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Aktualnost tématu

Tématem disertacni prace je predikce chronické rektalni toxicity na zakladé analyzy davkové
objemovych histogramu (DVH) u pacientt Ié€enych zevni radioterapii pro karcinom prostaty.
Hypotéza je takova, Ze existuje absolutni objem rekta ozarfeny ur€itou davkou, ktery
pfedpovida rozvoj vyznamné chronické toxicity.

Cilem prace je stanovit absolutni objem rekta, ktery pfi ozareni urcitou davkou nejlépe
pfedpovida pravdépodobnost chronické rektaini toxicity a porovnat takovy parametr se
stavajicimi modely pouzivanymi pro predikci vedlej$ich uc¢inku radioterapie.

Téma prace je vhodné zvolené a je aktualni, nebot mozZnost predikce toxicity na zakladé
analyzy DVH je nedilnou soucasti procesu planovani radioterapie.

Mam komentar k teoreticke Casti prace na str. 19, kde autor zmifiuje stéZejni praci Emamiho
o toleranci organt na ozareni (Emami B, et al. Int J Radiat Oncol Biol Phys 1991;21:109-
122) a uvadi, ze vznikla na zakladé dostupnosti dostateéného mnozZstvi dat z 3D planovani.
Ve skute€nosti Emami a spol. analyzovali data do roku 1991, tj. data vychazejici z 2D
planovani. Sdm Emami v pozdéjsim komentafi ke svému klicovému dilu uvadi, ze v té dobé
se DVH v bézné klinické praxi nepouzivaly, prace vznikla na zakladé odhadu tolerance ftfi
arbitrarné stanovenych objem0 (1/3 organu, 2/3 organu, cely organ) skupinou odbornikd z
osmi vybranych americkych pracovist.

Struktura

Disertacni prace ma celkem 105 stran a obsahuje 27 obrazku/grafl a 42 tabulek. Seznam
pouzité literatury zahrnuje 71 citaci. Text je srozumitelny, grafické vyjadieni vysledkl je
bohaté a vhodné, volba literatury odpovida tématu.

V seznamu literatury bych uvital vétsi peclivost. Citace ¢. 5 (Fiorino a spol.) je a2 na nazev
Casopisu identicka s citaci ¢. 23. Spravna je v8ak pouze citace ¢. 23, jelikoz ¢asopis uvedeny
v citaci €. 5 v roce vydani €lanku neexistoval. Citace ¢. 28 (S6hn a spol.) je totozna s citaci &.
30. Citace ¢. 19 (Brenner) je az na nazev ¢asopisu identicka s citaci ¢. 32. Spravna je v8ak
pouze citace €. 19, jelikoz Casopis uvedeny v citaci €. 32 v roce vydani ¢lanku neexistoval.
V seznamu literatury jsou odkazy na 9 praci, kde je ing. Navratil prvnim autorem nebo
spoluautorem. Prevazuji prace uvefejnéné ve sbornicich z konferenci. Vyzkumnou &innost



autora by Iépe dokladovalo vétsi zastoupeni puavodnich praci publikovanych
v recenzovanych ¢asopisech.

Metody zpracovani

Retrospektivné byly vyhodnoceny ozafovaci plany a DVH u 832 pacientt ozafovanych
ruznymi konformnimi technikami pro karcinom prostaty. Nejprve byly analyzovany objemy
rekta a byla zjiStovana homogenita oblasti zavzatych do izod6zy 90 %, respektive 93 %.
Jako potencialni prediktory toxicity byly testovany malé, vysoce homogenné ozarené,
absolutni objemy rekta (1-20 cm?®). Metodou logistické regrese byly vyhledany absolutni
objemy rekta, které nejlépe predpovidaly rozvoj toxicity. Prediktivni potencial takto
detekovanych objemu byl ovéfen na souboru 685 pacientl, u kterych byla k dispozici data o
chronické toxicité. Chronicka radiacni toxicita byla hodnocena dle RTOG kritérii upravenych
na pracovisti autora.

Metodika je spravna, relevantni objemy rekta byly vhodné zvoleny. Statistické vyhodnoceni
bylo provedeno standardnimi metodami (korelaéni analyza, logisticka regrese). Pozitivni je
velikost vyhodnoceného souboru (685 pacientu).

Vysledky, védecky prinos

Jako vyznamny prediktor chronické rektalni toxicity byl detekovan absolutni objem rekta o
velikosti 8 cm?, ktery byl cely ozaren uréitou maximalni davkou — D8. Mezni hodnoty davky
pro takto vymezeny objem v rozmezi 60 Gy az 70 Gy nejlépe pfedpovidaly rozvoj chronické
toxicity. Parametr D8 byl porovnavan s jednim ze standardné uzivanych prediktort pozdni
rektalni toxicity V70 (relativni objem rekta ozafeny davkou 70 Gy). Parametr D8 byl schopen
pfedpovidat rozvoj chronické rektalni toxicity.

Védecky pfinos disertacni prace spoCiva v nalezeni parametru DVH, ktery byl ve skupiné
pacientu IéEenych na pracovisti autora schopen pfedpovédét riziko chronické rektalni toxicity.
Na rozdil od standardné doporuovanych kritérii jde o parametr, ktery je zaloZzen na
absolutnim objemu rekta ozafeném uréitou davkou.

Diskuse ma 6 stran (str. 90-95). Prvni 4 stranky jsou vénovany komentovani vlastnich
vysledku, pfiéemz 3 stranky z téchto 4 zaujimaji tabulky. Diskusi v pravém slova smyslu, tedy
konfrontaci vlastnich vysledku s literaturou, je vénovano 20 fadku na stranach 94, respektive
95. Autor na strané 94 piSe, Ze neni mozné srovnat konkrétni dosazené vysledky
s publikovanymi s vyjimkou jediné prace (citace 71), ktera uvadi absolutni objemy rekta jako
prediktory toxicity. Podotykam, Ze ve vyznamnych €asopisech s impact faktorem je mozné
nalézt vicero praci, které se zabyvaly absolutnim objemem rekta ozarenym uréitou davkou
ve vztahu k chronické rektalni toxicité — napr. Huang a spol. referovali o parametru D 10 cm?®
(Huang EH, et al. Int J Radiat Oncol Biol Phys 2002;54:1314-21), Kupelian a spol. referovali
o parametru D 15 cm?® (Kupelian P, et al. Cancer J 2002;8:62-6), Paterson a spol. referovali o
parametrech D 1.29, 0.73, respektive 0.45 cm?® (Paterson JL, et al. Med Dosim 2014;39:12-
7).

Pfes vyhrady vySe uvedené jsem presvédéen o tom, Ze ing. Navratil dolozil- schopnost
védecky uvazovat a pracovat. Disertaéni prace splnila svij cil a prokazala predpoklady
autora k samostatné védecké praci.

Dotaz oponenta k obhajobé disertacni prace
Chronicka rektalni toxicita ma celou fadu projevl — krvaceni, inkontinence, tenesmy, zvy$ena

frekvence stolice. Je parametr D8 prediktorem rektalni toxicity jako celku nebo jenom nékteré
jeji komponenty?



Zaveér

Disertacni praci doporucuji k obhajobé.
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