Oponentsky posudek k diserta¢ni praci

Identifika¢ni udaje

K oponentskému posudku byla piedloZzena prace MUDr. et MUDr. Petra PoSty

Prace ma nazev:

Problematika stanoveni bezpecnych resekénich okraji u oralnich
dlaZzdicobunéénych karcinomii

Prace byla vypracovana v roce 2023 a je podkladem pro doktorandské tizeni
v oboru stomatologie

Pivodnost disertacni prace

Doktorandska disertacni prace je ptivodni. Vznikla na zéklad¢ ziskanych vysledkt
nemocnych v rdmci ¢innosti autora na Stomatologické klinice Lékatské fakulty a
Fakultni nemocnice v Plzni ve spolupraci s dal§imi odbornymi zatfizenimi této
instituce.

Rozbor prace a dokumentace

Prace sestava z textové Casti, kterd ma 60 stran, obsahuje 12 obrazi, 12
tabulek a 7 grafu.

Literarnich citaci je uvedeno 439.
Je napséana v ¢eském jazyce, formou pocitacove kopie a je opatiend pevnou
vazbou.

Je ¢lenéna do 11 kapitol véetné literatury, je vzorn¢ upravena, bez vétSich
chyb a pteklepii, prehledné a spravné oznacena.



Obecna Cast

Uvodni kapitola je vénovana obecnym poznatkiim maligniho onemocnéni
dutiny ustni, v¢etné podrobného popisu epidemiologie a etiologie. Dale zde autor
uvadi nckolik ptikladi prekancerdz, vcéetné klinickych ptiznakl, jejich
diagnostiky, kompletni terapie, opera¢nich pfistupt. V této kapitole autor
podrobné popisuje optické vySetfovaci techniky, vcetné principu piimé
autofluorescence. Dale zde autor uvadi také 8. vydani TNM klasifikace, v¢etné
jeji upravy (tj. hloubky invaze a extranodalni propagace nadorti). V této kapitole
také popisuje dalSi prognostické faktory z histopatologického hlediska (t;.
velikost nadoru, jeho grade, hloubka invaze, kostni a vaskularni invaze, resekcni
okraj a posledni dob& hodn¢ zminiovany — nejhorsi vzor invaze (Worst pattern of
invasion — WPOI).

Obecna cast je popsana piehledné, uvedené¢ informace jsou uvedeny
dostatecné srozumiteln€. Z uvedeného vidét, Ze autor se touto problematikou
dlouhodobé zabyva a je dobfe orientovany.

Cile prace

Cilem prace je zhodnoceni pozitivity okrajii resekatu u pacientii zafazenych do
studijni a kontrolni skupiny. VSichni nemocni byli 1é€eni pro spinocelularni
karcinom dutiny ustni. U pacientii zafazenych do studijni skupiny bylo vyuzito
metody piirozené autofluorescence k presnéjSimu stanoveni rozsahu nadorovych
zmén na sliznicich a tim ke zvySeni UspéSnosti této terapie. Vysledky
shromazdénych dat byly vzajemné porovnany. Kritériem hodnoceni uspéchu
1éEby bylo dosaZeni negativniho histologického resekéniho okraje.



Metodika

Do studie bylo celkové zatazeno 122 nemocnych (studijni i ndhodna
kontrolni skupina) 1é¢enych v obdobi let 2016 — 2022 na oddéleni Ustni, &elistni
a oblicejové chirurgie Stomatologické kliniky LFP UK a FN Plzen ve spolupraci
se Siklovym ustavem patologie Lékatské fakulty v Plzni Univerzity Karlovy.
Pacienti studijni skupiny byli zafazeni do studie na zaklad¢ splnéni nastavenych
kritérii, ktera byla nasledujici:

