Oponentsky posudek disertacni prace

Vyuziti molekularné biologické metody One —=Step
Nucleotide Acid Amplification ( OSNA) pfi vySetreni
sentinelovych lymfatickych uzlin u pacientek s karcinomem
endometria.
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Aktualnost tématu :

Endometrialni karcinom predstavuje nejcastéjsi gynekologickou malignitu se stale narlstajici
incidenci a prevalenci, kdy hlavnimi rizikovymi udalostmi pro jeho vznik je diabetes a obezita,
teda de facto civiliza¢ni choroby. Inicidlni stadia tohoto onemocnéni, které vétsinou zUstava
omezené na délozni dutinu, maji excelentni prognézu. Spravna klasifikace onemocnéni a
zarazeni nemocnych dle stagingovych ukazatell do jednotlivych skupin dle TNM klasifikace

FIGO je zakladni pro stanoveni spravné |é¢ebné strategie, kdy cilem je vylééeni nemocnych

Cile:

Hlavnim cilem disertaéni prace je porovnani molekularné-biologické metody OSNA
s histopatologickym stagingem pfi vySetfeni sentinelovych uzlin karcinomu endometria. Tato
novd metoda by mohla vést kupfesnéni detekce mikrometastatického a
makrometastatického postizeni uzlin. V soucasné dobé je standardem ve vySetreni
sentinelovych  uzlin  protokol kombinujici  barveni  hematoxilinem  eozinem
s imunohistochemickym vysetfenim s vétsi Cetnosti patologickych fezd. Primarnim cilem je

za pouziti metody OSNA (detekce mRNA cytokeratinu 19 ) pfi kompletnim zpracovani



sentinelovych uzlin a porovnani senzitivity specificity a diagnostickou shodu se standardni
metodou. Vyhodou je vySetfeni celé uzliny, tedy presnéjsiho vysledku, a ziskani vysledku do

30 minut.

Metody prace:

Celkem bylo do studie zafazeno 58 pacientek s medidnem véku 65,5 let a v obdobi od dubna
2016 do ledna 2018, vysSetfeno 135 sentinelovych lymfatickych uzlin. Béhem kazdého
vySetfeni patologem byla provedena i imunohistochemicka verifikace exprese CK 19
v tumordzni tkani.

Nejcastéji byla sentinelovd uzlina lokalizovana v oblasti externiho i lidského cévniho svazku,
druhou nejcastéjsi lokalitou bylo ulozeni sentinelové uzliny v obturatorni fosse.

PouZité metody védecké prace odpovidaly zaméru a byly adekvatni zamyslenému cili.

Vysledky:

Detekce metastatického postizeni sentinelovych uzlin metodou OSNA ve srovnani s ultra -
stagingem, jako referen¢ni metodou dosahla:

Senzitivity — 99,9%,

Specificity — 85,5%

Concondarace — 85,9 %

Autor prokazal, Ze metoda OSNA ma statisticky signifikantné vétsi podil zachytu pozitivnich

sentinelovych uzlin.

Vyznam :

Prace MUDr. Kostina predstavuje nejvétsi soubor pacientek s karcinomem endometria,
které byly vysSetreny metodou OSNA. Metoda OSNA prokazala castéjsSi postizeni
sentinelovych uzlin a k navyseni stagingu u 20,69% pacientek. Diky tomu byla casté;ji
indikovana adjuvantni lécba. Tato lécha zejména u nemocnych zafazenych do nizce

rizikové skupiny, mizZe vyznamné snizit riziko recidivy onemocnéni.



Prace ma jednoznacny vyznam pro klinickou praxi v indikaci chirurgické i onkologické l1écby

nemocnych s vysoce spolec¢ensky zavaznym onemocnénim .

Umoinuje definovat nemocné, které by jinak nebyly indikovany k adjuvantni 1écbé a

mohly z ni profitovat.

Dotazy:

1. U endometridlniho karcinomu doslo v poslednim desetileti k vyznamnému rozsifeni

radikality chirurgického teSeni lymfatickych uzlin. Metoda OSNA presnéji urcuje

postizeni sentinelové uzliny a pomdha pak indikovat rozsah

lymfadenektomie a

adjuvantni onkologickou Iécbu. Je autor presvédcéen, Ze takto cetnéjsi indikace

adjuvantni onkologické |écby prispéje k prodlouzeni Zivota nemocnych?

2. Povedou vysledky studie k zavedeni metody OSNA do rutinni praxe s opusténim

standardnich vySetfovacich metod?

Zaveér:

Prace spliuje pozadavky na disertacni praci, student prokazal tviaréi schopnosti a

schopnost védecké prace, disertacni prace ma jasny prakticky dopad.

praci k obhajobé a po jejim uspéSném obhdjeni udéleni titulu

Kostunovi.
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