OPONENTSKY POSUDEK

disertatni prace "Praktickd aplikdcia imunohistochemickych a molekulovo genetickych metéd v

diferencidlnej diagnostike lézii urogenitdlneho a gynekologického traktu."”

Autor: MUDr. Ondrej Ondi¢

Predlozena disertatni prace je sepsana ve ‘form& komentovaného souboru sedmi
pivodnich v&deckych publikaci vesmés uvefejnénych v mezindrodnich recenzovanych
odbornych &asopisech s faktorem impactu. Ve struéném uvodu jsou zminény zakladni udaje o
patologickych 1€zich, které jsou pfedmétem jednotlivych praci. Jedna se o definici a zdkladni
poznamky k endometriéze a charakteristiky vybranych vzacnych nadorovych onemocnéni a
méné obvyklého obrazu dysplazie déloZniho hrdla. Déle jsou uvedeny cile prace, k nimZ patii
zejména popis histomorfologické "miilleridnské" variability koZni endometriézy, popis
neobvyklého borderline papilarniho serézniho tumoru fimbrii tuby, vyhodnoceni prospektivni
longitudindlni studie t&Zké dysplasie dlazdicového epitelu d€lozniho hrdla u Zen vakcinovanych
proti HPV, zlep3eni diagnostiky a zvySeni zachytu syndromu hereditarni leiomyomatozy a
renalniho karcinomu (HLRCC) a zjidténi incidence fumardt hydratdza (FH) deficitnich
leiomyomil u tohoto syndromu a histologickd a cytologickd charakteristika bizarni dysplasie
d&lozniho hrdla jako varianty HSIL.

Nasledujici nejrozsahlejsi &ast prace uvadi vysledky v podobé€ kopii celkem sedmi
ptvodnich odbornych &lankd, kde je autor disertacni prace ve ¢tyfech uveden jako prvni autor,
ve zbyvajicich tiech jako jeden ze ¢lenti §ir§iho autorského kolektivu. Jednotlivé publikace jsou
uvedeny stru¢nym prehledem nalezti a komentdfem k t€émto ndlezim. K nejdileZit&j$im
vysledkiim patii popis neobvyklych reaktivnich tkatiovych zmén v okoli loZisek tkéanové
endometri6zy, které mohou imitovat maligni proces a popis vybranych imunohistologickych
charakteristik a genovych alteraci u raritniho borderline papilarniho serézniho tumoru fimbrii
tuby. Praktickym vystupem prace zaméfené na HPV typizaci t&Zké dysplazie v konizétech hrdla
d&lozniho u Zen vakcinovanych proti HPV je prokazani potfeby pokraCujiciho cervikdlniho
screeningu i u HPV vakcinovanych Zen. K dal$im vysledkim s urCitym vyznamem i pro
klinickou praxi patii zjisténi, Ze genetické testovani leiomyomii u Zen mladsich 30 let miize byt
efektivnim screeningem u HLRCC syndromu a uréeni vyznamu deficitu fumaréat hydratazy v
leiomyomech u tohoto syndromu. Z hlediska bioptické a cytologické diagnostiky high-grade



cervikélni dlazdicové intraepitelialni 1éze (HSIL) je dileZitym vysledkem charakterizace bizarni

dysplazie hrdla délozniho, ktera je novym subtypem HSIL. V zavéru disertadni prace je
zdiraznén vyznam spoluprice patologa a molekuldrniho genetika v diagnostice bliZsi
charakterizaci zejména nadorovych onemocnéni s praktickym vyznamem i pro 1é¢bu
nemocnych a je uvedena i nezastupitelnd role imunohistologie v diagnostickém procesu.
V nasledujicim seznamu pouZité literatury je citovano 41 pievaZné recentnich &lanka tykajicich
se tématu prace. Déle je uveden i seznam v3ech publikaci autora.

K predloZené disertatni préci nemédm podstatn&ji pfipominky. Téma préce je ur€ité
aktualni, ziskané vysledky vyznamné rozsifuji poznatky o popisovanych patologickych lézich, a
to jak z oblasti diagnostiky, tak klinické praxe. Ojedinélé tiskové chyby je moné zminit spise z
pohledu pozorného Ctenafe. Odborna uroveri prace je nesporné velmi dobra, vysledky byly

publikovéany v renomovanych mezinarodnich odbornych &asopisech s faktorem impactu.

Otazky:
1. V loZiscich endometriézy je nepochybn& zménéné tkatiové prostiedi ("niche"). Jsou znamy
alesponi nekteré faktory tohoto tkatiového prostredi, jejich2 pisobeni by mohlo vysvétlit popsané

reaktivni morfologické zmé&ny mé&kkych tkani?

2. U bizarni dysplasie hrdla d&lozniho (BCD) je popséna imunohistologické detekce pl6a

Ki-67. Jaka je exprese cytokeratini u této léze, poptipadé jsou znamy zmény v jejich expresi?

Zavér:

PredloZena diserta¢ni price spliiuje jak po strance obsahové, tak po strance formalni,
viechna pfijatd kritéria. Autor prokazal, Ze je schopen védecké problémy formulovat a
samostatné FeSit a Ze ma viechny pfedpoklady k dalsi samostatné tvorivé védecké praci.
Disertatni praci hodnotim jednoznatn& kladné a doporutuji ji k obhajobé. Zaroven
doporutuji, aby byl autorovi piedloZené price po lisp&iné provedené obhajobé udélen titul

»Ph.D.“ za jménem.
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