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1. |ékarska fakulta University Karlovy
Katefinska 32, 121 08 Praha 2

Véc: Posudek habilitacni prace Mgr. Katefiny Machové Polakové, Ph.D.
Vazeny pane prodékane,

bylo mi potéSenim si pfedist habilitani praci Mgr. Katefiny Machové Polakové, Ph.D. a ujmout
se vypracovani posudku. Uchazefku znam z odborné komunity jiz fadu let a povazuji ji za
renomovanou expertku v oblasti molekularné genetickych analyz chronické myeloidni leukémie
(CML), a to nejen v Cesku, ale i na mezinarodni trovni.

Vlastni habilitaéni prace je vypracovana v rozsahu 40 stran véetné abstraktu a zavéru a
odkazuje na 110 citaci, coz dokumentuje uceleny pfehled autorky o Fedené problematice.
Habilitaéni prace je psana srozumitelnym jazykem a ma jasnou koncepci a strukturu. K textu je
doloZzeno 13 pfiloh — publikaci v mezinarodnich impaktovanych ¢asopisech, u kterych je K.
Machova Polakova autorkou nebo spoluautorkou (z nich je u 8 publikaci prvni a/nebo
korespondujici autorkou). V praci bohuzel neni uveden celkovy piehled publikaci autorky tykajici
se problematiky CML (z udaju uvedenych na pubmed / WOS vyplyva vy$si pocet publikovanych
praci), taktéz by bylo vhodné uvést dalsi bibliografické Udaje o celkové publikaéni aktivité (napr.
citace).

Nicmene je ziejme, ze K. Machova Polakova patfi mezi klicové osobnosti zabyvajici se
problematikou monitorovani |é¢ebné odpovédi na I1éébu CML i kvantifikaci BCR-ABL1.
V poslednich letech se také intenzivné zabyva vyuzitim novych technologii sekvenovani nové
generace (NGS) v diagnostice CML a hledanim moznosti predikce lé¢ebné odpovédi CML
pacientl, napfiklad vyuzitim genetickych polymorfisml v genech pro transmembranové proteiny.
Kromé puvodnich praci pochazejicich dominantné z laboratofe vedené K. Machovou Poldkovou
bych rada ocenila jeji zapojeni do tvorby mezinarodnich doporuéeni pro hodnoceni molekularni
odpovédi na lé¢bu (Leukemia 2015) mezinarodniho hodnoceni referenéniho panelu pro
kvantifikaci BCR-ABL1 (Leukemia 2016).
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K problematice habilitaéni prace Mgr. Katefiny Machové Polakové mam nékolik dotazl resp.

namétu pro diskusi:

Je translokace BCR-ABL1 jednoznacné kauzalni mutaci vyskytujici se ve véech CML

burikach nebo existuji vyjimky ¢&i alternativni mechanismy maligni transformace?

Na stranach 12-13 habilitaéni prace je uvedeno 5 zakladnich moznych pficin rezistence
na TKI inhibitory, podrobné je pak diskutovan prfedevsim vyskyt jednobodovych mutaci
v kinazové doméné BCR-ABL1 a farmakogenetické faktory rezistence. Které ze vSech 5

uvedenych typl pfi¢in rezistence se vyskytuji nejéastéji, pfipadné s jakymi frekvencemi?

Jaké jsou realné moznosti vyuziti digitalni PCR v monitoringu zbytkové choroby pomoci
BCR-ABL 1 genu u sledovanych CML pacientl a jaké jsou dal$i moznosti vyuziti NGS pfi

vySetfeni rezistence vuéi TKI?

Domnivate se, ze by bylo vhodné diagnosticky analyzovat nukleotidové polymorfismy
(SNP) v genech pro transmembranové proteiny a jejich promotorech a vysledky

zohlednovat pfi volbé terapie?

Zaveér:

Na zakladé posouzeni predlozené habilitacni prace Mgr. Katefiny Machové Polakové,

Ph.D. doporucuji prijeti této habilitacni prace jako podklad pro habilitacni fizeni a na jejim

zakladé doporucuji udélit Mgr. Katefiné Machové Polakové, Ph.D. titul docent v oboru

Lékarska biologie a genetika.
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