- véknad 18 let

- histologicky ovéfeny spinocelularni karcinom dutiny tstni

- sliznice byla bez znamek zanétu ¢i traumatizace

- bez predchozi operace v této lokalité

- bez prodé€lan¢ radioterapie nebo chemoterapie pro onemocnéni hlavy a
krku

- podepsany informovany souhlas

- vySetieni pristrojem VELscope pied operaci pro studijni skupinu

Kritéria pro zatfazeni do kontrolni skupiny byla stejna, krom¢ vySetteni ptistrojem
VELscope. VSichni pacienti podstoupili standardni pfedoperacni vysetfeni véetné
stagingu na zaklad¢ klinického vySetfeni a zobrazovacich metod. U pacientl
1é€enych do roku 2017 byla pted statistickym zpracovanim dat provedena revize
a Uprava stagingu dle aktualné platného konceptu TNM klasifikace. Pted
chirurgickym vykonem byli pacienti detailné informovani o povaze onemocnéni
a podepsali prislusny formulaf informovaného souhlasu se smlouvou o ochrané
osobnich udaji. Navrh této studie byl schvalen Etickou komisi ve vyzkumu
Stomatologické kliniky FN Plzett a LF UK v Plzni pod kédem 333/2020. Tato
studie byla provedena v souladu s Helsinskou deklaraci. Ptedoperaéni
vyhodnoceni slizni¢nich nadorovych okraji bylo provedeno u pacienti studijni
skupiny pomoci pftistroje VELscope (model ¢. VI, LED Dental, Inc., 997
Seymour Str., Suite 250, Vancouver, BC V6B 3, Kanada, obrazek 9) jednim
chirurgem vyskolenym pro toto praci. Toto vySetieni bylo idedlné provedeno v
temné mistnosti, k dosazeni nejlepsiho kontrastu vySetifovaného pole, které bylo
oznaceno originalnim tetovanim, pfimo na operacnim sale elektrokoagulaci nebo
pfimo pied vykonem gencidnovou violeti.

Vlastni extirpace nadoru byla provedena v celkové anestesii, minimalné¢ 10 mm
od klinického okraje. Resekat byl odeslan patologovi a po barveni
hematoxylinem-eosinem bylo provedeno vySe uvedené imunohistochemicke
vySetieni.



V této kapitole autor piehledné popisuje striktni kritéria pro vybér
nemocnych obou skupin, véetné vyznamu precizniho zakresleni okrajii nadoru a
celkové pfipravy pacienta na vlastni chirurgicky vykon s vlastni chirurgickou
technikou.

Vysledky a zavéry

V této kapitole autor popisuje celkovou sestavu jednotlivych nemocnych
obou skupin (pocet, pohlavi, lokalizace nddoru). U obou skupin pievazovali muzi,
nejcastéjsi lokalizaci v obou skupinéach byl jazyk. U v§ech nadorti byl vyhodnocen
jeho grade a stadium onemocnéni. NejcastéjSim stadiem bylo IV. stadium
onemocnéni, nasledované II. a 1. V obou skupinach dominoval G1 a G2.
Statisticka analyza vSak neprokéazala u obou parametri signifikantni rozdil u obou
skupin nemocnych. Vysledkem pouziti autofluorescence byl vétsi rozsah resekce,
v pruméru o 4,68 mm v porovnani s polychromatickym svétlem nebo palpaénim
hodnocenim okraje nddoru. Ve studijni skupiné nemocnych nebyl prokazan zadny
piipad pozitivniho okraje, pouze bylo zaznamenano 6 pacientll s blizkym
resek¢énim okrajem, u zbytku sestavy byl prokazan negativni/Cisty resekcni okraj.
Naopak v kontrolni skupiné¢ vedle negativnich a blizkych okraji bylo
diagnostikovano 7 nemocnych s pozitivnim okrajem resekatu. Autor uvadi pro
uplnost rovnéz Cetnost hlubokého/vertikalniho okraje, vysledky v obou skupinach
byly podobné. Z hlediska lokalizace nadorti nebyly zaznamenany statisticky
vyznamné rozdily v kvalité resek¢éniho okraje. Studie prokédzala statisticky
vyznamny rozdil pii pouziti autofluorescence ve slizni¢nim okraji mezi obéma
skupinami pacient. Riziko pozitivnich ¢i blizkych okraji bylo v kontrolni
skupiné 4,8krat vyssi nez ve skupiné studijni. U studijni skupiny nemocnych
nebyla prokazana vétsi morbidita operované oblasti naopak prokazala se zde vEtsi
chirurgické eradikace nadoru.

