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Velice kvalitni disertaéni prace zabyvajici se tématem vyznamu katabolické drahy
hemu v patogenezi chronické virové hepatitidy C. Prace ma dva hlavni aspekty, prvné
studuje asociaci mezi expresi a aktivitou dvou enzymi katabolické drahy hemu -
hemoxygenazy a biliverdinreduktazi na progresi jaterniho onemocnéni a ucinnost
protivirové 1é¢by. Druhd &ast prace se zabyva vyznamem genetického polymorfismu
dvou genfi: hemoxygendzy a UDP-glukuronyltransferdzy a jejich vyznam na
ptedpovéd’ progrese jaterniho onemocnéni a tispésnosti lé¢ebné odpovédi.

Faktory, které napomahaji pfedpovidat, jak progresi jaterniho onemocnéni, tak
tisp&3nost [é¢ebné odpovédi na protivirovou 1é€bu, hraji v soucasné dob€ vyznamnou
roli a castetné se stavaji soudasti diagnostiky onemocnéni. Hlavnim diivodem je
u¢inky a maji velky finanéni impakt. Nové a efektivnéjSi 1éCebné postupy s meéne
nezadoucimi Uginky a krat§i dobou 1é¢by maji slibné vysledky v klinickych studiich a
budou zavedeny to praxe béhem nékolika nasledujicich let. Diagnostika pacientl
podle progrese jejich jaterniho onemocnéni a podle pravdépodobnosti lécebné
odpovédi ma tedy velky vyznam a navrhované metody mohou byt pouZity v
kombinaci s dal3imi metodami pouzivanymi v klinické praxi (genotyp a sub-genotyp
viru, polymorfismus genu I[L28b a hladina chemokinu interfernonem-gama

indukovaneho proteinu 10 (IP10)).




Tato m4 prace drobné nedostatky ve vyuziti statisiky, konkrétné statistika v podobg
Bayesova teorému vyuZzivajici pozitivni a negativni prediktivnich hodnot by lépe
dokumentovala vyznam vysledkd této prace pro diagnostiku a kliniku. Dal$im
drobnym nedostakem je stfiddni parametrickych a neparametickych statistickych
testd.

Z klinického hlediska v praci chybi rozdéleni pacientl podle genotypu a subgenotypu
(1a/1b), coz ma velky vyznam pro 1ééebnou odpovéd’ na protivirou 1é€bu a néktefi
experti popisuji i efekt na progresi jaterniho poskozeni.

Praci by prospélo porovnani vysledki analyzy se soucasné uzivanymi diagnotickymi
parametry jako je polymorfismus genu IL28B.

Dale ohledn& metod, trochu vice informaci tykajici se mnozstvi extrahované RNA a
testovani zptisobu extrakce proti jinym metodam a také informace ohledné intra-assay
a inter-assay variability pouzivajici varia¢ni koeficient by byly pfinosem v piipadé
disertaéni prace.

Celkové se jedna o velmi kvalitni praci prezentovanou na prestiznim mezinarodnim
kongresu a publikované ve vyznamném &asopise pro védeckou a klinickou komunitu.
Prace se zaslouzi pochvalu a ma vybornou kvalitu spliujici vSechny pozadavky k

udéleni titulu PhD.




