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Autor predkldda velmi pFehlednou habilitatni préci, v niZ vhodné& skloubil historicky retrospektivni
pohled na screening kolorektalniho karcinomu ve svét& a CR se soutasnym stavem i vhledem do
‘moiného daliiho vyvoje této oblasti gastroenterologie.

42 stran textu je roz€lenéno na 32 stranek vlastni prace, déle nasleduje seznam zkratek, seznam 6
obrazkd s komentéfem, seznam 9 tabulek s komentafem a seznam pousité literatury. Na zavér pak
nasleduji pfiloZené publikace a to celkem 7, z nich? u 3 je kandidat habilitace prvnim autorem. Jednd
se o zahranini publikace z let 2014 a 2016 charakteru pavodnich praci.

Préce je vhodné ¢lenéna do 4 na sebe navazujicich oddilc.
¥
1. Uvod

Autor pfedstavuje kolorektalni karcinom (KRK) jako celosvétové zdvaZny zdravotnicky a ekonomicky
problém, kter? je dobfe ovlivnitelny prevenci. Stru¢né rozebird charakteristiku ve svété a srovnava
s vyvojem v CR, pfi¢emz upozorfiuje na zlepSeni pozice naseho statu z hlediska incidence i mortality
v roce 2012 oproti pfedchozimu stavu. Upozorfiuje, Ze vyznamny podil na této skuteénosti miize mit
kvalitni screeningovy program. Za podstatny kvalitativni krok povaZuje posun od screeningu
oportunniho k populaénimu. K hodnoceni efektivity screeningového programu uvadi kritéria ¢asna
neboli krétkodobad (pokryti cilové populace minimalné na 45% a zachyt kolorektalni neoplazie
screeningovymi metodami) a dale indikdtory pozdni neboli dlouhodobé (snizeni incidence a mortality
KRK). Zpracovani ivodu povaZuji za optimalni.

2. Populaéni screening kolorektalniho karcinomu

Ve strucném vstupu této kapitoly autor shrnuje vyvoj screeningu KRK v €R od roku 2000 do roku
2014, kdy bylo statem zahdjeno korespondenéni adresné zvani s pfechodem od programu
oportunniho k populacnimu. Neopomind uvést skuteénost, ?e screening KRK pFedstavuje vedle
mamdrniho a cervikdIniho t¥eti efektivni onkologicky screening v CR.



Ddle je kapitola ¢lenéna na oddil 2.1. zabyvajici se diouhodobymi indikatory kvality a
2.2.pojedndvajici o indikatorech kratkodobych. V podkapitole 2.1 rozebira vysiedky adresného zvani
pacientll v ramci screeningu KRK v letech 2014-2016, kde opakovanym pozvanim bylo dosazeno
postupné ucasti aZz na 40,4% v roce 2015. V disledku zlepSené respondibility tak bylo dosaZzeno v roce
2014 poklesu incidence KRK o 15,2% a mortality 0 29% (v pfepoctu na evropsky vékovy standard).
Zvlastni pozornost vénuje autor aktudlnimu problému tzv.intervalového karcinomu, ktery se objevi
pred daldi pldnovanou dispenzarni kolonoskopii resp.screeningovou kontrolou). ZdQrazruje
dalezZitost kvalitni kolonoskopie pocinaje pfipravou a konce prehlédnutim zejména plochych
pilovitych 1ézi Spatné viditelnych v bilém svétle. Tato podkapitola pak logicky navazuje na
podkapitolu 2.2.0 €asnych indikdtorech efektivity, v niZ srovnava vysledky koloskopii indikovanych na
zakladé TOKS pozitivity, screeningu a z preventivni indikace a to z hlediska podilu adenom a
karcinomid. Pfitom jako méfitka kvality koloskopie uvadi ¢ekaci dobu a miru komplikaci u
standardnich vykonl a vykonUl terapeutickych. Zpracovani této kapitoly povaZzuji za optimalni.

3. Screeningové metody

Ke screeningovym metoddm autor pocita testy na okultni krvdceni (podkapitola 3.1), endoskopické
metody (podkapitola 3.2.) a kolonickou kapsli (podkapitola 3.3.). V ramci testl na okultni krvaceni
srovndva standardné dostupné testy guajakové (gTOKS) a imunohistochemické (uTOKS, FIT — fecal
immunochemical tests) vcetné mozZnosti kombinovanych testli zahrnujicich také DNA testovani.
Rozebird pfednosti a nevyhody jednotlivych testovacich metod, z nich? v klinické praxi pFevazuji
kvalitativni (66%) nad semikvantitativnimi (20%), kvantitativnimi (9%) a guajakovymi (5%). Ocefiuje
dlohu Vyhlasky MZ z1.1.2016, kterd stanovila cut-off na 75-100ng/ml, cof optimalné odrasi
heterogenitu pouZivanych testil. Dominantni &ast pojednani o screeningovych metodéch pfedstavuje
podkapitola 3.2.0 endoskopickych metoddch, kde vénuje pozornost koloskopii z hlediska zvladnuti
techniky vy3etfeni a intervencnich vykonl Iékafem: struéné& zmifiuje principy a vyuZiti koagulaénich,
Fezacich a smienych proud pfi odstrafiovani polypoznich resp.plochych lézi. Pfitom nezapomina na
problematiku terapeutické endoskopie u pa,cientﬁ s pacemakerem a ICD (implantabilnim
kardioverter-defibrildtorem). Vyraznou pozornost vénuje pochopitelné kvalité pfipravy stieva.
Podava pfehled pfipravkd: 1) na bazi polyetylénglykolu sjeho vyhodou pro pacienty s rizikem
mineralniho rozvratu, jaternim nebo rendlnim po3kozenim a pfi onemocnéni idiopatickym stfevnim
zanétem. 2) na bazi fosfatovych soli s nevyhodou poskozeni stfevni sliznice a mineralového rozvratu
a konecné 3) se dotykd relativné nové skupiny sulfatovych soli (ve 3 citacich dokldda efektivitu a
bezpe&nost). Pro srovnani efektivity makrogolovych pFipravki a fosfatovych soli poddva rozbor ceské
studie (citace €.5). V rdmci tohoto rozboru je uvedena také klasifikace stupné pfipravy traéniku ke
koloskopii (tabulka ¢.4). Na vysledcich dokumentuje mj. zésadni podil pacientovy spoluprace pfi
respektovani zasady délené pfipravy. Zavére¢nd podkapitola je vénovana problematice perspektiv
vyuZiti druhé generace kolonickych kapsli . Autor srovnava vysledky studii irské (citace 52), americké
(53) a Ceské (publikace ¢.6) a zduraziiuje, Ze vy3etfeni kolonickou kapsli druhé generace je dostateéné
senzitivni pro diagnostiku KRK. Zpracovani kapitoly povaZuji za optimalni, pfipojuji poznamku &.1.

