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VEC: Posudek dizertaéni prace Mgr. Jana Hojného

Hlavnim tématem dizertatni prace Mgr. Jana Hojného ,,Analyza genovych produktd vznikajicich v disledku
alternativniho sestfihu pre-mRNA a jejich vyznam v onkogenezi karcinomu prsu“ bylo zavedeni metody
umoziiujici identifikaci a kvantifikaci pfitomnych sestiihovych variant mRNA u nizce exprimovanych gend

s vyuzitim multiplexni RT-PCR a masivniho paralelniho sekvenovani nové generace a real-time RT-PCR (qPCR).

Nastup masivniho paralelniho sekvenovani v novém tisicileti znamena nejvétsi revoluéni technologickou zménu
v molekularni biologii od objevu PCR. Umoziiuje komplexni pohled na genetickou informaci, avsak pres
nesporné vyhody je soucasné identifikovano také velké mnoZstvi variant nejasného vyznamu, véetné variant
potencialné ovliviiujicich sestfih mRNA.

Pro spravnou interpretaci vyznamu nalezenych sestihovych variant je nezbytné nutné znét spektrum a tkaniovou
specifi¢nost piirozené se vyskytujicich alternativnich sestiihovych variant daného genu. Laboratof onkogenetiky,
ve které Mgr. Hojny béhem svého postgraduélniho studia pracoval, se dlouhodobé zabyva testovanim velmi nizce
exprimovanych tumor-supresorovych genii a Honzovym tikolem bylo pro tuto skupinu genil zavést univerzalné
pouzitelnou a levnou metodu identifikace ASV s vyuzitim p¥istupii sekvenovéani nové generace. Metodu zaved! a
optimalizoval na modelovém genu BRCAI, ktery byl zvolen nejen pro své vyznamné postaveni v dédiéné
nadorové predispozici, ale také proto, Ze jeho sestiihové varianty byly zkoumény také dal$imi védeckymi
skupinami a bylo tedy mozné porovnat Honzovy vysledky s nédlezy ziskanymi alternativnimi laboratornimi
pFistupy (2017). U identifikovanych alternativnich sestithovych variant BRCA1 mRNA dile Honza proved! na
rozsahlém souboru jedinci i tkdni zhodnoceni jejich exprese s vyuzitim metody qPCR, kterou si osvojil jiz béhem
svého pregradudlniho studia. Ziskané vysledky dokéazal zpracovat, adekvatné vyhodnotit a v ramci pfipravy
publikaci i psani své dizertalni prace zasadit do kontextu soutasného poznani dané problematiky. VSechny
laboratorni schopnosti ziskané béhem svého postgradudlniho studia vyuziva i v Laboratofi molekularni patologie
na Ustavu patologie 1. LF UK a VFN v Praze, kam se v ramci svého profesniho riistu v roce 2015 piesunul.
B&hem svého piisobeni v laboratofi onkogenetiky Mgr. Hojny prokazal svou cilevédomost, vytrvalost, velkou

psychickou odolnost a nadseni pro objevovani nového. Kromé préce na tématu vlastniho postgraduélniho studia



se Honza aktivng zapojil do pregradudlni vyuky lékaiské biochemie i do dalSich vyzkumnych projektd

realizovanych v laboratofi. Kromé vlastni badatelské zdatnosti prokézal svou nadstandardni schopnost tymové

spoluprace a pohodové komunikace s ostatnimi kolegy.
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