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Kolorektalni karcinom (CRC) pat¥i mezi hlavni pFiCiny imrti souvisejicich s nddorovymi
onemocnénimi na celém svété. V Ceské republice se jednd o nej¢astéjsi zhoubny nador
mimo nemelanomové kozni nddory. Zatimcov casnych stadiich |é¢by kolorektainiho
karcinomu se uplatfiuje pfedeviim lé¢ba chirurgickd a chemoterapie (u nddord rekta i
radioterapie), u pacientl s metastatickym onemocnénim (mCRC) je vétsinou indikovana
chemoterapie v kombinaci s cilenou Ié¢bou. Protoze existuji Cetné paralelni moZnosti 1é¢by
mCRC, tato Iécba miZe byt spojena se znaénymi ne?adoucimi ucinky a navic je velmi
nakladna (typicky 500-700 tisic K& na jeden rok lécby), pro praxi by bylo velmi uZite¢né mit
k dispozici spolehlivé prognostické a prediktivni parametry pro jeji optimalni vyuziti.

Tato prdce se zabyva pravé identifikaci a validaci vybranych prognostickych a prediktivnich
parametr( u pacientd s kolorektdlnim karcinomem. Zkoumala parametry klinické a
biochemicke, zejména nekddujici RNA a jejich vazebni mista. Prave mikroRNA mohou byt
vyuZity jako potencidlni biomarkery nadort vzhledem k jejich jedine¢nym vlastnostem:
reguluji expresi onkogent a nddorové supresory. Vice neZ 50% geni miRNA se nachazi v
regionech pozménénych u nadord deleci nebo amplifikaci.

Tato dizertacni prace vznikla jako multidisciplinarni projekt, kde dizertantka byla primarné
zodpovédnd za klinickou korelaci vyzkumu, predeviim vytvoreni a aktualizace klinické
databaze, odbéry a preanalytické zpracovéni vzorkd a hodnoceni klinickych korelaci, coz je
v transla¢nim vyzkumu tohoto typu nezastupitelna uloha. U rady feSenych otazek byla
autorkou pracovnich hypotéz a navrhovala metody k jejich testovani. Na laboratorni ¢asti
projektd se podilela v rozsahu, ktery umozfiuje pochopeni a osvojeni si metodik kvantifikace
miRNA a identifikace polymofism0 pod supervizi odbornikd z Oddéleni molekuldrni biologie
nador( Ustavu experimentalni mediciny AV R pod vedenim MUDT. Pavla Vodicky, CSc.

Vlastni vysledky vyzkumu jsou v praci doloZeny publikacemi v Easopisech s impact faktorem.
Popis pouZitych experimentalnich metod, véetné biochemickych statistickych je uveden
v jednotlivych publikovanych pracich.

Predkladané publikace jsou rozdélené do Ctyf okruh:




* Pdvodni klinické prace zaméFené na cilenou 1é&bu kolorektalniho karcinomu a
prislusné prediktory jejiho efektu

* Plvodni prace zaméFené na roli miRNA v patogenezi kolorektalniho karcinomu a
zejména jako prognostického a prediktivniho markeru

* Plvodni prace zaméFena na funkéni polymorfismy gent opravujicich chyby DNA ve
vztahu ke kolorektalnimu karcinomu

e Prehledovy ¢lanek shrnujici biochemické faktory ovliviiujici efekt cytostatik ze
skupiny fluoropyrimidin( v Iéébé kolorektalniho karcinomu.

O kvalité prace svédci, Ze prace MUDTr. Veskriiové maji k 25.10.2020 podle Web of Science
souhrnné 81 citaci bez autocitaci, z toho 56 citaci pat¥i publikacim, které jsou soucasti této
dizertacni prace. Autorka dosdhla h-indexu 6.

Jak vyplyva z vy3e uvedeného stanoviska, prace naplnila hlavni cil studia ve studijnim
programu Biochemie a patobiochemie, co? je pFipravit studenta na samostatné védecké
objasfiovani molekuldrnich principt Zivotnich déjd v lidském organizmu, jejich fizeni a
molekularnich mechanizm jejich poruch.

Uchazecka jiZ absolvovala statni zkousku a spinila i dal3i pozadavky doktorského studijniho
programu a jako Skolitel doporucuji jeji dizertaéni praci k obhajobé.
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