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disertaéni prace "Diferencidlni diagnostika vietenobunéénych lézi traviciho traktu"
Autor: MUDr. Ondfej Daum

PredloZen4 disertani prace sestdvé z 25 stran ivodniho textu, doplnéného 21 stranami
stran literdrnich referenci se 187 citovanymi pracemi. Druhou &ast prace (oznagena jako ptiloha)
tvoii kopie péti odbornych ¢lanki publikovanych prevazné v zahrani¢nich ¢asopisech.

Uvodni &4st disertaéni préce je roz&lenéna na tii tématicky blizké okruhy. Prvni je
zaméfen na problematiku gastrointestindlniho stromélniho tumoru (GIST). Autor uvadi vyvoj
nazord na tento nador a zmény jeho klasifikace. Dale jsou vymezeny diferencialng diagnostické
znaky GIST, od histologickych, imunohistologickych a ultrastrukturdlnich aZ po znaky na
urovni genovych mutaci, jejichz vyznam je podrobné charakterizovan. V nésledujici &4sti jsou
uvedenyl klinické varianty GISTu, prognostické ukazatele a moZnosti predikce terapeutické
odpovédi na podéni imatinib mesylatu. Druhy tématicky okruh price pfedstavuje inflamatorni
fibroidni polyp traviciho traktu, Varikiv tumor. Uvedeny jsou jak zakladni morfologicky obraz
této vzacné léze, tak imunohistologicky profil bun&k, které ji tvofi. Tfetim tématem, kterému je
préace vénovana, je reaktivni noduldrni fibrézni pseudotumor (RNFP). Kromé& mikroskopického
obrazu této jednotky a imunohistologickych nalezli autor zmitiuje i vysledky analyzy mutace
vybranych gent.

Z péti publikaci tvoficich piilohu pfedloZeného spisu jde ve tfech ptipadech o piivodni
védecké prace a o jeden ¢lanek ve formé dopisu vydavateli, tyto Ctyfi prace byly uvefejnény v
odbornych zahrani¢nich Casopisech. Patou publikaci je pehledovy ¢lanek uvetejnény v &asopisu
tuzemském. Ve vSech pfipadech je predkladatel diserta¢ni prace uveden jako prvni autor. Z
odborného hlediska je moZné vyzvednout zejména tfi prace pivodni, které vyznamnou mérou
pfispivaji k rozsifeni poznatki o vlastnostech GIST s PDGFRA mutaci, o zan&tlivém fibroidnim
polypu i o reaktivnim nodularnim fibréznim pseudotumoru.

K predloZené disertatni praci nemam podstatn&jsi pfipominky. Prace nesporné piinési
nové poznatky, jeji formalni uspofadéani odpovida pfijatym poZadavkim. Préace je pséna pedlivé

a srozumitelné a uvadi recentni informace.



K predloZené praci mam nésledujici dotazy:

1) Histogeneze GIST nebyla dosud uspokojivé vysvétlena, ptedpoklada se jejich vztah
k progenitorovym mezenchymalnim burikdm. Jednou zmozZnosti, jak bliZe poznat
vlastnosti bun€k daného nadoru je jejich kultivace v podminkéach in vitro. Jaké jsou
zkuSenosti s timto pfistupem (in vitro kultivaci) u GIST?

2) U reaktivniho nodulamiho fibrézniho pseudotumoru se predpokladé histogeneticky
vztah k multipotentnim subseréznim buiikdm, které vykazuji znamky dudlniho fenotypu
mezi mezenchymalnimi a epitelovymi burikami. Je mozné pfedpokladat histogeneticky
vztah téchto bunék i k mezoteliomu, jehoZ buiky rovnéZ vykazuji podobny duélni
fenotyp?

Zavér:

Vzhledem k tomu, Ze predloZena disertacni price spliiuje jak po strance obsahové, tak po
strance formdlni, vSechna prijata kritéria, hodnotim tuto praci jednozna¢né kladné a
doporucuji ji k obhajob€. Ziroven mohu doporudit, aby byl autorovi piedloZené price po

uspéSné provedené obhajobé udélen titul Ph.D.
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