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Oponentsky posudek magisterské diplomové prace ,,Molekularni charakteristika novych
variant BCR/ABL kinazové domény u pacienti s chronickou myeloidni leukémii*.

Oponent: Doc. MUDr. Tomas Kozak, PhD., MBA

Bc. Lucie Dvorakova predklada magisterskou diplomovou praci na téma, které je v soucasné
dob¢ v oblasti vyzkumu, diagnostiky a 1é€by chronické myeloidni leukémie (CML) vyznamné
diskutovano. U fady CML pacientll na 1écbé tyrozin kindzovymi inhibitory (TKIs) dochazi
Vv pribéhu onemocnéni k vyvoji klonii rezistentnich na 1é€bu Imatinibem, Castokrat i dalSimi
inhibitory. U rekurentnich mutaci v kinazové doméné¢ BCR/ABL je znam farmakokineticky
profil téchto variant; jejich klinickou relevanci u nemocného lze tudiZ predikovat a upravit
terapii na zakladé molekularnich nalezt. V piipadé¢ doposud nepopsanych, novych variant
kinazové domény BCR/ABL je casny udaj o in vitro farmakologickém profilu velmi
vyznamnym piinosem pro pacienta i oSetiujictho hematologa, jelikoz umoznuje vhodnou
upravu 1é¢by a personalizovany piistup k nemocnému.

Praci Bc. Lucie Dvotakové povazuji za velmi piinosnou a vysoce hodnotim metodicky pfistup
a pouzité molekularni techniky (in vitro mutageneza, klonovani, tkafiové kultury, ptiprava
bunéénych linii, testovani in vitro farmakologickych profila jednotlivych variant BCR/ABL
kindzove domény). Z téchto diivodu viele doporucuji praci Be. Lucie Dvotakové k nejlepSimu
hodnoceni.

Doplnujici otazky oponenta:
1. Jak casty je nalez non-rekurentnich variant BCR/ABL kindzové domény u pacient
s CML?
2. Jaky je pravdépodobny mechanismus vzniku mutaci v BCR/ABL kinazové doméng?

3. Jak silna je korelace in vitro a in vivo biologickych vlastnosti rekurentnich variant
BCR/ABL kinazové domény?

Za zodpovézeni dopliujicich otazek predem dékuji a jsem s pozdravem,

Doc. MUDr. Tomas Kozak, PhD., MBA

V Praze, 24.05.2011



