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Magisterska prace na téma: Analyza mutaci genii pro tyrozinkinazy KIT a PDGFRa
u gastrointestinalnich stromalnich tumori a nékterych dalSich nadori

Molekularné biologické metodiky nachazeji stale vyznamnéjsi uplatnéni v rutinni diagnostice a
1écbé onkologicky nemocnych pacientil. Pfedkladana magisterska prace je vénovana zménam,
které maji bezprostiedni pfinos nejen pro rutinni diferencialni diagnostiku nadorovych 1€ézi, ale

zejména pro jejich cilenou 1écbu.

Préce je formalné pomé&rné piechledné a vyvazené ¢lenéna. V tivodu autor stru¢né a jasné vypisuje
funkce a vyznam proteinkindz v buné¢né biologii. RovnéZ vysvétluje, pro¢ se vénoval praveé
proteinim KIT a PDGFRa. V metodické ¢asti podrobné popisuje zvolené postupy. Zejména

kladné 1ze hodnotit skute¢nost, ze vyuZzival metodiky dale pouZitelné v praxi.

Vysledky uvedené v praci jsou dilezité pro pohled a pochopeni biologického chovani
gastrointestinalnich stromalnich nadori a spektra piibuznych lézi. U tzv. ,, Talermanovych
tumord“ (smiseny neklasifikovatelny ,,sex cord/ germinal® tumor dle WHO 2004) vedla analyza
mutace genu c-kit ani PDGFRA k zptesnéni pohledu na tyto aktualn€ velmi diskutované tumory
varlat a ovarii. Diskutovana exprese, respektive absence exprese c-kit proteinu a PDGFRA pfi
imunohistochemickych vySetenich byla dostate¢né podpotfena molekularné genetickou analyzou.
Piedposledni skupinou studovanych 1ézi byly tzv. pigmentované adenomatoidni

chromofébni renalni karcinomy. Jde o velmi neobvyklou variantu renalniho karcinomu, ktera je



Casto zaménovana za metastazy rozlicnych zhoubnych tumorl ¢i byva chybné klasifikovana
v ramci rendlnich karcinomi.. Absence mutaci v exonech 9, 11, 13, 17 genu c-kit a déle v
exonech 12, 14 a 18 homologniho genu PDGFRA podpofily negativni vysledek
imunohistochemické analyzy piitomnosti c-kit proteinu. Naopak u klasickych chromofébnich
rendlnich karcinomi je exprese c-kit b&ézn¢ udavana. Jako posledni léze byla analyzovana
sporadicka mastocytdza. Vysledky této studie jsou v korelaci s literarnimi udaji, nebot’ u vSech

studovanych vzorki sporadické mastocytézy byla nalezena mutace D816V.

V diskusi autor spravné a vcelku logicky reaguje na citované publikace, jejichz vybér je

pfiméfeny rozsahu prace.

Autor se bezprostiedné aktivné podilel na vyzkumnych projektech, které budou publikovany

v zahrani¢nich ¢asopisech s impact factorem. Autorilv pfispévek k préci v nasich laboratofich lze
hodnotit nanejvys kladné a do budoucna l1ze o¢ekavat jeho prosazeni i na mezinarodni Grovni.
Lze jen ocenit, Ze jde o praci, kterd ma bezprostredni vyznam pro pé€i o onkologicky nemocné
pacienty. Vzhledem k vysoké aktualnosti zvolenych témat, pfesnym metodikdm a ptehledné

strukturovanym vysledkiim Ize praci kladné doporucit




