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,Studium bunééného cyklu u malignich lymfom rady B¢

Jako téma své diplomové prace zvolila autorka studium bun&éného cyklu u malignich
lymfomi fady B. Jednd se o velmi aktualni problematiku, nebot’ pfi¢iny a patogeneze
nadorovych onemocnéni obecné nejsou dodnes v mnoha piipadech detailn& znamy. Toto také
stale limituje cilenou kauzalni 1é&bu t&chto chorob.

Vuvodu je vymezena problematika, kterou se autorka zabyva a jsou zde uvedeny
zasadni cile préce. Zde bych méla pouze drobnou piipominku, Ze v bodé 4) uvadéné dusledky
mutace antionkogenu p53 patfi spise do literarniho tvodu ne? do cil préce.

V literdrnim pfehledu autorka charakterizuje vybranou chorobu, uvadi klasifikaci
lymfomt. Dal§i ¢ast je vénovédna bun&inému cyklu a jeho regulaci. Literarni piehled je
dostate¢né obsahly, je logicky a piehledns uspofadan. Je zde dobfe popsina uloha
sledovanych markert v regulaci bun&&ného cyklu. Text je doplnén piehlednymi a kvalitng
zpracovanymi tabulkami a schématy. Zde bych snad pouze uvedla, Ze ¢ast tykajici se
charakteristiky jednotlivych lymfomi by méla byt uspoiadéna jednotng, tj. charakteristika
vSech subtypli lymfomd by méla mit jednotnou strukturu, je-li napf. u jednoho subtypu
uvedeno jaky je pomér postizenych vzhledem k pohlavi ¢i jsou-li u n&kterych konkrétné
uvedeny mutace genti, pak by toto mé&lo byt uvedeno u viech subtypti pokud je idaj znam
nebo uvedeno, Ze udaj dosud zndm neni. Bylo by vhodné zde téZ popsat makroskopicky
vzhled jednotlivych tumord a jejich morfologii na ,klasickém* histologickém preparatu. Zde
by pak vyplynulo, Ze atkoli se jedna o tumory s riznym biologickym chovénim jsou béZnymi
metodami morfologicky prakticky nerozlisitelné. Dale bych zde téZ uvitala zminku o
soucasnych moznostech terapie u jednotlivych subtypti.

Kapitola ,Material a metodika* je velmi dobie a detailng zpracovana. Je ziejmé, Ze
autorka si dobfe osvojila metodiku pritokové cytometrie (povrchového i intracelularniho
znaceni) 1 western blottingu. Navic autorka uvedené metodiky aplikovala nové i na markery,
které na pracovisti témito metodami dosud vySetfovany nebyly.

Vysledky jsou piehledn& zpracovany v tabulkdch a grafech a vhodn& doplnény
ukézkami vysledki priitokové cytometrie a western blottingu u jednotlivych vzorkd. Autorce
se podafilo zpracovat dostateéné mnoZstvi materialu. Zde je tfeba ptihlédnout k faktu, Ze
autorka pracovala vyhradn& s bioptickym materidlem. Jeho ziskani je zavislé na aktualnim
mnoZzstvi pacientl s podezienim na sledovanou chorobu, dale také na moZnosti odebrani
bioptického vzorku (ne vzdy je bezpe¢ny odbér biopsie mozny, napf. pro intimni vztah
k velkym cévam, $patnou piistupnost infiltrované tkang atd.) a v neposledni fadé je moZnost
pouZiti pro analyzu také limitovana kvalitou odebraného materidlu, tj. dostate¢nou velikosti
vzorku, spravnou lokalizaci odb&ru, zhmozdénim tkdng, véasnym dodanim vzorku k vySetieni
atd.. Price pfind8i fadu pivodnich vysledkd zejména ve sledovani hladin inhibitord
bun&ného cyklu p21 a p27 a také regulatoru bunééného cyklu p53. Jako jediny nedostatek
bych zde uvedla, Ze v n&kolika p¥ipadech neni zcela jednoznac¢né specifikovéno, jaka tkat
byla vySetfena. Autorka uvadi: ,68x byla vySetiena tkat (59 uzlin, 4 tumory, 2 mediastina, 1
prs, 1 §titna Zlaza, 1 tonsila)‘. O tumory se bezpochyby jednd ve viech piipadech, takze mi
neni zcela jasné pro¢ je vrozdéleni jakoZto jeden z typd tkani uvadéno 4 rumory.
Predpokléadam, Ze v téchto piipadech nebylo na #adance od bioptického materialu uvedeno
z jakého orgénu byla biopsie odebréna, zde bych doporutila kontaktovat klinické pracovigte
aby udaj uptesnilo. Takto rozdé&leni pisobi chaoticky. V piipadé mediastina se nejedn4 o tkas,
ale o anatomické vymezeni uréitého prostoru, ve kterém je fada orgéanii a tudiz i tkani. Zde by
mélo byt uvedeno spise z jaké ¢asti mediastina byla biopsie odebréna. Toto opét nevidim jako
nedostatek autorky samotné, ale pracovisté, na kterém byl material odebran by tento udaj



mélo upfesnit nebot’ lokalita, ze které je biopsie odebrana mnohdy jiz miZe predikovat
pravdépodobnost vyskytu lymfomu.

V diskuzi je ukézana korelace mezi sledovanymi markery, dale je diskutovéana
korelace autoréinych vysledk pratokové cytometrie a western blottingu s vysledky
ziskanymi jinymi metodami a jednotlivé vysledky jsou konfrontovany s literarnimi zdroji.
Vzhledem k tomu, Ze prace pfinasi fadi ptivodnich vysledkil, myslim, Ze autorka zde mohla
uplatnit i sviij nazor, jak si sama jednotlivé vysledky vysvétluje. Jedinou vyhradu bych méla
proti formulaci, Ze MCL je potenciondlné nevylécitelny. Zde bych namitla, Ze potencialné
1é¢itelna jsou vlastné vSechna onemocnéni, at’ uz kauzalné (radikalné) ¢i paliativné. Autorka
ma pravdépodobné na mysli, Ze terapie MCL je velmi problematickd a minimalné efektivni.

Prace pusobi ucelené, je kvalitné zpracovana a pfinasi fadu novych poznatkt, které
jsou piinosné pro urychleni diagnostiky, volbu cilené a tudiZ i co nejefektivnéjsi terapie a
odhad prognézy onemocnéni. Domnivam se, Ze vysledky této prace zajisté pfinesou profit
mnoha pacientim. Prace bezesporu spliiuje ptivodné vytycené cile. Vyse uvedené nedostatky
prace, dale samoziejmé nékteré formula¢ni nedostatky a drobné pravopisné chyby a preklepy
nepovazuji vzhledem k jejimu nespornému piinosu pro klinickou praxi za vyznamné. Dil¢i
vysledky diplomové prace jiz byly prezentovany na tuzemskych i mezindrodnich kongresech
a sympoziich v nékolika piispévcich, kterych je diplomantka také spoluautorkou. Celkové
praci hodnotim jako velmi zdafilou a diplomantce doporucuji na zakladé predloZené
diplomové prace udélit titul Mgr.

V Praze 10.9.2007 RNDr. MUDr. Monika Cervinkova, Ph.D.
Chirurgicko-traumatologické odd€leni
Klaudidanova nemocnice Mlada Boleslav




