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POSUDEK OPONENTA DISERTACNI PRACE

Téma disertaéni prace : Sledovani genetickych faktoru ovliviiujicich riziko vzniku a
prubéh karcinomu kolorekta a pankreatu

Jméno doktorandky: MUDr. Beatrice Mohelnikova Duchonova

Jméno oponenta: Prol. RNDr. Lenka Skalova. Ph.D.

Predkladand disertacni price MUDr. Mohelnikové-Duchoiové pfindsi nové poznatky
o genetickveh faktorech ovliviujicich vznik a 1écbu  kolorektdlniho karcinomu a
adenokarcinomu pankreatu. Téma disertaéni prace je velmi aktudlni a vyznamné. nebot’
karcinom kolorekta a pankretu patii v sou¢asnosti k nejcastéjsim a nejzavaznéjsim nadorovym
onemocnénim v Ceské republice. Hledani novych pFistupu pro prevenci a léébu tohoto
onemocnéni je proto pravem v popiedi védeckého zajmu.

K disertacni praci pfistoupila doktorandka svédomité. o cemz svédei kvalitni
zpracovani teoretické ¢asti s velmi bohatymi odkazy na literarni prameny. V teoretické ¢asti
doktorandka struéné seznamuje Clenafe s karcinomy kolorekta a pankreatu. s jejich
incidenci. etiologii. rizikovymi faklory a moZnostmi terapie. Stézejni ¢dst teoretické Casti
disertaéni prace je vénovdna biotransformaénim enzymum a transportnim proteinim.
Doktorandka se zaméfila hlavné na soucasné znalosti vztahu mezi polymorfismy v genech pro
tyto proteiny s nadorovym onemocnénim. Cile disertacni prace jsou jasné formulované: hledat
souvislosti mezi 1) polymorfismy v genech pro enzymy metabolizujici cizorodé latky a
rizikem vzniku karcinomu kolorekta a pankreatu 2) expresi vybranych transportnich proteini
v nadorové tkani a G&innosti cytostatik. K dosazeni cilii doktorandka zvolila moderni metody
a vyuzila 3pickové pristrojové vybaveni. Metodiky. kieré pouZivala, predstavuji Siroké
spektrum modernich molekularné-biologickych postupu.  Vysokda metodicka droven
experimentalni price pak byla zdrukou pro ziskani hodnotnych vysledku. Tyto vysledky jsou
v disertacni praci prehledné zpracovany a dokumentovany mnozstvim tabulek a grafi. Zaveéry

jsou pak vystizné shrnuty v posledni kapitole.

Vysledky. které doktorandka ziskala v ramei své disertacni price. se staly soucasti 9
védeckych ¢lanku z nichz 7 bylo opublikovdno v kvalitnich zahrani¢nich Casopisech s impakt
faktorem (souhrnny IF 16.7). Tato skuteénost svédéi o mimofadnych kvalitach doktorandky 1

celého védeckého tymu.




Predkladana prace zcela splnila zadané cile. Doktorandka svoji praci pfinesla nové
informace. které roz§ifuji védecké poznani a jsou podnétem pro daldi védeckou praci v dané

oblasti.

K praci mam nasledujici pfipominky:

- Vceském textu je nezbyvtné psat  nazvy enzymu dohromady (napf.
chinonreduktaza)

- Neni dobré stfidat progresivni a konzervativni pravopis (metabolizmus x
organismus

- Je dobré se vyhnout anglikanismum (nonoxidativni. uptake...)

- Transport je povazovan za 3. fazi metabolismu [lé¢iv nikoli za 3. fazi
biotransformace

- Nesouhlasim s tvrzenim. ze GST aktivuji prokarcinogeny jako napf. alkylaéni
¢inidla a PAH (str.12). GST v naprosté vétsiné pripadii maji funkci deaktivacni.

- Hydrofilni latky neprostupuji pies membrany prostou diftizi. Prvni véta na str. 20
by tedy méla zaéinat: Protoze....

Zavér:

Predlozena disertacni prace a publikac¢ni aktivita MUDr. Mohelnikové Duchonové mé
opraviuji k prohlaseni. ze doktorandka prokazala schopnost samostatné tvorivé védecké
prace. Proto doporucuji. aby po obhajobé disertacni prace byl MUDr. Mohelnikové-
Duchonové udélen titul Ph.D.
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