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Az értekezés tagolasa nem a szokdsos szerkezet(. Az igen rovid bevezetést kovetéen négy egymastol
jol elkllonithet6 részben foglalkozik a Graves-Basedow kérban, a differencialt pajzsmirigy rakban
szenvedd, a kritikus allapotu és a koponya traumdn Aatesett betegek endokrin prognosztikai
tényezGinek vizsgalatdval. Mind a négy rész kilon részletezi a célkit(izéseket, a vizsgalatok
modszertandt, eredményeit és értékeli az eredményeket. Ez a nem szokdsos szerkezet jél szolgalja a
szertedgaz6 vizsgdlatok attekinthetdségét.

Kétoldalas roviditések jegyzékét kovetben az értekezés érdemi része 107 oldalt tesz ki, melyet egy 34
oldalas irodalomjegyzék zar le. Az értekezés Osszességében logikusan felépitett, gondosan
szerkesztett, gordilékeny stilusu, olvasmanyos, gyakorlatilag mentes a tipografiai hibaktdl. A
szakkifejezéseket, roviditéseket az akadémiai ajanlasoknak megfelel6en haszndlja. Az egyetlen — a
birald altal felfedezett - nevezéktani hiba a Graves-Basedow-kér nem egységes hasznalata, id6nként
Basedow koérként, idénként Graves-Basedow kdrként van feltlintetve a kérkép. A tablazatok jol
attekinthet6k, az abrak vildgosak, néhany dbran angol nyelv( kifejezések vannak keverve a magyar
cimmel és feliratokkal, - vélhetSleg a megjelent publikacidbdl szarmazdan -, de ez nem zavarja az dbrak

érthet6ségét.

Az értekezés szerkezetének megfelel6en az értekezésrdl irt véleményezés is a négyes tagolast koveti.

1, A prognosztikai tényez6k Graves-Basedow-kdrban fejezet tizenegy oldalon keresztil két, a
pajzsmirigy betegekkel foglalkozd klinikusok szdmara kiemelten fontos kérdésre préobal valaszt adni:
kezeléstdl. A kérdésekre két klinikai vizsgalat eredményei alapjan ad valaszt a szerz6.

A fejezet bevezetése roviden és attekinthetéen Osszefoglalja a pajzsmirigy betegek ellatasanak
nemzetkozi gyakorlatat, ezzel tamasztva ald a vizsgalatok célkitlizéseinek fontossagat. A vizsgalt
betegpopuldcié és az alkalmazott mérési mddszerek korszerliek, alkalmasak a feltett kérdés

megvalaszolasara. Az eredményekbdl levont kdvetkeztetések mértéktartdak.



A Graves-Basedow-kdrral foglalkozé rész vizsgalatai kapcsan kérdésként merilhet fel:

a, Vajon a csak thyreostatikumot és a kombinalt kezelést kapd (thyreostaticum + L-thyroxin) csoportok
kozotti recidiva kiilonbséget magyardzhatja-e a két csoportban a gébos pajzsmiriggyel biré betegek
szamanak kll6nb6z6sége.

b, Nagyobb volt-e a csak thyreostatikumot kapo csoportban a gébos és/vagy 1 cm-nél nagyobb gobbel
biré betegek aranya? llletve a pajzsmirigy gobok mérete hatdssal volt-e a recidiva esélyére?

¢, Lehetséges-e, hogy a radiojod kezelés hatékonysdgdanak és a szamitott izotép dodzisnak az
Osszefliggését, a korabbi adatoktdl kilonbdz6 mértékl sikerességi ratat, a betegek pajzsmirigy
miikdodésében a kezelés pillanataban fenndlld kilénbség befolyasolta? Erre vonatkozé adat nem
olvashaté az értekezésben.

Osszességében a fejezet felépitése logikus, megallapitasai az eredmények tiikrében megalapozottak
és olyan, évtizedek 6ta fennallé tudomanyos vitak eldontésében jelenthetnek komoly érvet, mint mi
befolyasolja a Graves-Basedow-kdr kigjuldsat, milyen kezelést adjunk Graves-Basedow-kdérban és

mennyi legyen az alkalmazott jédizotép mennyisége.

