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Posudek:

Disertacni prace je koncipovana (po Teoretickém uvodu, Hypotézéch a cilech studie a Metodice)
ve Vysledkové ¢asti jako shrnuti vysledkd 2 publikaci, z nichz u jedné je kandidatka prvnim
autorem. V Prehledu publikaéni aktivity ma navic autorka daldi autorské/spoluautorské
impaktované publikace vénujici se pfevazné problematice B non Hodgkinskych lymfoma (B NHL).

Teoretcky Uvod je rozsahly, prehledné napsany, zabyvajici se jak lymfomem z plastovych bunék
(MCL), tak angiogenezi a cilenou terapii. Uvod obsahuje pfehledné obrazky angiogeneze véetné
antiangiogenni terapie vyuzivané v onkologii.

Hypotézy a Cile studie jsou specifikovany ve tfech okruzich. Prvni ¢ast se zabyva neovaskularizaci
a mirou hypoxie, daléi hypotézy se zabyvaji vyznamem exprese gen PECAM-1 a VEGFA. Cile byly
spinény a data vénujici se molekule PECAM-1/CD31 a hypoxii a vaskularizaci byla publikovana
vimpaktovanych casopisech. Mald pfipominka/dotaz k hypotéze ¢.2, pouZivda se u
hematologickych malignit pojem metastazovani onemocnéni?

Material a metodika jsou napsany velmi podrobné a prehledné s udanymi spolupracemi s dalsimi
pracovisti.

Formalni a jazykova Uroveri prace je vybornd, obsahuje minimum pfeklepl. V textu jsem jen
postradala odliseni ndzvu gend od proteind, stejné tak jako v Seznamu zkratek. U obrazku 16
pfedpokladam je prohozen popis osy x u obrazku A, kde by pacienti s E/E postizenim méli nizsi
procento CD31 pozitivnich bunék.

Vysledky jsou prezentovany jako souhrn 2 publikovanych praci, které jsou v piném znéni vlozeny
do disertadni prace. V Diskuzi kandidatka shrnuje vysledky studie a jeji vyznam v rdmci rozvoje
pochopeni vaskularizace, agresivity a extranodalniho Sifeni MCL nejen na zvifecich modelech.

Praci autorky lze rozdélit do nékolika zdkladnich okruhd, kdy vyuZiva jak mysi modely, tak pfimo
buriky pacientd s MCL. V predloZené studii zavedli a standardizovali ultrasonografické a
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fotoakustické hodnoceni neovaskularizace a oxygenace in vivo a hodnotili vyznam exprese genu
PECAM1 na pfihojeni, rist a Sifeni onemocnéni. Z vysledk( studie vyplyva, Ze by pacienti
s refrakternim onemocnénim MCL mohli profitovat z cilené terapie, ultrazvukovd metoda je
vhodnym neinvazivnim nastrojem hodnoceni vaskularity, hladina VEGFA ovliviiuje biologické
chovani MCL bunék a u pacientl s MCL by mohla hladina exprese CD31 slouiit jako prediktor.

Kandidatka ve své praci citovala vice nez 150 referenci.
Mé otdazky k dané praci:

- Ultrasonografické a fotoakustické hodnoceni jste standardizovali na podkoZznich modelech
MCL u mysi, jaké vidite vyuZiti napf. pro hodnoceni extranodalnich postizeni MCL v jinych
oblastech, napft. GIT?

- Dala by se dand metoda vyuzit napr. i u jinych podkoZnich tumorq, jsou dostupna data?

- Nalezli jste korelaci mezi mirou exprese genu PECAM1/CD31 a extranodalnim postizenim
MCL. Nicméné exprese CD31 na povrchu MCL bunék je vysoce variabilni. Jak se divate na
pripadné vyuZiti napf. antiCD31 terapie ¢i antiangiogenniterapie u pacientl pod hladinou
48,1 % exprese CD317

- Pfi imunohistochemickém i cytometrickém hodnoceni jste hodnotili jako marker

vaskularizace molekulu CD31. Premyslite o rozsifeni hodnoceni/kombinaci s jinymi
molekulami napf. CD34 nebo ERG?

Zavér:

Kandidatka je autorka a spoluautorka 2 impaktovanych praci vztahujicich se k tématu disertacni
prace s impakt faktorem 3,3 resp. 3,0. Nicméné kandidatka je dale autorka/spoluautorka dalsich
16 publikaci vénujicich se prevainé B NHL. Toto jiz samo o sobé je indikdtorem relevance a
schopnosti kandidatky vést, pfipadné se podilet, na vyzkumné ¢innosti.

Predlozenou disertacni praci doporucuji k obhajobé a po Uspé3ném fizeni udélit kandidatce
akademicky titul doktor ve zkratce Ph.D. dle § 47 Zakona o vysokych Skolach ¢. 111/98 Sb.
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