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Disertatni prace ma obvyklé, obecné prijaté &lenéni. V Gvodni stati autorka vécné uvadi
aktualizovany prehled karcinomd ledviny s papilarni charakteristikoﬁ rﬁstu, s dirazem na
papilarni renélni karcinom a jeho méng &asté podjednotky (onkocytarni, solidni, se
svétlobundénymi zménami apod.). Kromé zmén morfologickych se vénuje i zménam
molekularng biologickym a tim nas uvede do problematiky vlastni disertace. Dale nasleduje
souhrn cilii prace. Kapitola vysledki je tvofena souborem 7 puvodnich védeckych praci. Pét
z nich je vénovéano vzacn&j$im variantdm papilérniho renalniho karcinomu (PRCC), které jsou
popsény z morfologického, imunohistochemického i molekularné genetického hlediska. Na
podkladé vysledki téchto praci se ukazuje, ze solidni, mucin secernujici a cysticky a nekroticky
papilarni rendlni karcinom jsou nejspise jen riznymi genotypickymi variantami klasického
PRCC, &emuz odpovida numericky chromozomalni status typicky pro tento typ nadord. Nadory
maji vesm&s dobrou prognézu. Situace je jind u Whartin- like PRCC a bifazického skvamoidné
alveolarniho (papilarniho) renalniho karcinomu, které podle dosud publikovanych vysledk,
nemaji numericky chromozomalni status typicky pro PRCC a zda se, Ze maji téZ agresivnéjsi
chovani. Je tedy otdzkou zda i pfes heterogenitu genetického profilu se stale jesté jedna o
podjednotky PRCC typ 2 (ktera je vice heterogenni), &i 0 jednotky samostatné. To ale mohou
objasnit aZ dalsi prace s dokumentovanym v&t§im poétem piipadi. Studii tykajici se bifazického
skvamoidng alveolérniho (papilarniho) renlniho karcinomu povaZuji za nejvyznamn&jsi vystup
celé disertace.

Dal§i dv& prace jsou vénované Xpll translokagnim karcinoméim. V prvni z nich se autorka
zabyvé skupinou nadorti, u nichZ na podkladé morfologického obrazu bylo vysloveno podezieni
na Xpll translokadni karcinom. Z prace vyplyva, Ze vzhledem k vyrazné morfologické a
imunohistochemické heterogenité je presné odliSeni a klasifikace Xpll transloka¢niho
karcinomu a Xp11.2 like transloka¢nich karcinomii mozna pouze na podkladé molekularné
genetického vyS3etfeni piipadd, pouzivani komeréné dostupné protilatky ma omezeny vyznam.

Posledni uvedena prace formou ,letter to the editor” rozdifuje skupinu nové identifikovaného



NONO-TFE3 renélniho karcinomu o dalsi 3 pfipady a prispiva tak k rozSifeni morfologického
spektra nové popsané entity.

Popsané vysledky nesporné prispivaji k blizSimu poznani entity papilarné rostoucich renalnich
karcinomt. Jsou zde podrobné uvedeny molekularni charakteristiky jednotlivych nadort, jejich
morfologicky vzhled a je zminéna i role morfologa pfi jejich diagnostice. Prace je doplnéna
prehledem pouZité literatury, ktery zahrnuje celkem 67 citaci.

Podkladem diserta&ni prace je soubor 7 praci, jedna se o 6 piivodnich védeckych praci a jedné
prace ve formé ,letter to editor uvefejnénych v mezinarodnich recenzovanych védeckych
Zasopisech s IF mezi 1,734 a2 5,363, v nichZ je autorka dvakrat prvnim autorem.

Téma prace je aktudlni a ziskané vysledky slouZi kbliiéimﬁ pdznéni genotypicke
variability karcinomt ledviny s predominantnim papilarnim charakterem ristu a jejich
biologického chovéni. Formalni uspofadéni préace odpovida piijatym poZadavkim. Prace je
pséna dobrou Cestinou s minimem tiskovych chyb. Odbornd tdroven prace je velmi dobra.
K predlozené disertaéni praci nemam zasadni kritické pipominky, pouze dve poznamky:

1. Na str. 69 je uvedeno, Ze povaZujete nekrozu u cystického a nekrotického PRCC 2a
kolikva¢ni. Toto tvrzeni podle mého nazoru neodpovédi definici kolikvacni nekrézy. Jako u
jinych nadord bych jeji vznik dévala do souvislosti s degeneraci &i bych uvazovala o sekundarn€
modifikované koagulagni nekroze.

2. Skoda, Ze u nékterych z publikaci neni uvedena TNM Kklasifikace, ¢&i je uvedena jen CasteCne.
U nadort ledvin stéle plati, Ze vy33i stadium nez pT1 je nepfiznivym prognostickym faktorem

pro disease free survival i overal survival.

Otazky:

1. Plati tvrzeni, Ze silni exprese Cyklinu D1 v nadorech ledviny koreluje s dobrou
prognézou i pro vzacn&jsi varianty papildrniho rendlniho karcinomu a pro translokacni
karcinomy?

2. Diagnostika nadori ledviny se stava komplexni a tim i komplikovanou. Jaky
diagnosticky pfistup byste doporutila pro rutinniho patologa. Kdy je nezbytné provadet
molekularné genetické vySetfeni?

3. V publikacich je pouZito Siroké spektrum laboratornich technik. Zajimalo by mne, které
2 nich autorka osobn& zvladla a jaky je jeji osobni podil na jednotlivych publikacich.

Zavér:

PredloZena disertaéni prace spliiuje jak po strance obsahové, tak po strince formalni,



viechna pfijatad kritéria. Autorka price prokizala, Ze je schopna védecké problémy

formulovat a samostatné Fesit a Ze ma viechny predpoklady k samostatné tvorivé védecké
prici. Disertaéni prici hodnotim kladné a doporutuji ji k obhajobé&. Ziroven doporucuji,
aby byl autorce predloZené price, po isp&né provedené obhajobé, udélen titul ,,Ph.D“ za

jménem.
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