Posudek na doktorskou prici a pisobeni Ing. MiluSe Hubickové

Ing. Miluse Hubactkova zaCala pracovat na doktorské praci pod nazvem "Vliv
biotransformace a transportu na incidenci rakoviny prsu a u€inky chemoterapie” v Oddéleni
toxikogenomiky (Statni zdravotni ustav, Centrum toxikologie a zdravotni bezpecnosti) na
podzim roku 2005.

MiluSe nastudovala a v pribéhu prace dopliiovala odbornou literaturu o vyznamu
biotransformacnich enzymi a enzymi oxidativniho stresu pro u¢innost chemoterapie u
pacientd lécenych klasickymi cytostatiky (antracykliny, nukleosidova analoga, taxany).
Poznatky pak vyuZila ke sledovani genetické variability a hladin transkripti gend
metabolismu a P-glykoproteinu ve vzorcich pacientek s karcinomem prsu.

Miluse velmi dobfe zapadla do védeckého tymu a ukazala schopnost spolupracovat s
ostatnimi €leny, ktefi ji na zaCatku studia vedli metodicky i teoreticky. Béhem studia Miluse
samostatné vypracovéavala rozvrh pfevazné Casti experimenttl, které pak sama provadéla a
vyhodnocovala rliznymi statistickymi postupy (parametrické testy, analyza variance ANOVA,
apod.). Vysledky studia MiluSe pribézn€¢ davala do souladu se znalostmi v literatufe a z toho
vyvozovala adekvatni zavéry, jeZ vyrazné pfispély k dalSimu zaméfeni vyzkumu celého
oddéleni. Zpracovanim detailni analyzy vztahti mezi expresi i genetickou variabilitou enzymil
metabolismu a oxidativniho stresu a klinicko-patologickymi charakteristikami pacientek s
karcinomem prsu Milu$e dokézala, Ze se dovede velice dobfe orientovat v pom&rné slozité
vyzkumné oblasti. Zejména podil na zavedeni absolutni kvantifikace geni NQO1, NQO2,
SOD2 a SOD3 v tkénich nadorovych pacientek povazuji za zésadni a zn&j vyplyvajici
prvoautorské publikace ve Pharmacogenetics & Genomics a International Journal of Cancer
jasné prokézaly kvalitu védecké prace MiluSe v ramci svého studia. Na téchto dvou pracech
ma Miluse vice nez 50% podil v experimentalni oblasti i pfi psani publikaci.

Z védeckych uspécht Miluse Hubackové l1ze jmenovat:

1/ Impaktované prace v Casopisech, Anticancer Research, Pharmacogenetics & Genomics (2
prace), International Journal of Cancer a dvé publikace v Klinické Onkologii.

2/ Pravidelné prezentace na domécich i zahrani¢nich konferencich: napi.: EACR 2006, AACR
2007, ESF 2008 a IUBMB 2009.

3/ Scholar-in-Training Award k u¢asti na AACR Annual Meeting 2007.

4/ Usp&$né feseni grantu GAUK ¢&. 94507 v obdobi 2007-2009.

5/ Uspé&sné Feseni grantu SZU — Projekt mladych v roce 2006

Miluse Hubackova se béhem studia projevila jako velmi bystra, iniciativni védecka
pracovnice, schopna tymové prace. V predkladané doktorské praci splnila hlavni cile a
dokéazala samostatnym postupem zhodnotit vyznam genetické variability a fenotypu
vybranych biotransformacnich enzymti a P-glykoproteinu pro prognosu a ucinnost
chemoterapie u karcinomu prsu. Jeji prace pomohla zalozZit novy smér vyzkumu naseho tymu
v oblasti farmakogenetiky a genomiky nadorovych onemocnéni.

Z vy$e uvedenych diivodi doporucuji predloZenou praci k obhajt})bé. MQ )
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