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OPONENTSKY POSUDEK NA DIZERTACNI PRACI MUDR. TOMASE FIKRLE,
ODB. ASISTENTA DERMATOVENEROLOGICKE KLINIKY FN UK, LF V PLZNI:

VYPRACOVAL: DOC. MUDR. LUMIR POCK, CSC.

DIGITALNI DERMATOSKOPICKE VYSETRENI U PIGMENTOVYCH KOZNIiCH

PROJEVU (MALIGNI MELANOMY VS. MELANOCYTOVE NEVY)

1. Obecna charakteristika

Dizerta&ni prace ma 76 stran, 28 obrazkd, 7 tabulek a 3 grafy. Je doloZena 76
literarnimi citacemi.

V tvodu autor hovoti o diagnostické naro¢nosti klinické diagnézy pigmentovanych
koznich nadorti. Podrobnéji pak rozvadi moznosti dermatoskopie pro piesnost
diagnézy pigmentovanych 1ézi in vivo. Ve druhé kapitole zamé&fuje autor svou
pozornost jiZ na melanocytové afekce — pfedevsim na atypické melanocytové naevy a
maligni melanom. Podrobnéji zde komentuje ptinos dermatoskopie manualni a zvlasté
digitalni, zdirazfiuje neostré rozhrani mezi nékterymi atypickymi naevy a malo
rozvinutymi malignimi melanomy.

Ve 4. kapitole autor stanovuje cil dizertaCni prace, a to srovnani dermatoskopickych
nalezii u malignich melanomu a benignich melanocytovych naevii se zaméfenim na
obtizné ptipady z pohledu diferencialni diagnostiky. Pro splnéni tohoto cile byla prace
formulovana jako studie I a studie II.

Ke studii I bylo pouzZito 180 digitalnich dermatoskopickych obrazii melanocytovych
projevi, které byly na zakladg klinického a histopatologického vySeteni rozd&leny do
4 skupin:

1. klinicky atypické a histologicky b&Zné melanocytové naevy

2. klinicky i histologicky atypické melanocytové naevy

3. projevy charakteru melanoma in situ

4. invazivni maligni melanomy o tloustce 0,1 — 1,0 mm podle Breslowa.

Pro vyhodnoceni dermatoskopickych obrazi autor vyuzil klasifikace Hofmanna-
Wellenhofa podle pievladajiho strukturalniho nalezu:

1. retikularni

2. globularni

3. homogenni

4. retikularni — globularni

5. retikularni — homogenni

6. globularni — homogenni

7. 3-strukturalni typ (retikularni-globularni-homogenni).

Podle rozloZeni pigmentace byly léze tozdéleny na:

1. uniformni

2. centraln€ hyperpigmentované

3. periferné excentricky hyperpigmentované

4. centralné hypopigmentované

5. periferné excentricky hypopigmentované

6. multifokalni hyper/hypopigmentované.

Léze byly dale rozd€leny podle poctu barev do skupin 1-2 barvy, 3 barvy a 4-6 barev.



Hodnocena byla téz asymetrie strukturalni, barevna, strukturalni i barevna a
povsechného tvaru v oddélenych skupinach. Dermatoskopické obrazy byly u vSech
téchto kategorii posuzovany pievazné ve 4 skupinach u melanomu invazivnich, in situ,
histologicky atypickych naevi a u histologicky béznych naevii. Cely material byl
statisticky vyhodnocen.

Z hlediska distribuce pigmentu byly statisticky vyznamnéjsi typy multifokalni
hyper/hypopigmentovany a periferné excentricky hyperpigmentovany u melanomu nez
u atypickych melanocytovych naevt. Autor zjistil vysokou senzitivitu ,,3-colour testu®
(). 1-2 barvy = bengini charakter, 3-6 barev = maligni charakter) pro odliSeni
melanomu od atypickych melanocytovych naevii (91,7%) avsak s nizkou specifitou
(61,7%).

Ve studii II $lo o digitalni automatickou analyzu dermatoskopickych nalezi u
malignich melanomii a melanocytovych naevii. Pro tento ucel bylo pouzito 305
digitalnich dermatoskopickych obrazi melanocytovych 1€zi, z toho u 180 bylo mozné
diagnozu ovérit histopatologicky po excizi, ktera byla indikovana pro podezieni na
maligni melanom ¢i atypicky melanocytovy naevus. Zbylych 125 obrazi byly
neexcidované benigni melanocytové naevy, které byly pouze sledovany. Soubor
dermatoskopickych obrazi byl rozdé€len na 4 skupiny:

1. klinicky atypické a histologicky bézné melanocytové naevy

2. klinicky 1 histologicky atypické melanocytové naevy

3. maligni melanomy

4. neexcidované bézné melanocytové naevy.

Digitalni automaticka analyza byla dokonena u 260 melanocytovych projevi (150
excidovanych a 110 neexcidovanych). Pro automatickou digitalni analyzu byla
pouzita verze softwaru pracujiciho podle ,,ABCD“ schematu. U vSech 4 skupin byla
hodnocena asymetrie tvaru, obvod, plocha, ,,perimeter/area ratio, index kompaktnosti,
index variace barev, barvena asymetrie a maximalni praimér. Vysledky byly
zhodnoceny statisticky.

2. Kritické poznamky

- str. 11, tabulka 1 - chybi citace

-str. 19, 5. a 9. fadek od zdola - spiSe nez ,,dobie“ pigmentované epidermalni Cepy

nebo melanocyty jde o silné pigmentované

- str. 24, obr. 16 - na dermatoskopickém obrazu je ziejmé labialni lentigo, uvedena
,,benigni melanocytova afekce* neni diagnoza.

