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Posudek disertacni prace Mgr. Petry VI¢kové ,Studium mechanismi agresivity
akutni myeloidni leukemie v mySim modelu nesoucim mutace gent Spil (PU.1) a
Trp53“

Autorka se ve své praci zabyva aktudlnim a zajimavym tematem mechanism0 a biologického pozadi
akutni myeloidni leukemie a agresivity jejiho pribéhu v mySim modelu a ¢aste¢né ovéfuje
aplikovatelnost ziskanych informaci i v humanni mediciné. Pfi feSeni svého projektu pouziva fadu
pokrocilych molekularné genetickych technik v€éetné vytvoreni mysiho modelu tohoto onemocnéni,
RNA interference &i chromatinové imunoprecipitace. Projekt vznikl na pracovisti dlouhodobé a
Uspésné se danou problematikou zabyvajicim.

Prace je zaloZena zejména na prvoautorském c&lanku v ¢asopise Oncogene (impact factor 7,4) a i
dalsi tfi (spoluautorské) €lanky s podobnou tematikou pfiloZzené k disertaci jsou publikovany v
kvalitnich zahrani¢nich Casopisech (s impact factorem 4,4 az 10,2). Tyto publikace proSly pfisnym
oponentskym Fizenim a jejich kvalitu a pfinos pro obor proto neni tfeba dale rozebirat.

Prace je napsana velmi peclivé, je obsahla, ale pfehledna a informativni. Dobfe shrnuje vysledky a
shazi se z experimentalnich pozorovani vyvodit obecné platné mechanismy buné&énych regulaci a
deregulaci leukemickych bunék.

V diskusi bych rad pozadal autorku o odpovéd, resp. komentar k nékolika bodum:

1) V zavérech a diskusi je opakované zminéno, ze jste navrhli novy mechanismus vysvétlujici
patogenesi agresivni AML. Jak moc obecné (pro jak velkou ¢ast AML) si myslite, Zze tento
mechanismus, tak, jak ho popisujete, plati?

2) Naznacuji vaSe data ziskana vySetfenim exprese jednotlivych gent drahy p53 — MYB — miR155
— PU.1 u pacientd s AML (pfipadné jina publikovana data) uzSi spojitost tohoto modelu
s né&jakym konkrétnim subtypem AML €i s né&jakou rekurentni genetickou aberaci?

3) Hledali jste u pacientd s AML aberace v pfisluSnych genovych oblastech cilené i na DNA drovni
(delece, mutace, ...)? Méla by takovéa analysa podle vas vyznam?

4) Jaky je obecné vas nazor na studium lidskych nemoci na mysich modelech a na naslednou
aplikovatelnost vysledkl do lidské mediciny?

Zavérem konstatuji, ze prace Mgr. Petry VIickové je kvalitni a dobfe zpracovana a splnuje
vSechny standardy disertaéni prace. Po jejim uspéSném obhajeni doporuéuji udélit Mgr.
Vickové titul Ph.D.
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