Oponentsky posudek na habilita¢ni praci MUDr. Vita Zikana

Skelet a roztrousena sklerdza

Dilo je vzorovou ukazkou vynikajici habilitaéni prace, ke které nemam prakticky zadné
vyhrady. M4 201 stran a opird o 27 publikaci autora, z nichZ u 11 z nich je Dr. Zikan prvnim
autorem.

V uvodu autor podava uceleny obecny piehled patogeneze, diagnostiky i 1é¢by
osteopordzy a patogeneze RS. Zabyva se faktory, které vedou k postiZzeni skeletu u RS
(hypovitaminoéza D, 1écba glukokortikoidy, deficit estrogent, imobilizace). Diskutovan je
vyznam mechanostatické schopnosti osteocytu, které zménou povrchového napéti a deformaci
citlivé reaguji na fyzickou zatéz. Autor se zabyva patofyziologii svalové-kostni jednotky, jeji
nervovou a hormondlni regulaci. Je vysvétlen patofyziologicky vyznam sklerostinu a
kanonického okruhu Wnt. Autor upozortiuje na negativni vliv desynchronizace cirkadidnniho
rytmu na skelet nemocnych s RS. Vysvétluje pojem EDSS, test disability (Kurtzkeho
roz§ifend stupnice), jejiz hodnota koreluje s BMD.

Hlavnim cilem préace bylo sledovani vlivu pohybového deficitu a 1é€by glukokortikoidy na
markery kostniho metabolismu, kostni denzitu a riziko faktur. V ramci méteni té€lesného
tkanového sloZzeni pomoci DXA bylau RS zaznamenana vyznamné niz§i BMD a vy3$§i
vyskyt fraktur u muzi a premenopauzalnich Zen. Prokazan je Skodlivy vliv dlouhodobé
substituce glukokortikoidy a hyperparatyredzy souvisejici s nedostate¢nosti vitaminu D a
progredujici imobilizace. Bez vyznamu neni ani vliv deficitu kognitivnich funkei. Autor
upozortiuje na nedostatek pozornosti klinikti vénované riziku fraktur u pacientia s RS. Jako

skrining zavaZnosti poruchy hybnosti je doporuc¢en Kurtzkeho test EDSS.
Piipominky oponenta:

1. V textu je zminén negativni osteotropni vliv sympatiku a vice méné teoreticky vyznam
beta-blokatorti na kostni denzitu a hojeni fraktur. Na tomto misté bych chtéla ponamenat, Ze
atkoli data nejsou zcela konsistentni, zhruba 2/3 , pfevazné klinickych studii, prokazalo
pozitivni G¢inek beta-blokéatord na skelet muzd i Zen, v&etné snizeni rizika fraktur, a to

v monoterapii i v kombinaci s thiazidy nebo bisfosfonaty, n€kdy i nezavisle na BMD
(napiiklad Pérez- Castrilion et al., 2009; Yang et al., 2011; Laroche et al., 2017; Adaayak et
al., 2014).



2. Vvodu je podan obecny piehled prevence i 1é¢by osteopordzy, veetng estrogentt a SERM.

Chybi v8ak zminka o kontraindikaci estrogenti u nemocnych s autoimunitnim onemocn&nim.
Zaver

Ptedlozené dilo je velmi uspéSnym prehledem patogeneze, diagnostiky a dlouhodobé lécby
osteoporozy, veetné u nemocnych s RS, obohacené o vlastni vysledky, vesmés publikované

v mnoha impaktovanych ¢asopisech, ale i v ¢eské bibliografii.

Vysledky beze zbytku splituji poZadavky na udéleni titulu docent. Doporuduji, aby bylo dilo

po formalni Gipravé publikovéno jako monografie.
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