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Prace je standardné ¢lenéna tak jak je v disertacnich pracich zvykem. Obsahuje celkem 183 stran
textu, zacinajici rozsahlym Uvodem nasleduji metodicka ¢ast, vysledky, diskuze a Siroky seznam
literatury. Prace je psana anglictinou bez gramatickych ¢&i stylistickych chyb. Z formalniho pohledu

nelze tedy praci nic vytknout.

Téma mnohocetného myelomu (MM)a zejména jeho |écby a prognosy je tématem navysost
aktudlnim nebot celd plejada novych Iékl pouzivana v poslednich letech vyrazné zménila
prognosu nemocnych. PrestozZe |é¢ba tohoto onemocnéni je vyrazné Uspésnéjsi, nez v letech
minulych silné prognostické faktory stdle chybi. A u vétSiny nemocnych je MM stdle nevylécitelny.

Takze definovani novych potenciondlnich terapeutickych cilll je potfebné.

Samotna prdce se zabyva tfemi cili. Prvnim je preklinicky vyzkum hodnotici malou molekulu
A1014907, kdy doktorand jako prvni publikoval mechanismus ucinku této molekuly. Dalsi dva cile
se zabyvaji vlivem delece 17 chromosomu na prognosu nemocnych s MM. Celd problematicka je

Siroce zkoumana a poskytuje plvodni vysledky.
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Obrovskeé znalosti problematiky dokazuje i zpracovani Uvodu a vycCerpavajici seznam literatury.
Publikacni vystupy jsou publikovany ve vyznamnych hematologickych ¢asopisech s vysokym impact

faktorem. CoZz samo o sobé doklada vysokou kvalitu védeckych vysledkd doktoranda.

Po strance metodické je prace na vysoké urovni. Vysledky praci jsou jednoznacné ptvodnimi
vysledky. A je nutno je hodnotit jako nové vyznamné védecké poznatky, které maji znacny
vyznam. Coz doklada i publikace vysledkl v cenénych ¢asopisech s impact factorem. Celkové
hodnotim préci kladné po vSech strankach. Prace spliiuje bohaté standardné kladena kritéria.
Praci doporucuji jednoznacné pfijmout v predlozené formé a na jejim zakladé po splnéni vsech
dalSich kriterii doporucuji udélit panu MUDr Utkarsh Painuly(mu) titul PhD v ramci studijniho

programu Vnitfni nemoci.

V Brné dne 2.9. 2019 Doc. MUDr Ludék Pour PhD

Otéazky pro doktoranda:

1) Jsou zndmé né¢jaké dalsi vysledky ohledné u¢innosti A1014907 u jinych typl nadord,
pfipadné na zvitecich modelech?

2) Existuje néjaky rozdil v 1écbé u pacienti se ziskanou mutaci del (17p) oproti kontrolni
skupin€? Neni tedy vliv 1é€by na zisk této mutace. Nebot’ pacienti se ziskanou mutaci jsou
JiZ pomérné predléceni median linii 2 (1-10).

3) Neni PFS1 u pacientd s ziskanou mutaci del (17p) téz kratsi oproti kontrolam ? Nebot’
vstupni klinickd charakteristika svédc¢i u téchto nemocnych pro pokrocilé onemocnéni.
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