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ROZBOR DIZERTACNI PRACE

Dizertacni prace shrnuje na 100 stranach vysledky dosazené béhem studia. Prace obsahuje abstrakt
v Ceském a anglickém jazyce, obecny uvod na 70 strandch. Hypotézy a cile prace jsou definovany
v samostatné kapitole. Experimentalni ¢ast prace je uvedena na 7 strandch. Po obsahové strance se
prace vénuje vyznamu molekuldrnich prognostickych faktorl u pacientd s metastatickym
svétlobunéénym renalnim karcinomem lééenych sunitinibem.

PREDNOSTI DIZERTACNI PRACE

Mezi prednosti patfi vhodné zvolené téma. Teoreticky Uvod je velmi precizné zpracovan, je
pfehledny, vhodné doplnény o obrazky a schémata. Problematika je poddna didakticky a tato ¢ast
dizertadni prace by mohla byt publikovdna jako samostatnd monografie. Zjisténi, Ze signifikantni
rozdil imunohistochemické exprese VEGF v nddoru a vnenaddorové tkani ledviny identifikuje
nemocné s dobrou odpovédi na lécbu sunitinibem, mGze mit klinicky vyznam.

NEDOSTATKY DIZERTACNI PRACE

Urcité nedostatky prace vyplyvaji zjejiho retrospektivniho charakteru: Z celkového mnoZstvi 119
identifikovanych pacientld bylo nakonec hodnoceno jen 39 pacientl, ktefi vyhovéli inkluznim
kritériim. Uvedeni tabulky specifikujici divod vyrazeni ze studie by sniZilo podezieni z mozného
selek&niho zkresleni. Relativné maly pocet pacientd v jednotlivych skupinach, vyznamny &asovy rozdil
v provedeni zobrazovacich vySetfeni na jejichZ zakladé byla hodnocena progrese onemocnéni a dalsi
omezeni vyplyvajici z retrospektivniho charakteru studie nejsou diskutovany. Celkové stoji struéna
experimentadlni ¢ast prace ve stinu dokonalé a rozsdhlé obecné ¢asti. PouZité metody statistického
hodnoceni jsou uvedeny jen v abstraktu a nejsou soucdsti experimentalni ¢asti. Negativni vysledky
(nebyla prokdzéna souvislost mezi mirou imunohistochemické exprese zkoumanych marker( a dobou
do progrese) nejsou prezentovany, opét je uvedena jen struénd informace v abstraktu prace.

AKTUALNOST RESENEHO PROBLEMU

Re3eny problém je velmi aktudlni: U pacient(i s metastatickym svétlobunéénym karcinomem ledviny
se stdle hledd vhodny prognosticky molekularni marker. Prognéza téchto pacientll neni dobrd a
spolehlivy prognosticky marker by mohl pomoci individualizovat Ié&bu.



POUZITE METODY A POSTUPY

Byla zkouména souvislost semi-kvantitativné hodnocené imunohistochemické exprese vybranych
biomarkerl (mTOR, p53, VEGF, HIF1, HIF2, CAIX) a odpovédi na Iécbu sunitinibem u pacientt
s metastatickym svétlobunéénym karcinomem ledviny. Byly zkoumdny rozdily exprese téchto
biomarkerd mezi nadorovou a nenadorovou tkani ledviny ve skupinach pacientd s dlouhou a kratkou
dobou do progrese.

VYSLEDKY PRACE (KTERE JE MOZNE POVAZOVAT ZA NOVE VEDECKE POZNATKY)

Vyznamné vyssi exprese VEGF ve tkani tumoru oproti zdravé tkéni ledviny miZe predikovat lep3i
odpovéd na poddavani sunitinibu a naopak vysoka exprese VEGF ve zdravé tkani ledviny mGzZe byt
prediktorem horsi odpovédi na lé¢bu.

KVALITA FORMALNIHO ZPRACOVANI DIZERTACE

Diskuze by mohla byt uvedena v samostatné kapitole a ne aZ v zdvéru a mohla by byt deli. Jinak
k formalnimu zpracovani dizertace nemam pfipominek.

VYZNAM PRACE PRO DALSI VYVOJ VEDNIHO OBORU A MOZNOSTI APLIKACE JEJICH VYSLEDKU
V PRAXI

Spolehlivy prognosticky marker by umoznil individualizovat systémovou Ié¢bu a u ¢ésti pacientd by
tak vedl ke zlep$eni kvality Zivota a zifejmé i zlepSeni progndzy.

Dotazy- Byla zkoumédna souvislost mezi mirou exprese VEGF v nenadorové tkani a dobou do progrese
¢i prezitim pacientt?

ZAVER- DIZERTAENI PRACE PROKAZUJE PREDPOKLADY AUTORA K SAMOSTATNE VEDECKE PRACI, A
PROTO DOPORUCUIJI UDELENI TITULU Ph.D.
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