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Zikladni charakteristika disertacni prace:

Karcinom Zaludku zistdva i dnes pres svou klesajici incidenci zavaznym malignim
onemocnénim s vysokou mortalitou, vyplyvajici z prevazujiciho zachytu pokrocilych stadii
onemocnéni. Hledani Uc¢inné systémové 1écby patii proto mezi hlavni tkoly soucasné
mediciny. Disertaéni prace MUDr. Davida Smida se zabyva expresi vybranych gend a
mikroRNA u nemocnych s karcinomem zaludku, které zasahuji do mechanismu vzniku
nadoru, jeho metastazovani i do uCinkd cytostatické 1éEby. Stanoveni téchto genl a
mikroRNA ma do budoucna velky vyznam jako prediktivni faktor prib&hu onemocnéni i
odpovédi na systémovou lécbu. Prace je psana velmi podrobné a pfinasi fadu novych
poznatki. Velmi kladné hodnotim velikost souboru: 1258 nemocnych s karcinomem Zaludku
za obdobi 14 let, podrobna analyza 54 neoperovanych, chemoterapii lé¢enych, osob. Diskuze
je relevantni k tématu, piehledné a kriticky hodnoti vysledky vlastni prace ve srovnani
s aktualni literaturou. Zavéry prace jsou formulovany jasné&, vyplyvaji z vysledkti predloZzené
prace a jsou ve shod¢ scitovanymi odkazy. Odbornych literarnich odkazi domécich i
zahraniCnich je v praci uvedeno celkem 137 na 13 stranach textu a dobfe a kompletng

dokresluji celou $ifi zvolené problematiky.



Disertatni price je napsana piehledné a velmi podrobné zpracovavd téma
prognostickych faktorG karcinomu Zzaludku. Text je &tivy, po gramatické strance téméF

bezchybny a je napsan dobrou ¢estinou.

Cile diserta¢ni prace a jejich naplnéni:

Cile disertatni prace jsou uvedeny v Sesti bodech na str. 97, jsou piehledné a jasné
formulované. PiedloZené vysledky povazuji za relevantni a za spravné statisticky zhodnocené.

Cile diserta¢ni prace povazuji za naplnéné.

Pouzité metody:

Zpracovani a statistické hodnoceni vysledku je velmi podrobné a profesionélni, pouzit byl
software SAS ve verzi 9.3. Vychozi data i vysledky byly testovany pomoci Wilcoxonova
neparametrického jednovybérového parového testu. Pro testovani hypotéz a hodnoceni
vysledki byl dédle pouzit Coxtiv regresni model proporciondlnich rizik a log-rank test. Pouzité

statistické metody byly zvoleny spravné a vedly k ziskéni relevantnich vysledka.

Aktualnost zvoleného tématu:

Téma disertacni prace je vhodné zvolené a vysoce aktudlni, a to zejména vzhledem ke §patné
prognoze nemocnych, s ¢asto zna¢né& pokro¢ilymi stadii karcinomu Zaludku v dobé stanoveni
diagndzy. Vysoce vyzdvihuji experimentalni charakter prace, preciznost zpracovani vysledk

a jejich racionalni a stfizlivé hodnoceni.

Formalni néleZitosti:

Prace je napsana velmi podrobné, presto vsak vécné, je dobte dokumentovana a neobsahuje

balastni informace. Po gramatické strance je témér bezchybna. Pieklepy se v textu vyskytuji



naprosto ojedinéle. Celkovou kvalitu textu tyto ojedinélé chyby nijak nesniZuji. Prace je

napsana ¢tivé a dobrou ¢estinou.

Pripominky:

K textu disertacni prace nemam zasadni pfipominky. Téma je aktualni a dobie zvolené, cile
stanovené autorem byly naplnény. Statistické hodnoceni vysledkii je vysoce profesionalni,

autor prokazal odpovidajici znalosti statistickych metod.

Otizky na autora:

1. Jak odhadujete vyvoj moznosti stanovovat mikroRNA pouze v periferni krvi, a to jak

v piipadé stanoveni prognozy onemocnéni, tak i odpovédi na systémovou 1é¢bu?

2. Planujete rozsifit vyzkum v oblasti mikroRNA na VaSem pracovi$ti i na dalsi typy

zhoubnych nadora zazivaciho traktu?

Shrnuti oponentského posudku:

Téma disertacni prace je aktudlni a bylo dobfe zvoleno. Diserta¢ni prace spliiuje po obsahové
1 formalni strance veskeré pozadavky. Je sepsana vécné, srozumitelné, je dobre
dokumentovéna a vhodné doplnéna obrazky a grafy v ramci textu, které prehledné dokladaji
piinos vlastnich vysledk autora k feSené problematice. Velikost experimentalniho souboru je
dostate¢nd a umoznila adekvatni statistické hodnoceni vysledkd. Zavéry jsou formulovany
vystizné a seriozné. Z celé disertace je patrna bohata zkusenost autora i tymu s lé¢bou nadori
Zaludku. Autor sam pak jednozna¢né prokazal znalost metodiky védecké prace. Obsahem,
zvolenymi metodami, velikosti souboru i zavéry s pfimym dopadem na klinickou praxi prace
spliuje jak své vlastni cile, tak i obecné poZadavky, kladené na disertaéni prace v oboru

experimentalni chirurgie.



Zavér a doporuceni:

Po prostudovini predlozeného textu doporuduji disertaéni praci pFijmout k obhajobé.
Autor prokazal vynikajici znalosti z oboru, tviiréi invenci i schopnost védecké price.
Diserta¢ni price splituje po striance obsahové i formalni vSechny pozadované naleZitosti
a k obhajobé ji doporuduji. Dale doporutuji - po uspéiné obhajobé disertacni prace -
udélit MUDr. Davidu Smidovi podle § 47 Zakona o vysokych Skolich ¢. 111/1998 Sb.
titul Ph.D.
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Doc. MUDr. Tomas Skalicky, Ph.D. - Skolitel
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