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1. Charakteristika prace

Praca ma 115 stran vratane literarnych prameriov, ktoré zahrnuju 61 citacii a 10
vlastnych publikovanych prac. Autor ¢leni pracu na niekolko &asti: ciele prace, teoreticku ¢ast
a komentar k vlastnym publikovanym pracam. Vlastna praca ma 10 stran, 12 obrazkov a 2
tabulky.

V teoretickej Casti autor opisuje prehlad incidencie a mortality karcinému obliéky podla
Stadiu ochorenia v Ceskej republike a vo svete. Analyza je dokumentovana pbévodnou pracou
autora , ktora je komentovana. Kapitola v monografii poskytuje suhrnné informacie
o karcindmoch obli¢iek z hladiska epidemiolégie, diagnostiky a lie¢by lokalizovanych a
metastatickych ochoreni. Specificky sa zameriava na skupinu pacientov starsich ako 65 rokov,
popisuje benefity, rizika a vysledky lie¢by karcinému oblicky v geriatrickej populacie. V dalse;
Casti sa autor venuje genetickym zmenam pri karcindmoch obligiek. Va&sina karcinémov st
sporadické nadory a zvySok tvoria familidrne nadory so $pecifickymi génovymi mutéaciami.
Vyskum dedi¢nych foriem karcinémov obliciek objasnil zakladné molekularno-genetické drahy
v patogenéze ochorenia. Vyznamne to ovplyviiuje nové terapeutické postupy, najma cielent
lieCbu. V dalsom prehlade je popisany skrining a véasna detekcia karcinému obliéky podla
znamych molekularnych biomarkerov a ich potencialnej klinickej aplikacie na zaklade
sucasnych poznatkov. Prehlad opisuje vztah miRNA k patogenéze karcindmu obliky
a uvadza poznatky o deregulacii miRNA pri porovnani nadorového tkaniva, séra a mocu
pacientov. Podrobne vysvetiuje vztah medzi jednotlivymi diagnostickymi metédami a ich
prinos k zlepSeniu v€asnej detekcie karcinému oblicky. Poznatky su aktualizované a logicky
usporiadané ¢o sved¢i o vedeckej zrelosti autora.
2. Aktualnost’ zvolenej témy

Téma prace patri medzi aktualne lebo diagnostika véasnej detekcie karcindmu oblicky
ma dopad na progresiu ako aj mortalitu tohto ochorenia. Moderné molekulérne a genetické



metodiky vyznamne spresfiuju diagnostiku a prognézu karcinému obli¢ky. Pouzitie spravnej
diagnostiky a lie¢by podra typu, stupfia ochorenia ako aj individualneho pristupu je mimoriadne
dolezity. Praca posudzuje komplexne cell problematiku a kladie déraz na biomarkery
v diagnostickom algoritme. Prinos prace je vo vlastnom klinickom stbore so Zameranim na
diagnosticku presnost jednotlivych metodik.
3. Sledované ciele, metody a vysledky prace
Autor zvolil nasledujuce ciele prace:
1. stanovit vyskyt a prognézu $tadii karcinému oblicky a odhalit molekularne genetické
mechanizmy podielajlce sa na jeho patogenéze
2. zdbvodnit vyznam hladania biomarkerov karcinému obli¢ky, prezentovat typy a jednotlivé
skupiny biomarkerov a mozné oblasti, v ktorych st tieto biomarkery vyuzitelné v klinickej praxi
3. popisat jednotlivé skupiny nekédujucich RNA a ich mozné vyuzitie v diagnostike a prognéze
karcinému obli¢ky, kriticky zhodnotit ich prinos a potencialne smerovanie dalsieho vyskumu v
tejto oblasti

V metodike vlastnych publikovanych prac je stanoveny $tandardny diagnosticky postup,
podla ktorého autor prospektivne sledoval viaceré parametre. Nekodujuce RNA v tkanivach
alebo telesnych tekutinach boli schopné odlisit nadorové tkanivo od nenadorového tkaniva
a diferencovat pacientov s nadorom od zdravych jedincov. Prace potvrdzuju diagnosticku a
prognostickd hodnotu mnohych skupin tychto RNA. Podrobna analyza nadorového tkaniva tak
moze odhalit biomarkery potencialne agresivnych renalnych karcinémov, recidivujlcich
nadorov alebo nadorov zle reaguijucich na lie¢bu. Autor naplnil v prilozenych pracach
stanovené ciele.
4. Prinos pre d'alSi rozvoj vedného odboru

Stanovenie hladin cirkulujicej nekédujicej RNA ako minimalne invazivna metéda

diagnostiky zapada do atraktivneho konceptu takzvanej tekutej biopsie rakoviny. Sugasné
molekulové testy poukazuju aj na terapeutické pouzitie opisanych RNA, ktoré by v kombinacii
s novymi terapiami metastatického karcindmu obli¢iek mohli viest k predizeniu celkového
prezivania pacientov. Vysledky predkladanej prace posunu znalosti vo vednych odboroch
uroldgia, molekularna bioldgia a onkoldgia na kvalitativne i kvantitativne novu tdrover. Tieto
poznatky nadobldaji  charakteristiku  Gzko Specializovaného odboru a zaroven
multidisciplinarnej spoluprace.
5. Kritické pripomienky

nemam

Dotazy oponenta k obhajobé& habilitaéni prace

V ktorych telesnych tekutinach sa v stiéasnosti dosahuje najvyssia diagnosticka
presnost biomarkerov v diagnostike karcinému obli¢ky? Bude ich mozné pouzit' aj pri
skriningu v buducnosti?

Zavér
Habilitatni prace MUDr. Michala Fedorka, Ph.D., ,Possibilities of diagnosis and prognosis
of renal cell carcinoma using novel biomarkers" splriuje pozadavky standardné kladené na

habilitatni prace v oboru Chirurgie. y
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