2, A differencidlt pajzsmirigyrdk diagnosztikai és prognosztikai tényez6inek vizsgalata fejezetben 40
oldalon keresztiil foglalkozik az értekezés harom kifejezetten gyakorlati kérdéssel.

a, a mas betegségekben hasznalt %°MTc-MIBI és *MTc-pertechnetat szcintigrafia hasznalhaté-e a
pajzsmirigy gobok differencial diagnosztikajaban

b, hogy haszndlhatd fel a differencialt pajzsmirigyrak nagyddzisu radiojod kezelése utan végzett
SPECT/CT a betegség kimenetelének el6rejelzésében

¢, a thyreoglobulin hogy hasznalhaté fel a differencidlt pajzsmirigy tumorban szenvedd betegek
prognosztikdjaban

A fejezet bevezetése széleskor(i irodalmi kitekintést nydjt. A mar ismert prognosztikai tényezék és a
terdpidra adott valasz értékelésének teljes korl irodalmi ismertetését tartalmazza ez a rész. Tekintettel
a téma fontossagdra szerencsés lett volna az egymassal ellentmondd irodalmi adatok bdvebb
ismertetése és a jelolt dllasfoglalasa néhany esetben. Példaul téves kovetkeztetésre adhat okot csupan
egyetlen irodalmi adat citadldsa mellett, ellenpont nélkil, idézni azt az irodalmi adatot, hogy ,a
differencialt pajzsmirigyrakban szenvedd betegek ... 15 %-dban jogosult kiterjedt, agressziv
tumorellenes kezelés” (24. oldal)

Taladn indokolt lett volna bévebben foglalkozni a genetikai vizsgalatok szerepével pajzsmirigy tumorok
prognosztikdjaban, bar ez kozvetlenlil nem témaja az értekezésnek, de napjainkban ez az egyik

legforrongdbb témaja a differencialt pajzsmirigy tumorok prognosztikai tényezGinek kutatasaban.



A metodika részben leirt laboratériumi meghatarozasok és statisztikai modszerek megfelelGek a feltett
kérdések megviélaszolasara. A vizsgalt betegpopulacid nagy szama és a kovetési id6 jol jelzi a jelolt
kiemelkedd szerepét a differencialt pajzsmirigy rakban szenvedé betegek kezelésében.

Az eredmények részben a thyreoglobulin és a MIBI vizsgalat haszndlhatdsagat a diagnosztikdban jol és
szinesen dokumentdltan bizonyitotta a szerz6.

A nagyddzisu radiojéd kezelést kdvetSen végzett SPECT/CT prognosztikai szerepének elemzése talan
az egyik legkiemelkeddbb része az értekezésnek. Gyakorlati jelent6ségét a fejezetnek tovabb noveli,
hogy az eredményeket a nagy nemzetkdzi ajanlasok adataival kozvetlenil is sszehasonlitja, és ezekhez
képest adja meg a mddszer gyakorlati hasznalhatdsagat.

A thyreoglobulin a pajzsmirigyrak kezelésében jelenleg is a betegek kovetésének az egyik legfontosabb
eszkoze a gyakorlatban, ezt a gyakorlatot erésiti meg a jelolt vizsgalata is. A posztterapias SPECT/CT-t
is egyre elterjedtebben hasznaljak a rizikd klasszifikacidban Magyarorszagon. Azonban a **MTC-MIBI
szcintigrafia, mint Uj vizsgdld mddszer a hideg gobok elkilonitésében jelenleg nem a mindennapi
gyakorlat része.

Kérésem, hogy indokoltnak tartja-e sajat meggy6z6 eredményei alapjan a mddszer bevezetését a

mindennapi gyakorlatban?

3, A harmadik részében a dolgozatnak a LC-MC mddszerrel mért kortizol prognosztikai szerepét
vizsgdlta kritikus allapotu betegekben. Ez a fejezet is igazolja a jelolt széles kord tudomanyos
érdeklédését. Uj mérési modszerrel, nagyszamu kritikus allapoti beteg kovetésével vonta le
kovetkeztetéseit. Amellett, hogy az Uj mérési mddszerrel a szabad kortizol szint, a klasszikus haldlozasi
kockdzat felmérésekkel azonos hatékonysagu kockazati tényezének bizonyult, vizsgdlata uj elméleti
kérdéseket is felvetett. Eredményei alapjan kérdéses, hogy vajon indokolt-e a kritikus allapotu
betegeken, a feltételezett relativ mellékvese elégtelenség miatt nagy dozisu hidrokortizont adni.

