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Prace je prehledné ¢lenéna do nékolika kapitol. Autor v obecné ¢asti své disertaéni prace podava
pfehled problematiky nadorG zaludku. Zabyva se podrobné soudasnou strategii Ié¢by karcinomu
Zaludku. Déle rozebira soucasné znalosti o epidermdlnim rlistovém faktoru (EGFR ) a jeho Glohu

v radioterapii. Tato &ast je zpracovana piehledné, dostateéné obsainé na 40 stranach.

Vlastni soubor pacientl a vysledky lé¢by jsou uvedeny na 10 strandch véetné pékné obrazové
dokumentace.

a) Aktudlnost zvoleného tématu

Zvolené téma je vysoce aktudlni, molekuldrni predikce odpovédi na Ié¢bu je v soucasné onkologii
velmi preferovanou a fe$enou problematikou. Pomaha zvolit optimalni a cilenou |é¢bu pro daného
pacienta. V pfipadé indikace neoadjuvantni lé¢by u karcinomu Zaludku téZ pomaha selektovat
skupinu pacientl vhodnych k tomuto postupu a skupinu, u kterych by mél byt nejdfive proveden
resekén{ vykon.

b) Splnénisledovaného cile

Hlavnim cilem prdce bylo zhodnotit vliivimunohistochemické exprese receptoru pro epidermdini
ristovy faktor v pfedlétebné biopsii lokdIné pokrocilych karcinom Zaludku na Ié¢ebnou odpovéd k
neoadjuvantni chemoradioterapii. Cil prace byl splnén,

Jako vedlejsi cil prace byl sledovan vliv exprese p53, p21 a p16.
c) Zvolené metody zpracovani

Odpovidaji zvolenym cilim. Po formalni strdnce prace spliuje obvyklé pozadavky vcetné volby
adekvatnich statistickych metod.

d) Vysledky disertace, uvedeni, jaké nové poznatky pfinesla

Vlastni soubor zahrnuje 36 pacientd, u kterych bylo mozné predlécebné imunchistochemicky vySetfit
vzorky nadoru. Frekvence vysoké exprese EGFR v souboru ¢inila 22%. Zbylych 28 biopsii mélo nizkou
expresi EGFR.




Sedmnact pacientdl (47%) mélo pozitivni Ié¢ebnou odpovéd k chemoradioterapii: 8 pacientd (22%) s
nalezem patologické kompletni remise a 9 pacientl (25%) s ndlezem downstagingu tumoru.

Prace zjistila velmi zajimavy vysledek: jediny signifikantné prediktivni vliv na celkovou lé¢ebnou
odpovéd nddor k chemoradioterapii méla mira exprese EGFR v piedlé¢ebné nadorové biopsii (p =
0.015, OR = 0.06, 95% Cl = 0.01 - 0.3). Dal3i vysledky prokazaly signifikantni asociaci mezi vysokou
expresi EGFR a negativni |ééebnou odpovédi naddorl k chemoradioterapii.

Overexprese EGFR byla prokdzana jako vyznamny nezavisly negativni prognosticky faktor.
e) Pfipominky a dotazy na disertanta

Pokracujete na vasem pracovisti v uvedené strategii Ié¢by u karcinomu Zaludku? Jak vysvétlujete
mechanismus ,rezistence” na neoadjuvantni radiochemoterapii u pacient( s vysokou expresi EGFR?
A méla by tato exprese vliv i na pfipadnou indikacl adjuvantnf 1é¢by?

f) Jednoznacné vyjadfeni, zda doporudujete praci k obhajobé

Prace je v Ceské republice naprosto ojedinéla. Byla publikovéna v zahrani¢nich impaktovanych
casopisech. Prace i publikaéni aktivita splfiuje pozadavky na né kladené v oboru onkologie.
Doporutuji ji k obhajobé a v pfipadé ispé3ného obhdjeni udélenf titulu Ph.D.
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