cenne poznatky pro klinickou praxi v nejdulezitejsich 
oblastech endokrinologie a osteologie. Za cenne povazuji take toto spojeni 
endokrinologickeho a osteologickeho pristupu k otazkam vybrane kapitoly patologickych 
zmen. Z hlediska novych poznatkuje nutno zduraznit vysledky tykajici se bezpeenosti vlivu 
substitueni a z casti i supresni leeby hormony stitne zlazy v prospektivni studii, dale 
kvanitativni zhodnoceni vlivu uspeene chirurgicke leeby primarni hyperparatyreozy na stay 
skeletu. Dulezite jsou poznatky 0 vyznamu kostnich markeru pro sledovani upravy zmen 
veetne poznatku 0 od!iSnosti pro oblast femoru a L patere. Pri hodnoceni vlivu nedostatku 
rustoveho hormonu je cenny poznatek 0 maio vyznamnych zmenach skeletu a pfiznivem 
vlivu substitueni leeby zejmena v olbasti bederni patere s rozdily podle pohlavi adobe 
diagnozy poruchy. 



K pnlci nemam tadne kriticke pfipominky an i po metodicke strance ani z hlediska prezentace 
a hodnoceni vysledku. Mam pouze lH~kolik dotatzO 
l.JakY je nazor autora na matnou kvantifikaci vlivu zivatnosti zmctin FT4 pri substitu6ni 
terapii a zda pozoroval rozdily mezi hypertyreozou vyvolanou podflVan[m hormont. ~titnc 
zhi.zy a spontaln~ vznik lou tyreotoxikazou, kde kromct\ zvySene sekrece tyrox inu sc uplatnuje 
i zvysena sekrece trij odotyroninu? Existuj i pro toto hodnoceni moznosti na zakiade ziskanych 
dat? 
2. Pokud jde 0 vliv hyperparatyreozy, ex istuji stavy nekdy i vyrazneho zvyseni hladiny PTH u 
kterych je dlouhodobe kalcemie pfipadne i kalciurie jeste v referencnfch mezich. Jsou zmeny 
skeletu u techto nemocnych stejne j ako u osob s vyraznym i zmctinam i kalcemie a kalciurie? 
3.Jake jsou duvody pro odlisnyvyznam jednotlivych kostnich markeru pri hodnocen i 
reparacnich zmen a paratyreoidektomii? 
4.Podohne jc otazkou jaky je mechanizmus odlisneho vlivu substituce rUstovym hormonem 
l1a zmeny patefe a femuru? Je to dana pouze odlisnym charakterem obou sow~asti skeletu 
!lebo ex istujijiz prokazane rozdil y ve sloteni a poetu receptoru pro sledovane hormony? 

ZAvER: 
Prace pine splnila vytcene ctle, zabyva se klin icky nesporne vyznam nou problematikou, 
prinesla nove poznatky ktere najdou up latneni v klinicke praxi. 
Doporucuji proto jednoznacne aby price byla pfed lozena k obh~obe. 

Prof. MUDr. Vac1av Zamrazil, DrSc. 
Praha, 20. 7. 2009 
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