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Dizertatni prace MVDr. Lenky Cervenkové , Histopatologic a molekularni biologie nadori
gastrointestinalniho traktu® je zaloZena na péti publikacich v ¢asopisech simpakt faktorem,
znich? u dvou je dr. Cervenkova prvni autorkou. Dizertace ma 90 stran a vy%e uvedené
publikace tvoii pfilohy. Po formalni strance je prace na dobré urovni, obsahuje minimum
preklept, obrazky i tabulky maji velmi dobrou upravu a jsou piehledné. Stylisticka Groven neni
pfili§ dobra, neni vSak hor$i nez u vétiiny dizertaci, které jsem mél moznost v poslednich letech
posuzovat.

Cile: 1/ zjistit zda exprese a lokalizace proteini MRP2, SLC22A3, TAP1, CFTR, SURI a
ABCD4 v nadorovych bunkéach souvisi s prognoézou duktdlnitho karcinomu pankreatu; 2/ma
distribuce a pocet T a B lymfocyth prognosticky vyznam u pacientii s hepatoceluldrnim
karcinomem; 3/ maji mutace TERTp a CTNNBI1 a pfitomnost CD8+ Tlymfocytli prognosticky
vyznam u hepatocelurniho karcinomu; 4/ 1i§i se sekvence exomu v primarnim nadoru a
metastaze kolorektalniho karcinomu a jsou tyto nalezy vyznamné pro progndzu, se podatilo
splnit.

Vzhledem k tomu, Ze prace vychazi z publikaci zvefejnénych v ¢asopisech, kde musela projit
recenznim fizenim, mam minimum pfipominek. Piesto mam k praci nasledujici pfipominky.
Tabulka 1 obsahuje fadu neptesnosti a nékteré kategorie chybi-napiiklad neni zminén staging, u
vétsiny nadorli se kategorie menopauzalni nepouzivé atd.

U tabulky 2 mi neni jasné, co je minéno terminem ,relativni frekvence vyskytu“, zjakého
zakladu jsou procenta poéitana.

Tvrzeni ,Cilend lécba,..., ovliviiuje specifické pochody v procesu karcinogeneze a
metastazovani.” je znacné zjednodusen¢ a nepiesné.

Kapitola ,,Transportéry zprostiedkovana lékova rezistence™ silné zjednodusuje problematiku
chemorezistence, je nutné zminit, Ze chemorezistence nadort je prakticky vzdy multifaktorialni
proces.

V teoretickém tvodu zminovana lécba a diagnostika jednotlivych nadord je silné zjednodusend a
nepfesna, vhodné&jsi by bylo ji zcela vynechat.

Vyznam Ki-67 v diagnostice je $ir$i nez jen uvadéné uréeni grade u neuroendokrinnich nadord.



Stréankaz2z2

U publikace 1, ktera zkoumd prognosticky vyznam nékterych bunétnych transportérti chybi
informace o tom, jak byli pacienti 1é¢eni a zv1asté zda byli 1égeni cytostatiky, to je zcela zasadni.
Na strané 71 je uvedeno ,,VSechny vzorky byly pozitivni na polymorfismus rs2853669TERTp*
a nize se tvrdi, Ze sledovany polymorfismus mél prognosticky vyznam. Autorka patrné¢ mini, zZe
se z archivniho materidlu podafilo vySetfeni provést.

Tvrzeni, Ze vySetieny mohou byt pouze resekabilni nadory je nepravdivé, i neresekabilni nadory
jsou Casto bioptovany.

Dale mam na autorku nékolik dotazi.

Jaké mechanizmy, kromé v dizertaci zminénych bunéénych transportéri, se uplatiiuji na vzniku
chemorezistence?

MiZete podrobnéji rozvést hereditarni syndromy vedouci ke vzniku kolorektalniho karcinomu.

V teoretickém tivodu zminujete tekutou biopsii, miZete podrobnéji vysvétlit tento diagnosticky
pristup?

Jednim z cili je hodnoceni prognostického vyznamu infiltrace nadoru T a B lymfocyty, tato
problematika neni v ivodu zminéna. MiZete rozebrat soucasné znalosti o vyznamu infiltrace
lymfocyty u nadort gastrointestinlniho traktu studovanych v dizertaci.

Vzdor vySe uvedenym pFipominkim MVDr. Lenka Cervenkova prokazala tvirci
schopnosti v dané oblasti vyzkumu a samostatné védecké praci, proto dizertaci doporucuji

k obhajobé a po tispéSném obhajeni doporucuji udéleni titulu Ph.D..
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