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Předložená práce se zabývá statistickými metodami souvisej́ıćımi s vývojem nových léči-
vých látek. Hlavńım ćılem je d̊usledné prozkoumáńı možnosti použit́ı takzvaného modelu
postupné změny při stanoveńı dávky s požadovaným účinkem a srovnáńı s obvykle pou-
ž́ıvanou metodou MCP-Mod.

Hlavńım př́ınosem je zejména:

1. Srozumitelný popis postupu vývoje nových lék̊u a metody MCP-Mod.

2. Důkladná rešerše teoretických vlastnost́ı odhad̊u parametr̊u v lineárńım a kvadra-
tickém modelu postupné změny a samostatné odvozeńı asymptotického rozděleńı
odhadu minimálńı efektivńı dávky (MED∆).

3. Porovnáńı asymptotických konfidenčńıch interval̊u s intervaly źıskanými metodou
bootstrap.

4. Návrh modifikovaného modelu postupné změny (Emax) s konfidenčńımi intervaly
založenými na bootstrapu.

5. Použit́ı navržených metod na skutečná data a porovnáńı s metodou MCP-Mod.

Dosažené výsledky jsou zaj́ımavé z teoretického i z praktického hlediska. Práce je zpra-
covaná dostatečně přehledně a čitelně, při odvozováńı teoretických výsledk̊u (zejména
asymptotického rozděleńı odhadu minimálńı efektivńı dávky) byly použity standardńı
metody.

SHRNUTÍ: Źıskané výsledky jsou velice slibné. Navržené metody jsou teoreticky podlo-
žené a mohou být v budoucnu zavedeny do praxe. Předloženou práci proto doporučuji
uznat jako práci diplomovou.

Doc. RNDr. Zdeněk Hlávka, Ph.D.


