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Genetické aspekty sporadického ovarialniho karcinomu

Predlozena disertaéni prace je zaméfena zejména na odhaleni cytogenetickych aberaci,
které by charakterizovaly skupiny vybranych gynekologickych malignit, konkrétné
sporadické ovaridlni karcinomy a karcinomy déloZniho hrdla. Souééasti prace je hodnoceni
klinickvch, histopatologickych a dalSich molekuldarnich parametr ve vzajemnych vztazich a
ve vztahu k nalezenym chromozomalnim piestavbam s cilem najit marker(y), ktery by mél
prognoe sticky vyznam.

Mbecné se da fici, Ze téma je aktudlni nebot existuje fada praci, které se touto
tématikou zabyvaji a zaroven velmi komplikované nebot’ solidni nadory jsou doprovazeny
znaénym pocétem rozmanitych chromozomalnich pfestaveb. Dosavadni prace pifinaseji
rozporuplné udaje a nevedly doposud k zji$téni prognostickych faktori na chromozomalni
nebo molekularni drovni. V oblasti sporadickych ovarialnich karcinomt a karcinomii
délozniho hrdla se dosud nepodatilo identifikovat zmény, které by charakterizovaly proces
karcinogeneze téchto nadort tak, jako se to zdafilo napf. v piipad€ vzniku a progrese
kolorektalnich karcinomt. Vyznam téchto praci spodiva v tom, Ze vytipovani oblasti
chromosomu zahrnuté v procesu karcinogeneze téchto nadort umozni dal$i molekuldrné
genetickou analyzu s pfipadnou identifikaci genti, jejichZz mutace jsou pfi¢inou vzniku nadoru.

Piedlozena prace je zpracovana klasickou formou, obsahuje 81 stran textu véetné
literatury a 36 stran tabulek a obrazki ve formé pfiloh. Je ¢lenéna tradiéné do nékolika
kapitol: 1Jvod, Piehled soucasného stavu problematiky, Cile prace, Material a metodika,
Vysledk.y, Diskuze, Zavér, Souhrn, Seznam pouzitych zkratek, Literatura, Vlastni publikace a
Prilohy. Vysledky autorka prezentovala v 6 publikacich, 4x je prvni autorkou, 2 prace jsou
publikovany v ¢asopisech s IF. Zpracovani jednotlivych kapitol jasné ukazuje, Ze dr.
Jancarkova je hluboce ponofena do zvolené problematiky. V tivodu zasvécene predkladd
soucasné poznatky o sporadickych i hereditarnich ovaridlnich karcinomech a karcinomech
délozniho hrdla. Jsou velmi piehledné uspofaddané a neopomijeji Zadny aspekt tykajici se
nemocnych pacientek. Piehledné uspofadané jsou i ostatni kapitoly, cile jsou jasné stanoveny
v podobé formulace dvou hypotéz, zvolené metody odpovidaji standardnim postupiim

cytogenetickych laboratofi a nechybi statistické hodnoceni, které je pro tuto praci zdsadni.




Po formalni strance neni co vytknout, pouze na str. 42 nesouhlasi tab. 4.1. a 4.2. s textem
(jsou prehozené).

V préci byla ziskéana cela fada vysledldd, z nichz nékteré potvrzuji literarni adaje a
sveéd¢i o komplikovanosti problému, zéroveri viak byl zjistén vyskyt aberaci unikatnich. Zda
se, Ze kazdy nador je skute¢né individudlni. Z nékterych nové zjisténych aberaci je
pozoruhodny zejména nélez delece 22q ve skuping ovaridlnich karcinomt, ktery je v literatufe
uvadén vzdcné a v této praci se vyskytl ve 36% piipadii. V piipadé prvni hypotézy autorka
uzavird, e na podkladé€ rozdilnych nalezi u cervikalnich a ovaridlnich karcinomi lze
predpoi.adat rozdilny proces karcinogeneze u obou skupin nadort. Pfedpoklad stanoveny ve
druh€ hypotéze, tj. signifikantni zavislost mezi chromozomaélnimi pfestavbami a skupinou
vybranych parametri (klinickeé, histologické a dal$i molekularni parametry) se nepotvrdil,
kromeé vyznamnéjsich cytogenetickych nalezl u mlad$ich Zen. Statisticky vyznamné
zavislosti byly zjiStény mezi nékterymi histologickymi a klinickymi parametry.

Ziskané vysledky autorka diskutuje z riznych pohledt véetné konfrontace s literArnimi udaji.

Autorce bych rada poloZila tuto otazku:
1) Jsou v oblasti chromosomu 22q znamy geny, které by mohly souviset s nidorovym

bujenim, tj. souviseji s regulaci bunééného cyklu nebo s opravnymi procesy buriky?

Zavér: Autorka zvolila nelehkou problematiku, pfedloZila kvalitni praci a podala presvédivy
ditkaz, i¢ je schopna védecky pracovat, zhodnotit vysledky a konfrontovat je s nejnovéjdimi
poznaiky daného oboru. Oceiiuji zejména nékteré nové nalezy, které mohou usmérmit dalgf
vyzkum v této oblasti, pracnost a celkovou profesionalni presentaci préce.

Doporucuji proto jednoznacné piijmout piedloZenou disertaéni prace k obhajobé, na jejimz

zékladé by mél byt autorce udélen titul Ph.D.
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