Posudek na diplomovou praci Katefiny Prokopové

Katefina Prokopova pracovala na své diplomové praci v Laboratofi molekularni terapie
Biotechnologického tstavu AV CR v Praze pod vedenim Prof. Jifiho Neuzila. Tematicky byla
prace zmétena na biologii rakovinnych kmenovych bun€k nadoru prsu. Hlavnim cilem prace
bylo zjistit roli onkogenu erbB2 v kontextu iniciace a progrese nadort prsu za pouziti metod
tkanové kultury a mySich modelti neoplastickych onemocnéni. Onkogen erbB2 je vysoce
exprimovan u zhruba 30% pacientek s karcinomem prsu, kde je tspé&Snost 1écby pomérné
nizkd. Je mozné, Ze relativné vysoka rezistence téchto naddort je zptisobena vysokou expresi

erbB2, kterd miiZze byt zajimavym objektem protirakovinnych ptistupt.

Katefina se své prace zhostila velmi dobfe. Po pocatecnim zavedeni pro ni v té¢ dobé novych
metod a experimentalnich pfistupti Katefina vétSinou pracovala samostatné s tim, ze se
prubézné radila se svym Skolitelem a také s kolegy v laboratofi. Katefina méla tu vyhodu, ze v
Laboratofi molekularni terapie pracovala jiz na své bakalairské praci. Proto znala velmi dobie
prostiedi laboratofe, své kolegy i nékteré metody. Celkové ma Katefina velmi dobrou
schopnost samostatné prace, coz se tyka jak navrhovani pokust, jejich realizace, zpracovani

vysledki i jejich zdokumentovani.

Ukolem Katefiny bylo studovat roli onkogenu erbB2 v kontextu rakovinnych kmenovych
bun¢k. Pro tento ucel Katefina pouzila linii rakoviny prsu MCF7, v niz pomoci stabilni
transfekce s genem kodujicim erbB2 shRNA utlumila expresi tohoto onkogenu. Po ptipraveé
stabilnich transfektantl, které se ukazaly jako relativné heterogenni z hlediska hladiny
exprese erbB2, Katefina pfipravila pomoci klonalniho pfistupu sublinie s homogenné nizkou
expresi erbB2. Jak ptivodni buiiky, tak i1 bunky s nizkou expresi erbB2 byly testovany na
expresi nékterych markerti kmenovosti a na schopnost vytvaret tzv. mammosféry, které jsou
in vitro modelem kmenovych bun¢k rakoviny prsu. Buiky parentalni i buniky s utlumenou
expresi erbB2 byly poté pouzity k pfipravé nador v imunosuprimovanych mysich. Z davodi
Casové naro¢nosti tyto pokusy stale probihaji. Poc¢ate¢ni vysledky naznacuji, ze utlumeni
exprese erbB2 na vznik nddoru piilis velky vliv nemda. Zde bych rad zdaraznil, ze pro
zobrazovani a kvantifikaci objemu nddori pouzivd Katefina relativné novou metodu
ultrazvukového zobrazovani, ktera umoZiiuje naprosto precizni ur€eni objemu karcinomul a

jejiz pouziti Katefina zvladla velice dobie.



Piedpokladame, Ze z této prace vznikne kvalitni publikace. Je mozné, Ze exprese erbB2 na
vznik nadoru piili§ velky vliv nema. Je ale mozné (a velmi pravdépodobné), ze erbB2 zaroven
ovliviiyje rezistenci nadora vii€i terapii, coz jsou dveé oblasti, které bychom radi v dalsi praci
sledovali. Proto bude nutné stavajici praci doplnit o dalsi vysledky, pti¢emz po zhruba dalSich
6-ti mésicich miizeme ocekavat sepsani rukopisu, ktery by svou tematikou i zavaznosti mohl

byt podan do ¢asopisu typu Cancer Research.
Katefina je vysoce inteligentni a talentovana. Navic je po lidské strance velmi piijemna. Proto
je velice milé s ni spolupracovat. A nejen jeji skolitel ale i ostatni kolegové v laboratofi jsou

radi, ze Katefina u nas ziistava na postgradudlni studium.

Z divodl vysSe uvedenych navrhuji diplomovou praci Katefiny Prokopové k obhajobé a

doporucuji klasifikovat jako praci vybornou.

Prof. Jifi Neuzil 14. zaii 2010



