Opponensi vélemény Dr. Téth Miklos ,,A gliikokortikoid-termelés és a glilkokortikoid-hatas
vizsgéalata a hypothalamus-hypophysis-mellékvese tengely megbetegedéseiben” cimil doktori
disszertacidjarol

A munka szdveget, dbrakat és tablazatokat egységes felépitésben tartalmaz, 105 gépelt
oldal, melyet a jelolt sajat munkainak irodalomjegyzéke és 209 irodalmi hivatkozas tesz
teljessé. Felépitésében a doktori munkakndl megszokott szerkezetet koveti. JOI kovethetd és
attekinthetd logikai felépitésti, az abrak és tablazatok kilondsen az eredmények fejezetben jol
kiegészitik a szoveges részeket.

Helyesirasi hibat, elirast alig tartalmaz, ilyenek pl. a < és a > jel felcserélése (p>0.05
helyett p<0.05 a helyes, éjszakai nyal kortizol <0.36 a helyes). Irott szévegben a
gondolatjelnek abban is kiilonboznie kell a kotdjeltél, hogy elbtte és utana szokdz van.
Azokban az esetekben, amikor az angol kifejezésnek nincs altalanosan elterjedt magyar
megfeleldje, eléfordul anglicizmus, pl. az ,,elvagasi hatar” a cut off limit szoszerinti forditasa.
Magyar megfeleldje a ,referenciatartomany felsé hatdra” vagy mas hasonlé meghatarozas
lehet.

Kérdések:

Mit feltételez a hormonalisan inaktiv mellékvese daganatokkal jar6 magas, a tumor
eltavolitasa utan nem csokkend arteriosclerosis-kockazat hatterében? Nem tarthato-e ez a
tumor &ltal okozott eltérések ,rogziilésének”, hiszen a mellékvese adenoma felismerésekor
mar feltehetéen éveken-évtizedeken at fennallt? A jelolt szerint ,,a kedvez6tlen metabolicus
paraméterek fenntartasaban a mellékvese adenomanak nincs szerepe”, mivel a miitét utan az
obesitas, hypertonia, diabetes mellitus, hyperlipidaemia, major cardiovascularis események
gyakorisaga, PTCA, stroke gyakorisiga nem csokken. A felsorolasban szerepld
cardiovascularis események, stroke azonban a mellékvese mitét elétti hosszabb idészakban
Kialakult vascularis eltérések kovetkezményei is lehetnek.

Mi lehet a kortizol-talsily majd normalizalédas soran az axialis — végtagi — axialis
asvanyianyag atrendez6dés oka?

A betegek és mddszerek fejezetben a diagnosztikai részben irottak szerint a mellékvese rezerv
kapacitasanak vizsgalatara intramuscularis ACTH stimulacios tesztet alkalmazott (1 mg
Cortrosyn depot im.). Ez nyilvanvaléan a vénas készitmény hazai idészakos hianyanak
kdvetkezménye, hiszen az irodalomban a vénas teszt terjedt el. Az im. tesztnél milyen
vérvételi idopontokat és referenciatartomanyt hasznalt?

Az a megkdzelités, hogy csak hati vagy agyeki gerincfajdalom esetén készilt csigolya
compresszié  kimutatdsara rontgenfelvétel a betegekr6l, valdsziniileg nem minden
osteoporoticus csigolyacompressio felismerését teszi lehetové, mivel az ilyen beteg
panaszmentes is lehet. Fontos ez azért is, mert a lumbalis szakaszon levé compressios torés
befolyasolja a BMD értéket. Ez utdbbi kivédheté oly modon, ha a DEXA vizsgalat leletében



feltiintetik az esetleges compressio tényét, és az adott csigolyat kihagyjak az értékelésbol. Mi
volt a vizsgalat sorén az eljéaras ilyen esetekben?

A 17. oldal 30. sordban irottakkal ellentétben allaspontom szerint a mellékvese
incidentalomak  klinikai  jelentéségének megitélése nem  belgydgyaszati, hanem
endokrinoldgiai feladat.

Az incidentalomak esetén milyen szempont alapjan kerlltek a betegek az ,,operaland6” és a
»,hem operaland6” csoportba? Az 52. oldal 5. tablazatabol Ggy latszik, hogy nem az adenoma
mérete volt az egyetlen szempont, mert 3 cm-nél kisebb incidentalomak esetében is tortént
mutét.

A 69. oldal 12. abrajan és a megfeleld kozleményben szerepld abran a reggeli szérum-kortizol
vs. osteocalcin 6sszefiiggés nem tlinik linearisnak.

Kérdéseim, megjegyzéseim és felvetéseim a munka lényegét nem érintik. Kivald munka. A
dolgozat szamos értékes Uj adatot tartalmaz, melyeket a jel6lt neves nemzetkozi
folydiratokban publikélt. Kulongsen figyelemreméltéak a glukokortikoid iranti fokozott
érzekenyseggel, ill. rezisztencidval kapcsolatos adatok eés a Megbeszélés fejezet vonatkozo
része. Tobbek kozott elsOként jellemezte a sikeresen kezelt Cushing-szindroméas betegek
osteoporosisanak reverzibilitasat, annak idébeni, biokémiai, denzitometriai és csont-méretbeli
valtozésat. Leirta a szérum OC diagnosztikus jelentéségét endogén hypercortisolaemias
allapotokban. Fontos megallapitas az is, hogy a szérum osteocalcin a szdveti szintli
glikokortikoid tulsaly markere lehet. Arra a kdvetkeztetésre jutott, hogy a glukokortikoid-
indukalt csontbetegség nem csupéan az &svanyianyag-tartalomra, hanem a csontminéségre is
vonatkozik. Fontos megfigyelést tett az &svanyi anyagok periféridas — axialis
redistrubiciojaval kapcsolatban a hypercorticizmus gydgyuldsa sorén.

Toth Miklos a klinikai endokrinologia jeles, nemzetkozileg elismert képviseldje. Doktori
munkajaban jelentds tudomanyos eredményeket mutat be. Teljesitménye alapjan
messzemenden alkalmas az MTA doktora cim elnyerésére. Nyilvanos vita kitlizését, a mii
elfogadasat javasolom.
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