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1. Celkové zhodnoceni a charakteristika prace

PiedloZena habilitaéni prace je koncipovéana jako soubor puvodnich védeckych publikaci,
tematicky propojenych jednoticim konceptem individualizace péce o pacientky s karcinomem
endometria, doplnény autorskym komentafem, ktery jednotlivé studie zasazuje do SirSiho
odborného a klinického kontextu. Tento format odpovidd sou¢asnym mezinarodnim
standardim habilitaénich praci v klinickych oborech a umoziuje komplexné zhodnotit
dlouhodobou védeckou ¢innost autorky.

Prace pokryva klicové oblasti soucasné onkogynekologic — diagnostiku a screening,
molekularni klasifikaci a prognostické markery, staging lymfatickych uzlin v€etné sentineloveé
biopsie a vyuziti predikénich modeld v klinickém rozhodovani. Tematické ¢lenéni je logické,
jednotlivé kapitoly na sebe navazuji a dohromady vytvafeji uceleny obraz systematické a cilené
védecké prace.

Habilita¢ni prace je zpracovana v anglickém jazyce na velmi vysoké urovni. Jazyk je odborné
pfesny, stylisticky kultivovany a bez zjevnych formalnich ¢i terminologickych nedostatki. Text
je pln& srovnatelny s pracemi publikovanymi v mezinarodnich recenzovanych ¢asopisech a
necini dojem pouhého kompilatu, ale promys$leného odborného celku.

2. Aktudlnost a vyznam feSeného tématu

Zvolené téma je vysoce aktualni a zcela odpovida souasnym trendim v onkogynekologii.
Karcinom endometria patii mezi nejCastéjsi gynekologické malignity v rozvinutych zemich a v
poslednich letech dochazi k zdsadnim zménam v jeho diagnostice, klasifikaci i 1éCb€. Zavedeni
molekularni klasifikace, rozvoj sentinelové biopsie a snaha o individualizaci 1é¢by predstavuji
jedny z nejvyznamnéjsich posunt posledni dekady.
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praxe i z multicentrickych studii. Prace tak reflektuje nejen aktualni stav poznani, ale i redlné
moznosti implementace novych postupt do kaZzdodenni klinické péce. V tomto ohledu je jeji
pfinos nesporny.



3. PouZité metody a postupy — kriticky rozbor

Z metodologického hlediska je prace velmi solidné vystavéna. Autorka vyuziva Siroké
spektrum vyzkumnych pfistupti — retrospektivni i prospektivni klinické studie, analyzy
observaénich souborii, imunohistochemické a molekuldrng-genetické metody, statistické
modelovani i externi validaci predikénich ndstroji.

Zv14sté pozitivné hodnotim:

« systematickou implementaci molekulami klasifikace (MMR, p53, POLE) do klinické
praxe a jeji kritické hodnoceni,

« zapojeni do mezinarodnich multicentrickych studii (napf. SENECA),

« metodicky korektni zpracovani studii zaméfenych na sentinelovou biopsii, vCetné
analyzy faktora selhani mapovani,

o realisticky piistup k predik&énim modelim, v&etné poukazu na jejich limity.

Za slabgi stranky lze povaZzovat skute¢nost, Ze n&které prace maji unicentricky charakter a
omezeny podet pacientek, coz miZe sniZovat jejich zobecnitelnost. Tyto limity jsou vSak
autorkou oteviend reflektovany a jsou do znaéné miry vyvéazeny zapojenim do rozséhlych
mezinarodnich souborii. Metodologické nedostatky zasadniho charakteru jsem v praci
neshledal.

4. Vysledky prace a nové védecké poznatky

Vysledky habilitadni prace pfinaseji fadu poznatkii, které Ize povazovat za plivodni a védecky
piinosné:

« v oblasti diagnostiky a screeningu prace jasné ukazuje, Ze ultrazvukovy nalez polypu
&i hyperplazie bez klinickych symptomd neni automatickou indikaci k invazivnimu
odbéru, coZ ma piimy dopad na racionalizaci péce;

o studie vénované asymptomatickym pacientkim prokazuji, ze Casn€jsi zachyt
onemocnéni sam o sob& nezlepsuje prognézu po zohlednéni stadia a histologickych
parametri;

o price pfindsi cennd data o implementaci molekulirni klasifikace v realnych
podminkach klinické praxe a o jejim vlivu na rizikovou stratifikaci;

« v oblasti stagingu lymfatickych uzlin autorka vyznamné pfispiva k poznani faktori
ovliviiujicich uspésnost sentinelové biopsie;

« studie zaméfené na predikéni modely (v&etné validace ENDORISK) podporuji trend
individualizovaného rozhodovani a oteviraji prostor pro dalsi rozvoj této oblasti.

Soubor vysledkil plisobi konzistentné a je patrné, Ze autorka se dané problematice vénuje
dlouhodobé a systematicky.

S. Formalni uirovei zpracovani

Formalni stranka prace je na velmi vysoké Grovni. Text je piehledné strukturovan, jednotlivé
kapitoly jsou logicky usporadany a doplnény odpovidajicim odbornym komentdfem. Grafy,
tabulky i obrazova dokumentace jsou srozumitelné a vhodné zvolené. Bibliografie je rozsahla,
aktualni a zahrnuje zdsadni mezinarodni doporuéenti i klicové plivodni préace.



Zvl4§té ocefiuji, Ze komentaf neni pouhym shrnutim publikaci, ale piinasi syntézu poznatki a
kritickou reflexi jejich vyznamu i limiti.

6. Vyznam price pro dalii rozvoj oboru a moZnosti aplikace v praxi

PredloZena habilitaéni prace ma jednoznadny vyznam pro daldi rozvoj onkogynekologie.
Vysledky jsou dobfe aplikovatelné v klinické praxi, zejména v oblasti diagnostickych
algoritmi, indikace invazivnich vykonu, vyuZiti molekuldrnich markeri a optimalizace
chirurgického stagingu.

Préce rovn&z pfispiva k mezinarodni diskusi o individualizaci péce u karcinomu endometria a
mé potencial ovlivnit budouci doporuéené postupy. Nelze opomenout ani jeji vyznam
pedagogicky a metodicky pro dalsi generaci lékaft.

7. Zavéreéné hodnoceni

Piedlozena habilitaéni prace svédéi o dlouhodobé, systematické a koncepéni védecké Cinnosti
autorky, kterd ma jasny odborny profil a vyrazny pfinos pro rozvoj onkogynekologie. Autorka
prokazujc schopnost samostatng formulovat vyzkumné otazky, kriticky hodnotit vysledky a
aplikovat ziskan¢ poznatky do klinické praxe i vyuky.

Na zakladé vyse uvedeného konstatuji, Ze habilitaéni prace spliuje vSechny pozadavky
kladené na habilitaéni Fizeni, a doporuduji jeji pFijeti s navrhem na jmenovini MUDr.
Petry Bretové, Ph.D., docentkou v oboru gynekologie a porodnictvi.

Dotazy oponenta k obhajobé& habilitaéni prace (pocet dotazl dle zvaZzeni oponenta)
NEMAM

Zaveér
Habilitadni prace MUDr. Petry Bretové, Ph.D., ,Individualized Approach to Patients with

Endometrial Cancer” splriuje pozadavky standardné kladené na habilitatni prace v oboru
Gynekologie a porodnictvi.
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