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Piredmét dizertace

Dizerta¢ni prace se zabyva problematikou miRNA v nddorech, zejména v duktalnim
adenokarcinomu pankreatu, a to jednak s diirazem na moZnosti vyuziti priikazu zmén exprese
vybranych miRNA v diferencialni diagnostice mezi nddorovou a nenadorovou 1ézi, jednak se
zaméfenim na prognosticky vyznam alterace exprese vybranych miRNA a vztah Kk jinym
prognostickym parametrim. Souéasti prace je komentad ke 2 odbornym ¢&lankim (oba
s impact faktorem, pfi¢emZ kandidat je prvnim autorem druhého &ldnku) zabyvajicim se
jednak stanovenim optimalni vnitini kontroly pro analyzu exprese miRNA v bioptickych
vzorcich duktdlniho adenokarcinomu pankreatu, jednak hodnoceni vztahu exprese vybranych
7 miRNA k béZnym morfologickym znaktim pankreatického duktdlniho adenokarcinomu,
celkové délce preziti a délce preziti bez progrese nemoci. Soutasti prace je také zavadéni

novych metodickych principt do analyzy exprese miRNA.

Formalni tiprava a ¢lenéni

Dizertaéni prace sestdvd z 93 stran vlastniho textu a piilohy tvofené reprinty
komentovanych 2 odbornych ¢lanki. Vlastni text je ¢lenén do 10 oddild. Po uZite¢ném
Seznamu zkratek a Uvodu do problematiky duktalniho adenokarcinomu pankreatu a zejména
miRNA, a to od jejich definice, pfes mechanismy u¢inku aZ po metodiku jejich detekce,
pfedklada autor jasn¢ formulované Hypotézy a cile dizertaéni prace. Daldi oddily jsou
vénovany Metodice jednotlivych studii, jejich Vysledktim a jejich interpretaci v Diskuzi. Po
struném Zavéru a Abstraktu autor sva tvrzeni (kromé& vlastnich zkuSenosti a vlastniho
pozorovani) opira o Seznam pouzité literatury sestavajici z 306 pfevazné recentnich odkazd.

Vlastni text uzavird Seznam publikaci, jejichZ je kandidat autorem.

Aktuilnost
Prace fe$i velmi sloZitou problematiku metodiky a interpretace analyzy recentné
intenzivn€ studované molekularni regulace bunék prostfednictvim miRNA s potencidlem

v uréovani diagnézy, progndzy onemocnéni a piipadng i predikci uginku terapie.
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Autor prokazuje vybornou orientaci v dané problematice, zv1ast¢ dobie je zpracovana
uvodni ¢ast podavajici piehled recentnich znalosti o vyznamu, mechanismu G¢inku a regulaci
miRNA, protoZe takto uceleny text na toto dosud Zivé téma v &eské literatuie viceméné chybi.
Z vysledkii autorovych studii je sohledem na feSeni aktudlnich metodickych problém
vyzdvihnout stanoveni optimalni wvnitini kontroly pro analyzu exprese miRNA

v analyzovaném materialu.

Zy1ast pozitivni prvky prace
e publikované vysledky a zavéry ptindSeji zvySeni kvality metodiky stanoveni
exprese miRNA ve tkani

e Uzkd spoluprace s klasickymi morfologickymi metodami

Kritické poznamky

Jde pouze o margindlni poznamky, jeZ v Zadném piipadé nesniZzuji védeckou troven

habilita¢niho spisu.

o dizertadni prace obsahuje né&kolik stylistickych nedostatk, preklepi a
ortografickych prohteski, které vSak neinterferuji s odbornym sdélenim, nanejvys
vytvareji komické momenty, napf. v ptipadé kdy v Pod€kovani nebyl uveden doc.
Pecen, ale doc. Peceii, ¢imz doslo k zaméné dvou odli$nych pozivatin

e bylo by vhodné v oddile vénovaném metodice blize popsat zplisob zpracovani
resekatll pankreatu, zejména hemipankreatoduodenektomii, protoZe na ném miize
zalezet validita stanoveni n€kterych morfologickych prognostickych faktort a tedy
i analyzy jejich asociace s expresi miRNA

e atkoli samotné studie byly provadény na star§im materialu, teoreticky Uvod by si,
vzhledem k datu dokonceni dizerta¢ni prace, zaslouZil byt zaloZzen na aktudlni
WHO Kklasifikaci nadori pankreatu zroku 2019, nikoli na citované publikaci
z roku 2011

Celkova koncepce

Autor prokazuje schopnost nejen kvalitni diagnostiky metodami molekularni biologie,
ale 1 schopnost interpretace téchto nalezii ve svétle morfologického ndlezu a nejnovéjsich
poznatk z oblasti experimentalni onkologie — stava se tedy interdisciplinarnim specialistou s

perspektivou aktivné rozvijet pfislu§nou oblast.
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Otazky pro autora dizerta¢ni prace
1. Vsouvislosti s vySe uvedenou kritickou pozndmkou by mé& zajimalo, jestli lze
definovat, zda hemipankreatoduodenektomie byly zpracovavany podle Leedského
protokolu, podle Adsaye nebo volng, piipadné jestli byl ndlez reportovan
v parametrizovaném protokolu nebo ,,volnym popisem*?
2. Jaky by podle Vas a recentni literatury mé&l byt panel molekularnich markert

k diagnostice nadori pankreatu z EUS-FNA?

Zivér
Posuzovana dizertaéni prace spliiuje v§echny standardy kladené na dizertatni praci v oboru.
Na zaklad¢ vySe uvedeného jednozna¢né doporuéuji k Gspé&$nému obhajeni a ziskani titulu
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