Z vysledkll vyplyva, Ze velice dilezité je v€asna diagnostika nadort, jejich
precizni napldnovani, spravny vybér nemocného. Navic autor, dokazuje, Ze
pouziti autofluorescence miize byt vybornym pomocnikem nejen v diagnostice
nadord, ale 1 v samotné chirurgické terapii.



Védecky prinos dizerta¢ni prace

Autor ve své praci zpracovavd soubor 122 nemocnych lécenych se
spinaliomem dutiny Ustni. Samotnym pfinosem je vyuzivani dalSich
histopatologickych markri (perineurdlni, kostni invaze, hloubka nadort), coz
doklada vysokou troven nejen chirurga, ale celého pracoviste.

Dals$im cennym poznatkem je vyuziti autofluorescence nejen v diagnostice
malignit dutiny ustni, ale 1 jejich chirurgické terapii. Navic se jednd o neinvazivni,
casoveé nenarocnou techniku. Jeji negativum je v posledni dobé kromé finan¢ni
stranky, 1 jeji dostupnost.

Autor témito poznatky jasné¢ dokazuje dulezitost podrobné diagnostiky,
ktera pfedurcuje vlastni uspésnost chirurgického vykonu.

Autorovy znalosti a celkovou orientaci v této problematice povazuji za
velmi dobrou, svou trpélivou praci vyznamné ptispiva do rozbehlé mezioborové
spolupréace.

Citovanost literdrnich pramenii je dostateCnd, moZna az nadbytecna,
nedoslo k opomenuti Zddného vyznamného sdéleni.

Celkové hodnoceni prace

PtedloZenou praci povazuji pro zavaznost a aktudlnost problematiky za
velmi potfebnou a pfinosnou, zejména v dobé¢, kdy frekvence naddorti dutiny Gstni
ma vzrlstajici tendenci. Tato problematika vyzaduje komplexni terapeuticky
pristup a vysokou kvalifikaci 1€kafského tymu na vSech urovnich onkologické
1é¢by orofacidlni oblasti. Vysledky dokumentované a ptredlozené v dizertacni
praci obsahuji drobné nepiesnosti, nékteré kapitoly by mohly byt rozsahlejsi
(diskuze), naopak pocet citaci povazuji az za nadbyte¢ny. Nicméné prace ma
odpovidajici vypovédni hodnotu, jejiz vysledky jsou srovnatelné s vysledky
jinych pracovist’.



Dotazy na autora

1. Pozorovali jste rozdil ve kvalité¢ okraji resekati pii jejich rozdilném
znaceni (tetovaz vs koagulace ¢i gencianova violet’) ?

2. Jaky je Va$ néazor na rutinni vyuZziti ptimé autofluorescence v bézné praxi
stomatologa? Existuji literdrni prameny, které by dokladaly c¢asnéjsi
diagnostiku malignit dutiny Gstni pfi pouZiti této metody?

Zavér

Doktorandska dizertacni prace MUDr. et MUDr. Petra PoSty odpovida
svym rozsahem a obsahem ustanovenim Zakona o vysokych skolach (¢.111/1998)
a podle ¢lanku 3 odstavce 7b Radu doktorandského Fizeni na Lékaiské fakulté
Karlovy Univerzity v Plzni ndrokiim na doktorandskou dizerta¢ni praci.

Doporucuji proto, aby tato doktorandska dizerta¢ni prace MUDr. et MUDr.
Petra Posty byla pfijata k obhajob¢ a v piipad€ tsp€sné obhajoby mu byl udélen
akademicky titul doktor ve zkratce Ph.D.

V Olomouci 26. tnora 2024 doc. MUDr. et MUDr. Richard Pink, Ph.D.



