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Piedkladana habilitacni prace Dr. Zdrazilové Dubské je komentovanym souborem praci
zalozenych na jeji ptvodni védecké praci zaméfené na studiu imunitni odpovédi a
mikroprostfedi v nddoru a jejich praktického vyuziti pro pochopeni zakladnich procesii
Vv patogenezi nadorovych onemocnéni a zlepSeni a individualizaci 1é¢by v onkologii. Prace se
¢leni do nékolika kapitol, tématika je uvedend koncep¢ni kapitolou definujici oblast z4jmu a
cile habilitacni prace. Nasledn¢ se prace rozpada do péti zakladnich kapitol popisujicich
bunécnou a molekularni Groven vzniku malignich nadort, aspekty protinadorové 1écby ze
strany hostitele, imunobiologii solidnich nadori, mikroprostfedi a makroprostfedi nadord a
také moznosti klinického vyuziti téchto laboratornich pozorovéani. Kazda kapitola je velmi
vhodné uvedena piehledem do tématiky a vlastnim pfispévkem autora k problematice.
Celkové prace ptsobi velmi homogenné a vyrovnané, ukazuje na zna¢ny piehled autora v této
oblasti. Jako oponent musim mimotadné ocenit origindlni obrazovou dokumentaci 1 ptehledné
tabulky, které vhodné zpiehlediiuji habilitacni praci a dokumentuji edukacni schopnosti
habilitanta. Uvodni ¢ast habilitaéni prace uzavira seznam recentni literatury &itajici pes 500
citaci.

Podstatnou ¢ast spisu pak tvoii komentované piivodni a ptehledové publikace autora, Kkteré
Citaji tctyhodnych 28 publikaci v recenzovanych, prevazné impaktovanych casopisech.
Jednoticim tématem téchto praci je translace poznatkli z molekularni biologie do praktického
pouziti v diagnostice a stratifikaci onkologickych pacientl. Z fady publikaci si dovoluji
vyzdvihnout tématiku rychlé laboratorni diagnostiky infek¢énich stavii u pacientl se solidnimi
nadory pomoci technologie LightCycler SeptiFast, modulace TRAIL indukované apoptozy u
nadorovych bunck sniZzenim aktivity HER2 signalizace a potlacenim PI3K/Akt drahy, i
studium vyznamu destickovych chemokinti PF-4 a CTAP-III u nadorovych pacientt.

V posledni kapitole autorka shrnuje obsah své habilitatni prace z integrujiciho pohledu
biologa s klinickou zkusenosti na solidni nadory z hlediska vztahu hostitel-nador, konkrétné
interakci malignich bunék a hostitelského organismu ve smyslu: 1. klinicky vyuzitelnych
biomarkert, a 2. patofyziologie malignich onemocnéni se zaméfenim na aspekty souvisejici
S imunobiologii nadoru v kontextu vzniku a 1é¢by malignich onemocnéni. Habilitacni prace a
cely odborné ptsobeni Dr. Zdrazilové Dubské, které jsem mél moznost pozorovat od jeho
pocatki, je velmi dobrym piikladem translacniho vyzkumu v onkologii a dobré spoluprace
mezi biology, klinickymi diagnostiky a onkology.
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Z analyzy souhrnu pedagogickych a védeckych praci habilitantky jednoznacné vyplyva, ze
napliuje a piekrac¢uje doporucené hodnoty LF MU. Zvlast bych vyzvedl pies 30 publikaci
v ¢asopisech s IF, ptes 280 citaci ve WOS a H-index 10, je tedy zfejmé, Ze se jedna o kvalitni
publikace v oblasti vysoce aktualni. Ulohu oponenta usnadiiuje skutenost, e zvolené
publikace byly zvefejnény v renomovanych odbornych periodikach z oblasti onkologie,
imunologie, patologie ¢i molekularni mediciny s impakt faktorem, a Ze tyto prace byly
posuzovany nezavislymi recenzenty v ramci peer-review procesu. V tomto bod¢ bych rad
zduraznil, Ze publikacni Cinnost habilitantky demonstruje i jeji organizacni schopnost, jelikoz
byla schopna opakované¢ organizovat po laboratorni strance klinické studie
multidisciplindrniho charakteru v oblasti molekularni a translacni onkologie. Dr. Zdrazilova
Dubské prokazala schopnost fidit védecky kolektiv a svym ptistupem k feSeni védeckych
problémi umoznila i rozvoj mladsich védeckych pracovniki. Stavajici pedagogicka aktivita
habilitantky je dobrym zakladem pro vytvoreni kvalitni védecké skoly v oblasti molekularni a
transla¢ni onkologie.

Dotazy oponenta k obhajobé habilitaéni prace

1. Individualizace 1écby se stala rutinni soucasti klinické onkologie, nicméné je jasné, zZe
jednotlivé biomarkery pouzivané izolované nemuizou vystihnout komplexitu nemoci a
komplikovanost interpretace laboratornich vysledki v klinickém kontextu. Jak vidite
budoucnost vyuziti kombinaci biomarkert v klinické praxi?

2. Solidni nadory jsou v molekularni analyze znevyhodnéné proti hematologickym
malignitdm relativni nedostupnosti tkané¢ pro opakovanou biopsii. Jak vidite budouci
uplatnéni ,,tekuté biopsie* solidnich nadori v onkologii?

3. Imunitni odpovéd’ pacienta a ti¢innost check-point inhibitortt byva vztahovana k celkové
imunogenicité nadort a jeho muta¢nimu stavu. Jak vidite moZnosti vyuziti analyzy mutacni
naloze nadoru v predikci odpovédi nemocného na tyto nova léciva?

Zavér

Zavérem lze konstatovat, ze kandidat je vyzralou védeckou a pedagogickou osobnosti, ve
zvoleném oboru je dokonale orientovan a schopen pouZzivat nejen Sirokou skalu klinickych,
laboratornich 1 experimentalnich metod, ale také ziskavat cenné a zajimavé origindlni
vysledky, které nasledné dokaze publikovat v prestiznich zahrani¢nich periodicich s impakt
faktorem. Habilitacni prace Lenky Zdrazilové Dubské ,,Imunobiologické aspekty ndadorovych
onemocnéni  spliuje pozadavky standardné kladené na habilita¢ni prace v oboru Lékaiska
imunologie i pozadavky §2 ods. 3 Zakona ¢. 111/1998 Sb., o vysokych skolach, a doporucuji
Jji proto pfijmout jako podklad pro habilita¢ni fizeni.
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