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Zakladni charakteristika diserta¢ni prace

Disertaéni prace MUDr. Ondfeje Vycitala se zabyva molekularng biologickymi
charakteristikami kolorektalniho karcinomu (CRCa). Prace podrobn& studuje vztah
jednotlivych biologickych a molekularnich markrti k mistnimu $ifeni nadoru, vzdalenému
metastazovani i vzniku recidiv. Diskutovan je také souvisejici vliv systémové onkologické
1é¢by i radioterapie. Prace je sepsana celkem na 261 stranach textu téméf bezchybnou
estinou. V uvodni &asti je na 78 stranach textu podrobné popséana epidemiologie CRCa,
mechanismy kancerogeneze, histologické charakteristiky pred-nadorovych 1ézi i karcinomu,
diagnostika a staging onemocnéni. Autor dale rozebira soutasné diskutované otazky, tykajici
se radikalni chirurgické 1é&by, a to jak priméarniho nadoru, tak chirurgie metastaz CRCa,
zejména jaternich. Velmi detailn¢ autor zpracovava kliCovou cast textu o imunobiologii
CRCa. Diskutuje podil jednotlivych slozek imunity bun&né i humoralni na obrané organismu
proti nddorovému bujeni. V rdmci vlastni experimentalni prace kladné hodnotim velikost
souboru: 152 nemocnych s kolorektalnim karcinomem v klinickém stadiu II a III dle UICC.
Diskuze je relevantni k tématu, pfehledné a kriticky hodnoti vysledky vlastni prace ve
srovnani s aktualni literaturou. Zavéry prace jsou formulovény jasné, vyplyvaji z vysledki

piedlozené prace a jsou ve shodé s citovanymi odkazy. Odbornych literarnich odkazl



domaécich i zahrani¢nich je v praci uvedeno celkem 292 na 28 stranach textu a podrobné

dokresluji celou $ifi zvolené problematiky. Text vhodné dopliuji na zavér piiloZené
relevantni publikace, na kterych se autor disertaéni prace podilel. Diserta¢ni prace je napsana
piehledné a velmi podrobné zpracovava zvolené téma. Text je Ctivy, po gramatické strance

téméf bezchybny a je napsan dobrou ¢estinou.

Cile disertacni prace a jejich naplnéni

Cile diserta¢ni prace jsou uvedeny na str. 97, jsou piehledné a jasné formulované. Podstatou
prace je podrobné studium &étyt vybranych histopatologickych faktord a biomarkrt. Konkrétné
tumor infiltrujici lymfocyty, NK burky, granzym B a serpin B9. Podstatou provedené studie
je sledovani zavislosti téchto zvolenych markrii na mistnim i vzdaleném S$ifeni nadoru i na
vzniku recidiv. Vysledky studie jsou velmi detailn¢ popsany na stranach 83-103 a jsou bohaté
a prehledné dokumentovany grafy a tabulkami. Pfedlozené vysledky (str. 109) jsou relevantni

k tématu a jsou spravné statisticky zhodnocené. Cile disertacni prace povazuji za naplnéné.

Pouzité metody

Zpracovani a statistické hodnoceni vysledkt je velmi podrobné, pro pocitatové zpracovani
dat byl pouzit software STATISTICA ve verzi 12 Cz. Sledované parametry mezi obéma
skupinami UICC 1II a III byly analyzovany pomoci Mann-Whitneyho testu. Vychozi data i
vysledky byly dale testovany pomoci Gehan-Wilcoxonova testu, délky pieZivani nemocnych
v jednotlivych podskupinach byly vyjadieny pomoci metody Kaplan-Meierové. Pro testovani
sily jednotlivych faktorti byl pouzit vicerozmérny Coxuv regresni model proporcionalnich

rizik. Statistické metody byly zvoleny spravné a vedly k ziskani relevantnich vysledkd.

Aktualnost zvoleného tématu

Téma disertacni prace je vhodné zvolené a vysoce aktualni, a to zejména vzhledem k vysoké

incidenci nemocnych s kolorektalnim karcinomem v Ceské republice. Vysoce vyzdvihuji



experimentalni charakter prace, preciznost zpracovani vysledku a jejich racionalni a stfizlivé

hodnoceni. Oceriuji téz rozsah prace a peclivost zpracovani.

Formalni nalezitosti

Préace je napsana velmi podrobné, piesto vSak vécné, je dobfe dokumentovana a neobsahuje
balastni informace. Po gramatické strance je téméf bezchybnd. Pieklepy se v textu vyskytuji
jen ojedinéle. Pro piiklad uvaddim chybu na strané 3: 5.2 Nespecifickd munita — sprdvné
Nespecifickd imunita. Celkovou kvalitu textu vSak tyto ojedinélé gramatické chyby a

pteklepy nesnizuji. Prace je napsana ¢tivé a dobrou ¢estinou.

Pripominky

K textu disertaéni prace nemam zasadni pfipominky. Téma kolorektalniho karcinomu je v CR
pro vysokou incidenci stadle vysoce aktudlni a je dobie zvolené. Cile stanovené autorem
povazuji za naplnéné. Statistické hodnoceni vysledkl je provedené spravné, autor prokazal

odpovidajici znalost statistickych metod.

Otazky na autora

1. Jaky je Va$ osobni nazor na vyznam vysoké ligatury arteria mesenterica inferior pii
odstupu zaorty ve vztahu k dlouhodobym onkologickym vysledkim a vyskytu

pooperacnich komplikaci?

2. Jaky je Va$ néazor na ortogradni pfipravu stfeva pted pldnovanou operaci pro nador

tlustého stieva a dale pro nador kone¢niku?

3. Které biologické a molekularni markry se mohou u kolorektalniho karcinomu podle
Vaseho odhadu v nejblizSich letech zménit z €isté experimentdlné studovanych na

standardné uzivané v kazdodenni klinické praxi?



Shrnuti oponentského posudku

Téma disertaéni prace je aktualni a bylo dobfe zvoleno. Diserta¢ni prace spliiuje po obsahové
i formalni strance veskeré pozadavky kladené na ni zakonem. Je sepsana vécné, srozumitelné
a je dobfe dokumentovana. Vysledky jsou vhodn& doplnény velkym mnoZstvim obrazki a
grafi, které prehledné dokladaji pfinos vlastnich vysledk autora k feSené problematice.
Velikost experimentélniho souboru je dostate¢na a umoznila adekvatni statistické hodnoceni
vysledkil. Zavéry jsou formulovany vystizné a seriozn€. Autor sam prokazal odpovidajici
znalost védecké prace. Obsahem, zvolenymi metodami, velikosti souboru i zavéry s pfimym
dopadem na klinickou praxi prace spliiuje jak své vlastni cile, tak i obecné pozadavky,

kladené na disertaéni prace v oboru experimentalni chirurgie.
Zavér a doporudeni

Po prostudovini predloZzeného textu doporuéuji disertaéni praci pFijmout k obhajobé.
Autor prokazal vynikajici znalosti z oboru, tviiréi invenci i schopnost védecké prace.
Disertaéni prace splituje po strance obsahové i formilni vSechny poZadované naleZitosti
a k obhajobé ji doporuéuji. Dile doporuéuji — v pfipadé uspéné obhajoby disertacni
price - udélit MUDr. Ondieji Vy¢italovi podle § 47 Zakona o vysokych Skolach ¢&.
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