Posadek ¥kolitede pro Zadost o povoleni obhajoby disertatni prace MUDr. Karla
Ruperta

Jmenovany pfedloZil disertadni praci s ndzvem ,,Stanovent nddorové mRNA u kolorektdiniho
karcinomu jako screeningové a prognostické metody*. Teoretickd &ast shrnuje soutasné
znalosti o kolorektdlnim karcinomu v&etné epidemiologie, klasifikace, screenmgu
diagnostice, |6tbg a dispenzanzace.

Vyzkumnd ¢dst vznikla za podpory Grantu IGA — NR 7894-3/2004. Zde bylo cilem stanovit
hladinu nadorové mRNA v tumoréznim loZisku a v krvi nemocného pomoci RT - PCR
(polymerazové fetdzové reakce spojené s reverznf transkripef). Porovnat citlivost metody
z hlediska pooperatni recidivy a metastatického nddorového onemocnéni se stanovenim
béZnych nadorovych markeri. Bylo prokédzano, Ze hladina exprese mRNA MMP-7(matrixové
metaloproteindzy), TIMPs-1{inhibitoru matrixovych metaloproteindz) a MMP-2 byla
signifikantn® vy3¥ v nddorové maligni tkdni kolorektdlniho karcinomu neZ v normaéln
kolorektaln{ tkani. Pomocf vhodnych protilatek by mohlo byt mo2Zné aktivitu matrixovych
metaloproteindz inhibovat, coZ by mohlo mit na nadorovou tkati a jeji okolf iétebny efekt.
Nebyla prokazina korelace mezi expresf téchto gend a stadiem onemocnéni a diagnézou.
Prace prokézala, Ze pit dodrZovéni chirurgickych pravidel pf1 resekei sti'eva pro kolorektalnt
karcinom nemdresekini linie zndmky piitomnosti nadorovych bunék- chybi pfitomnost
mRNA pro CEA{karcinoembryonalni antigen). VyuZitfi mRNA CK {epitelidlnich bungk)
a CEA v perifern{ krvi jako screeningové metody se jevi pro klinické alely nevhodné. Byl
prokéazan signifikantni vztah mezi elevaci pfedoperatnich hodnot CEA a celkovym pfeZitim.
Nemocaf s pfedoperaéni elevaci CEA m&h 11x vét# pravd®podobnost progrese neZ pacient:
s normdlnimi hodnotami. TPS(specificky tkaftovy polypeptidicky antigen) je daldi slibny
marker pro follow up nemocnych s kolorektélnim karcinomem. Jako idedlni se zda
kombinace sledovini CEA a TPS.

Techniky molekulami genetiky v diagnostice a screeningu kolorektdlniho karcinomu se
v nafi republice v praxi teprve zatinaji pouZivat a tato prace je jedna z prvnich. ‘

MUDr. Karel Rupert spinil veskera po2adovana kritéria, kterd jsou nutnd pro povoleni
obhajoby disertalni prace.
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