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Predlozena diserta&ni prace MUDTr. Petry ElidSové splfiuje viechny formalni poZzadavky.

V Gvodu do problematiky se autorka zabyva definici cirkulujicich/diseminovanych nadorovych
bunék, popisem metodiky jejich izolace, detekce a identifikace, rozborem potencidlniho pfinosu
jejich vyzkumu a poutziti pro klinickou praxi.

Cilem jejiho vyzkumu bylo izolovat cirkulujici nadorové bufiky z krve/peritonedini tekutiny pacientd
se solidnimi nadory, kultivovat je in vitro, provést cytomorfologicky popis a Zjistit

Vyskyt cirkulujicich nddorovych bunék u riiznych druh solidnich nadord

Zjistit zavislost vyskytu cirkulujicich nadorovych bunék na stadiu nadorového onemocnéni
Zam&fit se na molekularni charakteristiku cirkulujicich nadorovych bunék

Zjistit moznost vizualizace cirkulujicich/diseminovanych nadorovych bunék ve viabilnim
stavu

Vysledky prace

7 dilgich studii v souboru celkové 289 pacientli bylo zjisténo nasledujici:

Cirkulujici nadorové bufky byly izolovany u riznych solidnich nador( — konkrétné je prace
zamé&fena na nadory prsu a nadory gastrointestinalniho traktu.

Vyskyt cirkulujicich nadorovych bunék nekoreloval se stadiem onemocnéni. U pacientd
s detekovatelnymi cirkulujicimi nddorovymi bufikami bylo vyznamneé horéi celkové pretiti a
kratéi doba do relapsu onemocnéni. Cirkulujici nadorové buriky byly nalezeny i v pfipadech
karcinomu prsu in situ.

U cirkulujicich nadorovych bunék byly identifikovany geny, které by mohly byt pouiity pro
individualizaci primarni terapie (napf. imunoterapie) u jednotlivych pacientl; a které mohou
pFispét i k identifikaci rozdilu mezi burikami primarniho nadoru a metastaz a Upravé terapie
v priib&hu onemocnéni. Bylo zjisténo, Ze stav HER2 a estrogenovych receptor(l se mize liSit u
bun&k primarniho nadoru a u cirkulujicich nédorovych bunék, co? svédéi pro moznost zmény
cytomorfologie nadorovych bunék v case.



- Podafilo se zaloZit viabilni bunééné kultury cirkulujicich nddorovych bunék, kratkodobé i
dlouhodobé (vice neZ 6 mésict), které umoZnuji ddle analyzovat cytomorfologii téchto bunék
a jejich chovani.

Literatura

PouZitd literatura rozsdhle mapuje vyzkum cirkulujicich nddorovych bunék od prvni zminky
Ashwortha v roce 1869, pies obnoveni vyzkumu této hypotézy po roce 2000, aZ po studium jejich
potencidlniho vyuiZiti pro klinickou praxi véetné praci vyzkumného tymu autorky.

Naplnéni cil( prace

Disertaéni prace spliuje definované cile a zodpovida na poloZené otazky. Vyzkum probihal v ramci
diléich studii na téméF 300 pacientech. Vysledky vyzkumu pfispivaji k zavedeni klinicky pouZitelné
metodiky detekce, izolace a dal$i analyzy cirkulujicich nddorovych bunék, kterd miZe u pacientd se
solidnimi nadory byt biomarkerem prognézy a mlZe pomoci modifikovat lé¢bu tak aby byla
efektivni, zejména u pacienti nereagujicich na standardni Iécbu / s rozvinutou rezistenci na lécbu.

Publikace

MUDr. Eliddovd predkiada ¢&tyfi publikace s IF, u dvou z nich je prvni autorkou. Vysledky take
publikovala ve sborniku abstrakt mezindrodniho chirurgického kongresu.

Celkové hodnoceni

Autorka ve své praci jasné formuluje cile vyzkumu, popisuje metodiku a vysledky dilCich studii,
diskutuje a shrnuje je vpfedloZené disertacni préci. Cile prace byly spinény. Vysledky byly
publikovany v recenzovanych &asopisech sIF. MUDr. ElidSové jako &len progresivniho kolektivu
miadych védcl a kliniki pfesvéd&ivé prokdzala schopnost védecké prace a prezentace vysledki
vyzkumu.

Otazky

1. Ve své praci diskutujete problematiku imunoterapie. Jaké mozZnosti u solidnich nédori
v soucasné dobé pro tuto lécbu vidite?

2. Mate néjaké vysvétleni pro nalez cirkulujicich nadorovych bunék u preinvazivnich lézi prsu?
PotaZzmo u benignich onemocnéni jako je endometriéza?

3. Jaky byl pomér pacientd refrakternich na |é€bu a jaky byl u nich odstup vy3etfeni od doby
diagnozy?

Zavér

Disertaéni prace prokazuje piedpoklady MUDr. Elid3ové k samostatné védecké praci. Na zakladé
vyée uvedeného konstatuji, Ze prace splfiuje podminky podle paragrafu 47 Zakona o vysokych
Zkolach & 111/98 Sb. proto ji doporuduji k obhajobé a po zodpovézeni otazek doporucuji udélit
MUDr. Petfe Elidsové titul ,Ph.D.”.

V Praze dne 20.2.2022 f/
2

- kancaiaf
U Voienské nemocnice

atfodnl volenska nemocnice -
lenska fakulini nemocnice Praha

Gyneko'ogické Kinika 3, LF UK a UWN

200, 169 02 Praha 6

tal: 973 203 350, fax: 973203773 -1-