- str. 33, tabulka 3 — v titulu tabulky je ,,atypickych melanocytovych naevi“ zatimco v
samotné tabulce jsou ,,vS§echny melanocytové naevy“ (tzn. ziejmé i béZné)

- str. 39, obr. 22 -  blue - white structures” — na obrazku je nevidim

- str. 39, obr. 24 - pigmentova sit’ neni atypicka, je pouze v centru pieruena, protoZe
jde o typ compound. S tim koreluje o histologicka diagnoza béZzného naevu.

Na str. 42 autor cituje rysy ,,atypické sit€“, coz obrazek 24 dostate¢né nedemonstruje.

- str. 42, 8. fadek a dale — atypicka pigmentova sit’ i nepravidelné uspoiadané globule
a Cerné teCky jsou u melanomd i atypickych naevi, je v§ak vhodné dodat, Ze intenzita
téchto znaku je u melanomu v drtivé vét§iné daleko vyrazné;jsi.

- str. 42, 4. fadek — ,je dulezitym zjisténim...“ — pigmentova sit’' u malignich
melanomu s retikularni komponentou a in situ byla ,atypicka“ a , dobie zfetelna“ — to
je nalez spiSe obvykly, nezda se mi byt ,,dilezitym zjisténim*.

- str. 42, 7. fadek zdola — ,,zjisténi, Ze ,,blue — white structures“ jsou pomérné vzacné

u histologicky béznych melanocytovych naevii... jestlize autor blue — white structu-



res definuje histologicky jako ,,regresivni zmény... a fibrotizaci léze“, pak by mélo
byt vysvétleno, pro¢ miiZe tento znak byt nalezen u ,»histologicky b&zného
melanocytového naevu“. Naevus s regresivnimi zménami a fibrotizaci by bylo tézko
hodnotit jako histologicky b&zny — snad miize byt tato disonance zplisobena
nereprezentativni rovinou fezu histopatologického vysetteni.

- str. 46, 5. fadek zdola — ,,vyrazné regredované“ — bylo by vhodné tento pojem
objasnit pfesné&ji, co je tim minéno — jen melanomy?

- str. 47, 13. fadek — histopatologické diagnozy v dizerta&ni praci byly bud’ atypicky
naevus nebo melanoma in situ — nikdy nevznikl v souboru problém, ze dana
melanocytova léze je hrani¢ni a nelze u ni odlisit naevus od melanomu? To by bylo
z hlediska histopatolologické praxe pon&kud neobvyklé. Co se tyce
histopatologického vy3etreni, jevi se jako ur¢ity nedostatek u podskupiny
melanocytovych afekci s neostrou hranici mezi benignitou a malignitou, Ze nebyla
tato skupina specialné vytena ze souboru. Bylo by vhodné objektivitu
histopatologického vySetieni podpofit referenénim vySetienim u dalSich dvou, tf
experti s cilem vyfadit anebo specialng oznagit sporné piipady.

Autor je si védom, jak z textu dostate&né vyplyva, Ze tyto pfipady existuji, v souboru
se viak neobjevily a dalsi zpracovani viech &isel se opiralo o jediny histopatologicky
nazor, ktery byl alternativni — l1éze benigni nebo maligni. I kdyz nepochybuji o
zkuSenosti daného histopatologa, je dobie znamo, Ze k neshodé u této skupiny
dochazi i u pfednich svétovych experti a tyto pfipady tak nelze objektivné
rozhodnout. To mohlo ovlivnit vysledky a jejich statistické hodnocent, i kdyz
pravd€épodobné nevyrazng. Také je neobvyklé, e v souboru nebyly afekce slozené (-
napi. melanom sekundarné vznikly v pigmentovém névu, névus kombinovany,
klonalni, kolizni tumory apod.) nebo méné obvyklé névy jako napt. Reediiv,
hypermelanoticus etc.

- str. 63, prvni a posledni fadek — je vhodné uvést citaci vlastnich publikovanych praci.

. Souhrn

Téma dizertaCni prace je vysoce aktualni. Autor ve studii I demonstroval na
konkrétnich &islech i ve statistické podobg detailni rozdily dermatoskopického obrazu
mezi melanocytovymi naevy b&znymi, atypickymi a malignim melanomem. Jiz
znamé skutecnosti tedy objektivné dokumentoval. Ve studii IT autor sestavil dosud
nepublikovany parametr  perimeter/area ratio“ s vysokou senzitivitou a specifitou pro
odliSeni melanomd od benignich melanocytovych naevii. Dalsi prioritou je sestaveni
formule pro vypoget pravdépodobnosti maligniho charakteru melanocytovych 1ézi.
Cenny je téz zavér, Ze pro maximalni diagnostickou presnost je nutné kombinovat
kritéria klinicka s dermatoskopickymi a to v riznych ohledech, coz dokumentuje
zkuSenost autora s danou problematikou v praxi.

Pouzity soubor byl dostate&ns rozsahly a reprezentativni k danému problému. Pouzité
metody se jevi jako maximum souéasné doby, které miize byt pro feseni danych
problémii pouzito. Vyse uvedené nedostatky (viz Kritické poznamky) neméni zasadng
vystupy prace. Vysledkem dizertace jsou nékteré priority s odrazem v né&kolika
publikacich v zahrani€nich &asopisech.

ProtoZe as. MUDr. Tomas Fikrle prokazal schopnost systematicky a dlouhodobé se
zabyvat zvolenymi cily, schopnost zorganizovat rozsahlou studii s mnoZstvim dil&ich
cilii v korelaci s aktualnimi literarnimi poznatky, doporu€uji praci k obhajobé a
kladnému pfijeti.
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