Kérdésem, hogy a betegek hdny szazalékdban taldltak a normal tartomdnyba esé szabadkortizol

értéket, volt-e ilyen betegcsoport és hogy alakult az 6 tulélésiik.

4, Az utolsé fejezet a poszttaumas hypophysiselégtelenség kialakuldsanak elérejelzésével foglalkozik.
A téma rovid, de atfogd attekintését kovetSen ismerteti a célkitlizéseket és a tobb mint 6t éves
vizsgalat soran bevont 126 koponyasériilésen atesett beteg adatait. A minden szempontbdl megfeleld
endokrin vizsgalatokkal megddbbentéen nagy aranyban, 57 %-ban taldlt hormon-hidnyt a betegek
kovetése soran. Kiilon emlitést érdemel a hosszu tavu kovetés eredménye, ami a vilagon az els6k
kozott irta le, hogy egy évvel a trauma utan is kialakulhat Uj hormon hidny, de a mar diagnosztizalt
hidny is spontan megoldddhat, ezért az egy éven tuli kdvetése is indokolt a sulyos sériiltek és a klinikai

tlineteket mutaté betegekben.



Az értekezésben leirt vizsgalatok uj tudomanyos eredményei:

1.

Graves-Basedow kor altal okozott hyperthyreosisban recidiva rizikéfaktora a 40 évnél fiatalabb
életkor, a fennallé endokrin orbitopathia és a tarsulé autoimmun betegség. Ugyanakkor nem
befolydsolja a kitjulds valdszinliségét a két évet meghaladé thyreostatikus kezelés, a nem, a
pajzsmirigy gobossége, és a negativ TRAK titer.

Basedow kérban a pajzsmirigy tomeg a szilikséges radiojéd aktivitds kozotti 6sszefliggés nem
linearis, egyéni dozisszamitdssal, nagy golyvak esetén is kielégits terapias eredmény érhet6 el.
A MTc-MIBI szcintigrafia hatékonyan alkalmazhaté a differencidlt pajzsmirigy rak
diagnosztikajaban, a nagy MIBI felvétel valdszin(siti, az alacsony felvétel gyakorlatilag kizarja
azt.

A radiojod kezelés soran végzett SPECT/CT jobb diagnosztikus pontossaggal rendelkezik, mint
a ma rutinszerlen hasznalt rizikdbecsl6 algoritmusok.

A differencialt pajzsmirigy rdkban szenved6 betegek kovetése sordan a nem stimulalt
thyreoglobulin érték prognosztikai értéke jobb, mint a posztoperativ stimulalt értéknek.

Az Uj LC-MS mddszerrel meghatdrozott kortizol értékek haszndlhatd prognosztikai markerek
kritikus allapotu betegek haldlozasanak el6rejelzésében.

Traumas agysérilést kovet6en az adenohypophysis elégtelenség gyakorisaga jelentGsen
meghaladja az irodalomban leirtat, éppugy, mint az egy éven tuli endokrin eltérések
gyakorisagat, ezért traumas agysérilést elszenvedett betegek endokrin szlirése és kovetése
indokolt.

Osszefoglalva: A jeldlt értekezésének témajat add vizsgalatok eredményei nagyrészt nemzetkozileg

elismert tudomanyos folydiratokban jelentek meg, melyekben zémmel elsé szerz6ként szerepel. Az

értekezés formai és tartalmi szempontbdl megfelel a Magyar Tudomanyos Akadémia tamasztotta

kovetelményeknek. Az értekezés tartalma valdban megfelel a cimben kit(izott célnak és az endokrin

betegségek széles spektrumaban ad Uj gyakorlati informacidkat és Utmutatdast a betegségek jobb

diagnosztikai megkdzelitéséhez és a progndzis meghatarozasahoz.
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