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Doktorské disertaéni prace Mgr. Heleny BRIZOVE ., Lymfom z bunék plasté,
genova exprese v patogeneze onemocnéni ma 88 stranek a 3 piilohy, seznam literatury
zahrnuje 147 pfevazné recentnich citaci. Prace je zaméfena na posouzeni vyznamu detekce
exprese cyklinu D1 metodou kvantitativni RT PCR v redlném &ase (vyuZivajici TagMan
sondy) pro diagnostiku lymfomi z pla§tovych bungk a detekci infiltrace kostni d¥eng t&mito
lymfomy veetné minimalni nadorové choroby. Disertace je &len¢na obvyklym zpusobem na
,Uvod“, ,Cile prace®, ,Materidl a metody”, ,,Vysledky*, ,.Diskusi® a , Literaturu®. Pfilohy
zahrnuji dv€ publikace Mgr. Biizové v Casopisech simpakt faktorem pres jedna a jeden
rukopis pfipraveny k odesldni. Prace je zaméfend na aktualni téma diferencidlni diagnostiky

lymfomu a detekce minimalni nadorové choroby.

Cile préace: 1) vyvinout metodiku k detekci exprese cyklinu D1; 2) stanovit hraniéni
hladinu exprese cyklinu D1 pro diferencidlni diagnozu lymfomu z plastovych bungk; 3)
korelovat expresi na urovni mRNA a proteinu s genovymi zménami; 4) sledovat expresi
cyklinu DI v kostni dfeni pacientd s lymfomy z pladtovych bun&k, sjinymi lymfomy a
zdravych déarcu; se podafilo z vétsi ¢asti splnit. Mdm pouze vyhradu k bodiim 2) a 4). Podle
mého nédzoru na to, aby bylo mozné potvrdit vyznam vySetfeni exprese cyklinu D1 pro
diferencialni diagnostiku lymfomu z plastovych bunék, by mélo byt vySetieno podstatng vice
jinych lymfomt, v&etné¢ Hodgkinovy choroby a zvlasté nenadorovych uzlin (t&ch bylo
vySetfeno pouze S5). Autorka prokéazala vysokou expresi téméf u poloviny MALT lymfom?,
nelze mit jistotu, Ze podobné nebude exprimovan i u ¢asti lymfomt jinych typa. V literatuie
jsem nalezl i udaje o expresi cyklinu D1 v Reedové-Sternbergovych a Hodgkinovych
buiikdch. RovnéZ pro posouzeni vyznamu vysetfeni cyklinu D1 v kostni dfeni pro detekci
infiltrace bude nutné studii rozsifit o dal$i vzorky kostni dfené od pacientti s lymfomy jinymi

nez z plastovych bunék. Z tohoto pohledu lze predlozené vysledky chapat pouze jako pilotni



Jaky je zdroj obrazku 1 a 27"

Na stran¢ 18 je spravné zminéno, Ze DC se nevyskytuji v mozku - jak je to s jejich

terapeutickym pouzitim u mozkovych nadora?
Str. 24. Jaké bylo rozmezi hmotnosti pouZitych potkant?

Str. 25. Jak byla odebirdna krev k pifpravé DC a jak byly nadorové K2 buriky

»Zabijeny*.
Str. 37. PouZival bych spiSe oznadeni terapeutické podani vakeiny nez o o&kovani.
Str.40. Melanom rozhodné neni karcinom.

Str.46. Na rozdil od rituximabu a trastuzumabu se edrecolomab nepouziva, zatim je ve
fazi klinickych studii.
Str.46. Jsou n&jaké udaje o preventivnim olkovani skutedng proti nddortm, nikoliv

proti onkogennim virim jako jsou napf. HPV. Vzhledem k riznym antigenim tento postup

povazuji za téméf vylouceny, ale nejsem v této oblasti nadorové imunologie expert.

Str.48. Za diskutabilni povazuji tvrzeni, Ze 21. stoleti bude nazyvano stoletim
imunoterapeutik. Podle mého ndzoru to byl konec 19. a po&itek 20. stoleti- kdy se

imunoterapif protildtkami a vakcinaci podafilo zvladnout nékteré infekéni choroby.

Pro¢ jste nezkusili pfi relativnim neuspéchu terapeutické vakcinace jiny protokol
s opakovanym poddnim DC nebo v kombinaci s jinou [é&ebnou modalitou? Osobné nevé&fim,
Ze imunoterapie, stejné jako kterdkoliv jind lé¢ebna modalita miZe sama vylégit zhoubny
nador, nutnd je vZdy kombinace (vyjimkou miZe byt radikdlni operace u nepokro¢ilého
nddoru). Pifkladem jsou experimenty Bubenikovy skupiny kombinujici operaci a riizné druhy

imunoterapie.

Vzdor vySe uvedenym pripominkdm miize disertace poslouzit jako zaklad
obhajoby. Autor jasné prokazal schopnost tviréi a samostatné védecké prace coZ doklada i
jeho publikaéni aktivita. Vysledky prace pfispé&ji k dal$imu rozvoji oboru. Proto navrhuji

udéleni titulu Ph.D.

V Psarech, 13.7.2010 prof. MUDr.Tomas Eckschlager, CSc.
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