4. Stratifikace individualniho rizika

Vtéto zévéretné kapitola autor vénuje pozornost daldimu pravdépodobnému sméFovani
screeningovych program(, kterym je individualizace niddorového rizika. Na multicentrické studii,
které se CR zu&astnila v letech 2013-2016 dokladd, e pacienti se zvySenym kardiovaskuldrnim



rizikem a diabetici 2.typu maji vyznamné vy$si riziko pokrodilych adenomi (bez statistické
vyznamnosti pak adenomi pokrocilych i nepokroéilych). Autor tedy zdlraziiuje, Ze tato skupina
vedle osobni ¢i rodinné anamnesy KRK a heriditarnich syndromi patfi do stratifikace individuélniho
rizika. Tato kapitola je prospektivné i aktualné velmi zajimava, pfipojuji poznamku &.2.

Zavér je souhrnem predchozich poznatkl ve struéném prehledu.

Seznam literatury je pfiméfené dimenzovan rozsahu a zaméfeni préce. 61 citaci je logicky zaglenéno
do textu, nejedna se o formalni nebo duplicitni citace.

POZNAMKA €.1

e Vkapitole vénované endoskopii vénuje autor vedle KRK pozornost adenomiim. PovaZoval
bych za zajimavé roz3ifeni histomorfologické charakteristicky polypoznich 1ézi o problematiku
hyperplastickych serdtovych polypl (nap¥. Viani,KL.: Tech Gastrointest Endosc,2013,15:113-
120, Annese,V.: JCC,2013,7:982, Snover,D.: WHO classification of tumors of the digestive
systém 4th ed.Lyon, IARC,2010:160-165). Zajimal by mé pfistup autora k nilezu téchto
polypil jak ve smyslu terapeutické endoskopie, tak ve smyslu dal$i dispenzarizace.

* PovaZoval bych za vhodné zminit techniky barveni (chromoendoskopie) a jejich prakticky
pfinos. Jaky je postoj autora kvyuZiti NBI resp.chromoendoskopie zejména ve vztahu k
intervalovému karcinomu resp. pfi daldim sledovani rizikovych pacientd?

POZNAMKA €&.2

Velmi ocefuji zafazeni této kapitoly, kterd mapuje kvalitativni posun screeningovych programi. Mezi
rizikovymi skupinami postradam idiopatické stfevni zan&ty, které jsou zminovdny v ramci pfipravy na
kolonoskopicka vy3etfeni (podkapitola 3.2.). U této skupiny nelze spolehlivé vyuZit ve screeningu
TOKS metodiky a endoskopie jsou zatieny nékolikerou problematikou. Pfedeviim se jednad o
hodnoceni dysplazii lehkého stupné (LGD) v terénu chronicky aktivniho stfevniho zanétu (co? maze
byt az 40% endoskopovanych), rozli$ovéni mezi ALM a DALM lézemi a konetné feseni vicedetné
polypdzy. V ni totiz vedle dominantni skupiny zanétlivych polypl vystupuji také polypy hyperplastické
a kone¢né adenomy. Zajimal by mé prakticky pfistup autora k této problematice v nékolika bodech:
1) jakou voli techniku endoskopického hodnoceni, zda standardni vydetieni v bilém svétle nebo
techniku barveni, 2) jak pfistupuje k problematice endoskopickych biopsii — zda preferuje
matematické modely etdZovych biopsii nebo biopsie cilené z makroskopickych 1ézi nebo kombinaci
obou postupl, 3) jaky postoj zaujima kvyskytu mnoho&etné polypbzy v terénu idiopatickych
stfevnich zanétl. Preferuje opakované biopsie nebo se pokousi o eradikaci polyp& nebo voli
chirurgické elektivni Fe$eni?

Souhrné povazuji habilitaéni praci kolegy za optimalné koncipovanou, piehlednou a spliiujici
potrebna kritéria pro jeji plnohodnotné uznani. Doporutuji préci pFijmout v predlozené formé a na
jejim zakladé doporutuji udélit titul docent pro obor vniténi nemoci.

V Brné dne 1.10.2017 Doc. MUDr, yadimiy Zbofil, CSc






