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Nazev dizertacni prace: Nadorové mikroprostredi sarkomd mékkych tkani a jeho prediktivni
vyznam v moderni onkologické lécbé

Posudek:

Predkladana prace se zabyvd jednak prehledem multidisciplinarni lécby sarkomd mékkych tkani,
jednak zkouma nadorové mikroprostiedi jako prediktor pro lécbu imunoterapii u téchto nadord.
Sarkomy mékkych tkani jsou velice heterogenni skupinou solidnich malignit. Lécebné vysledky jsou
dosud velice neuspokojivé, predevSsim u metastatickych sarkomd (s moznou vyjimkou
gastrointestinalniho stromalniho sarkomu). Protoze imunoterapie inhibitory kontrolnich bodd
zaznamenava vyznamné Uspéchy u fady jinych typU solidnich nadord, a protoze i u sarkomU jsou obcas,
kazuisticky, dosahovany dramatické lécebné odpovédi na imunoterapii, je uvedena oblast velmi
intenzivné zkoumana u nas i ve svéte.

Predkladana disertacni prace ma klasickou strukturu. Teoreticky Uvod v rozsahu 15 stran se zabyva
prehledem epidemiologie, diagnostiky a lécby lokalizovanych i generalizovanych sarkomd mékkych
tkani. Dale autor na 10 strankach shrnuje principy nadorové imunologie a imunoterapie.

Vyzkumna dast prace zahrnuje 3 plvodni publikace autora stématem imunologie a imunoterapie
sarkom.

Prace ,Diagnostic challenges and treatment options in patients with solitary fibrous tumor: A single-
center observational study" vysla v roce 2022 ve Frontiers in Surgery. Dizertant je prvnim autorem.
Prace popisuje osudy pacientd se vzacnym podtypem sarkomu, snimz ma autorsky tym velké
zkusenosti, a hlavné vyvozuje disledky pro klinickou praxi a popisuje cetnd Uskali diagnostického
procesu a léCby, kterd je na prvnim misté chirurgicka.
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Dalsi publikace ,Novel Insights into the Immunotherapy of Soft Tissue Sarcomas: Do We Need a
Change of Perspective?" (dr. Ozaniak je opét prvnim autorem), je z roku 2021 a ¢asopisu Biomedicines.
Jedna se o prehledovy clanek popisujici heterogenitu sarkom0 ve vztahu k imunitnimu systému a
prinasejici shrnuti Cetnych imunoterapeutickych pristupy, které jsou dnes v klinickych hodnocenich
rozné faze.

Posledni pfilozenou prvoautorskou praci je ,A novel anti-CD47-targeted blockade promotes immune
activation in human soft tissue sarcoma but does not potentiate anti-PD-1 blockade", pUvodni prace
analyzujici roli blokady CD47 a PD-1/L1 in vitro. Prace byla publikovana v roce 2022 v ¢asopise Journal
of Cancer Research and Clinical Oncology.

Dizertace dale uvadi vycet viech praci autora (celkem g vcetné vyse uvedenych) na téma chirurgické
lécby a imunoterapie ¢i imunologie sarkomU. Minimalné jedna z nich (Resag et al, 2022) by mohla byt
rovnéz soucasti posuzovaného souboru v ramci dizertace. Ze vsech praci autora vyplyva jeho hluboky
zajem a zkusenosti s multidisciplinarni lé¢bou sarkomU. Prace je jazykové kvalitné napsana a prace
s citacemi je standardni.

Souhrnem lze fict, ze jak teoreticky Uvod prace, tak pivodni publikace, jez doktorand uvadi, maji
vysokou védeckou Uroven. Autor prokazal tvirci schopnosti a prace splriuje pozadavky kladené na
disertacni prace v oboru Experimentalni chirurgie. Praci doporucuji k obhajobé.

Dotazy na dizertanta:

1. Jako u jinych nadord je i u sarkomd znacnd intratumoralni heterogenita mikroprostredi a
biomarker(. Jakym zplsobem lze tuto heterogenitu zohlednit/kompenzovat v analyzach
prediktivnich a prognostickych markerd?

2. Prediktorem pro Uspéch imunoterapie je nékdy existence tzv. spontanni regrese nador(
(napriklad u melanomu, renalniho karcinomu). Existuji pfipady spontanni regrese sarkomd
mékkych tkani?

3. Centralizace lécby sarkom0 vede klepsim lécebnym vysledkGm. Avsak edukace Sirokeé
verejnosti je u vzacnych nadorl obtizna (,mé se to netyka"“), na rozdil od castych diagnéz jako
je karcinom prsu nebo prostaty. Jaké vidite cesty k prilomu v této oblasti?
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