i i

OPONENTSKY POSUDOK

dizertaénej price MUDr. Viclava LiSku ,Prognostické faktory ¢asné recidivy
metastatického procesu kolorektilniho karcinomu v jitrech po jeho
chirurgické 1écbé“.
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Nemocnica F.D.Roosevelta, Banska Bystrica

1. VSeobecni charakteristika prace

Dizertaéna praca ma 145 stran textu vratane 1 obrazku, 28 grafov, 6 histogramov a 13
stran zoznamu pouzitej literatiry (127 citacii), ¢o je praci primerany obsah. Cenny je
zoznam autorovych publikacii v zavere knihy (zahranicné publikacie st uvedené v plnom
zneni), ¢o svedCi o tom Ze sa problematike dlhodobo venuje. Rovnako cenny je sumar
v anglickom jazyku.

Text prace je rozdeleny do 9 hlavnych kapitol. Ide o analytickii prospektivhu aj
retrospektivhu S$tadiu vlastného stboru pacientov s kvalitnym Statistickym spracovanim.
Vysledky st adekvatne porovnané s literarnymi udajmi a dostatocne odpovedaji na otazky
stanovené v cieli vedeckej prace. Zaver prace tvori zdoraznenie ich vyznamu pre klinicki
prax s prislusnymi doporuceniami. Praca je dokladna a obsiahla, prehfadna a esteticky
dobre spracovana.

2. Aktudlnost zvolenej témy

Metastazujiuci karciném hrubého creva je ochorenie s narastajicim vyskytom v nasej
populacii. V stucasnosti, ked uz pomerne vela pacientov podstipi resekénu liecbu
pecenovych metastaz, je dolezité spravne posudif prognozu dalSej recidivy a véas ju
diagnostikovat. Pri pouziti stale dokonalejSej techniky transekcie parenchymu je mozné
odstranit aj dalSiu recidivu pecenovych metastaz ak je lokalizovana a zachytena vo vcasnom
Stadiu. Preto je dolezité poznat markery, ktoré taktuto recidivu odhalia vcas, eSte
v resekabilnom §tadiu a umoznia tak dalSiu efektivnu chirurgicka liecbu, pripadne
najvhodnejsiu kombinaciu chirurgickej a onkologickej liecby. Cenné je, Zze autor v praci
zhrnul bohaté skusenosti svojho klinického pracoviska, ktoré patri v pecenovej chirurgii k
poprednym pracoviskam v Ceskej republike.

3. Ciele a metédy prace

Cielom dizertacnej prace bolo zhodnotit dostupné prognostické markery recidivy
kolorektalneho karcinobmu zobdobia primarnej operacie, stanovift sérové hladiny
proliferacnych (TK, TPA, TPS) a klasickych (CEA, CA 19-9 a CA 72-4) onkomarkerov
u pacientov, ktori podstupili radikdlnu operaciu pecene pre metastazy kolorektalneho
karcinému (KRCa) a posudit ich vztah k bezpriznakovému a celkovému prezivaniu
pacientov. Praca tvori stibor viacerych stadii: 1. Analyza klinickych prognostickych faktorov
(retrospektivna Studia - 78 pacientov), 2. Analyza onkomarkerov po explorativnej
laparotomii (prospektivna Stidia — 51 pacientov), 3. Analyza onkomarkerov po radikalnej
operacii na peceni (prospektivna stadia — 144 pacientov).

Subor tvora pacienti s kolorektalnym karcinémom, ktori boli v obdobi od septembra 1999
do decembra 2005 operovani na Chirurgickej klinike FN Plzenn pre metastaticky proces
kolorektalneho karcindmu v peceni. Radikalny vykon (segmentektomia az rozSirena
hemihepatektémia) bol vykonany u 58 t.j. 74,4% pacientov, paliativhy vykon (RFA) u 20 t.j.
25,6% pacientov. Opakovana operacia bola vykonana u 13 pacientov (16,3%).

Na Statistické spracovanie vysledkov boli pouzité Kaplan-Maierova metéda (hodnotenie
prezitia) a Long-rank test ev. Wilcoxov test (Statistickd vyznamnost parametrov).



K Statistickej analyze dat bol pouzity program Statistical Analysis Software, Inc. (verzia
6.12). Pocet sledovanych parametrov bol dostatoény pre kvalitné spracovanie klinického
materialu, Statistické spracovanie materialu je adekvatne vytycenym ciefom prace.

4. Vysledky dizertaénej priace a ich vyznam pre klinickd prax
Na zéaklade analyzy vlastného klinického materialu dospel autor k nasledujicim zaverom:

a) Dizka bezpriznakového prezitia pri metastazujucom kolorektalnom karcinéme zavisi od
unilateralite metastatického procesu v peCeni a na postihnuti alebo nepostihnuti
resekénej linie malignymi bunkami. Celkové prezivanie zavisi viac od stupna
diferenciacie (gradingu) nadoru a od veku pacienta. Pacienti s véasnou recidivou by mali
byt dokladnejsie dispenzarizovani, aby sa dalSia recidiva odhalila vcas.

b) Klasické nadorové markery (CEA, Ca 19-9) su nevyhnutnou sucastou sledovania
pacientov s kolorektalnym karcinémom, pretoze vcas signalizuju recidivu a maji vyznam
pre prognézu prezivania pacientov. Proliferacné nadorové markery (TPS a TPA)
nesignalizuju recidivu véas, ale signalizuju dizku bezpriznakového prezivania. Dizka
bezpriznakového prezitia je zavisla na predoperacnych hodnotach TPS a CA 72-4.

5. Pripomienky a otizky

Napriek nespornému prinosu a prednostiam dizertacnej prace mam k nej nasledovnné
pripomienky:

a) V praci chyba presné doporucenie ¢asového harmonogramu vySetrovania onkomarkerov
pri pooperacnom sledovani kolorektalneho karcinému. Je len konStatované, Zze ich
sledovanie je dolezité.

Sucasne mam na autora otazku:

a) Pouzivaju autori sledovanie proliferacnych nadorovych markerov TPA a TPS u pacientov
s kolorektalnym karcinémom rutinne alebo ich pouzivali len pocas Stidie?

6. Zaver

MUDr. Vaclav LiSka vo svojej dizertac¢nej praci ,Prognostické faktory casné recidivy
metastatického procesu kolorektalniho karcinomu v jatrech po jeho chirurgické 1é¢bé“ riesi
aktualnu a pre prax vyznamnu onkologicku problematiku — ako mozno vcas diagnostikovat
recidivu maligneho procesu v peceni. Na praci je cenné, Ze je spracovana na podklade
dokladného studia problematiky a skutocne vedeckym pristupom k problému. Praca je
graficky pekne spracovana a spravne S§tatisticky vyhodnotena V praci je sice niekolko
formalnych nedostatkov, tieto vSak ni¢ nemenia na celkovej kvalite a vyzname prace.

Predlozena dizertacna praca vyjadruje sposobilost autora samostatne tvorivo a vedecky
pracovat a Ze autor priniesol nové vedecké poznatky. Na zaklade tychto skutocnosti
odporuicam, aby bol po ispesSnej obhajobe prace MUDr. Vaclavovi LisSkovi v zmysle vyhlasky
o udelovani vedeckych hodnosti udeleny titul

»nphilosophiae doctor*

V Banskej Bystrici, 20. 2. 2008 Prof. MUDY. Peter Kothaj, CSc.
prednosta Chirurgickej kliniky SZU
Nemocnica F.D.Roosevelta, Banska Bystrica



