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Diplomovda prace Bc Lenky Hovorkové fesi problematiku sledovani minimalni rezidualni
nemoci u leukemickych pacientl s translokaci t 9,22, tedy s pfestavbou genu BCR-ABL.

V soudasné dobé jsou k monitorovani MRN pouzivany dvé standardizované metody, a to
detekce klonalnich prestaveb gend pro imunoglobuliny ¢i T-bunécné receptory a méreni
exprese fuzniho genu BCR-ABL na drovni mRNA. Autorka prace se snazila zavést a
optimalizovat dal$i metodu, jejiz vysledky by mély praktické vyuZiti. Jedna se o metodu
hledani BCR-ABL zlom( v genomové DNA, které jsou jedinecné pro kaidého pacienta.
Analyza téchto oblasti na genomické urovni by mohla byt u téchto pacientd pouZita
k monitorovani minimalni rezidudlni nemoci. Vysledky této metody pak autorka porovnava
s daty ziskanymi ze dvou standardizovanych metod.

Diplomova prace Lenky Hovorkové je prehledné ¢lenéna. Obsahuje 64 stran v€etné abstraktu
v anglickém jazyce, seznamu zkratek a seznamu pouZité literatury. Cile prace byly jasné
vytyCeny a postupné téZ splnény.

V Pfehledu literatury je podrobné popsana problematika molekularni stranky CML a ALL
s fuznim genem BCR-ABL, lé¢by pacientd s témito diagnézami, nutnost méfeni minimalni
rezidudlni nemoci a diagnostickych pfistupt k tomuto méreni. Tato kapitola je velmi
dakladné zpracovand, autorka uvadi citace z vice neZ 70 relevantnich publikaci.

Kapitola Metody a material je velmi obsahla a svéd¢i o tom, Ze se autorka seznamila
s sirokou paletou molekuldrné genetickych metodik, které zvladla provadét a téz je
srozumitelné popsat.

K hodnoceni vysledk( se autorka dostala po velmi pracném prvotnim navrZeni a optimalizaci
metodiky, kterd vedla kvybéru primerd obklopujicich zlom BCR-ABL ' a charakterizaci
zlomovych oblasti jedineénych u kazdého pacienta. Na tomto zakladé pak byly provadény
kvantifikace zlomovych oblasti, které odraZeji hladinu minimalni rezidualni choroby na
drovni DNA. Tyto vysledky byly konfrontovany s vysledky dvou standardizovanych metod
(detekce klondlnich pfestaveb gen( pro imunoglobuliny ¢i T-bunécné receptory a méfeni
exprese fuzniho genu BCR-ABL na udrovni mRNA) a diskutovany vramci dostupnych
literarnich zdroju.

Vysledky jsou prezentovany formou popisného textu. Ve vysledkové &asti bych uvitala i
pfehlednou tabulku/tabulky k uvadénym datim. Korelaci vysledkdl nové nawZené metody
s vysledky zjisténymi dvéma jiZz standardizovanymi metodami prehledné ukazuji grafy
(zvolenou statistickou metodu vyhodnoceni postradam v kapitole material a metody).

V dal3i kapitole jsou diskutovany p¥i¢iny odlisnosti vysledkl jednotlivych metod. Autorka je
relevantné komentuje v souvislostech srozdilnym typem bunék, v nichZ stanoveni MRN
probihd, odlisnosti podstaty onemocnéni CML a ALL, rozdilu v méfeni na drovni gDNA resp.
exprese genu, v souvislostech s probihajici [é¢bou.



Na diplomantku mam dvé nasledujici otazky:

1. Jakym zpisobem jste délili a vyuZivali omezené mnoZstvi vyizolované DNA
z diagnostickych/relapsovych vzorkd, kterou bylo nutno pouZit na ovérovani
navrzenych primer( a nasledné na vytvoreni fedici rady pro kvantitativni RT PCR (z
kolika mononuklearnich bunék jste izolovali DNA, s jakymi vytéZzky, na méreni kolika
vzorkl v pribéhu lécby je moZno diagnosticky material vyuZzit?)

2. Jaké jsou dalsi plany Vase nebo pracovisté, kde jste svou prdci provadéla, v souvislosti
s optimalizaci vyvinuté metody?

Diplomantce blahopfeji k dosazenym vysledkiim a preji ji hodné Stésti a uspéchi v jeji dalsi
védecké praci.
PredloZenou praci jednoznacné doporucuji k obhajobé:

Hodnoceni: vyborné
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