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Mgr. Lenka Stolafova zahdjila postgraduélni studium v roce 2015, poté, co v nasi laboratofi jiz absolvovala
bakalérskou i diplomovou préci, které se dotykaly problematiky checkpoint kindzy CHK2. Start Lenéina
PgS se kryl se zménou platformy pro sekvenovani nové generace (NGS) v nasi laboratofi, kdy jsme
prechazeli z liga¢niho sekvenovani na SOLiDu na sekvenovani syntézou na platformé Illumina. Zména na
Jednodussi, rychlejsi a lacingjsi sekvenatni technologii pfinesla nasazeni NGS do viech paralelng
probihajicich vyzkumnych tikolii analyzujicich populace rizikovych onkologickych pacientii a Lenka se do
nich vloZila s velikym nadSenim i dsilim. ProtoZe z pfipravy diplomové prace méla Lenka jasnou predstavu
0 béznych laboratornich pfistupech provadénych v nasi laboratorfi, mohla se neprodlené zabyvat piipravou
NGS knihoven. Diky preciznosti a rychlosti v jejich piipravé se stala nepostradatelnym &lenem tymu
s expertni znalosti NGS umoziiujici nejen rutinni zpracovani velkych poéti analyzovanych vzorkd, ale i
feSeni novych vyzkumnych tkoli.

Jeji rozsahlé erudice v molekularné-biologickych analyzach, NGS i v problematice nadorové predispozice
byla nezbytné pro ptipravu sekvena¢niho panelu CZMELAC a naslednou analyzu vysoce rizikovych
pacientu s familidarni formy melanomu. V tomto projektu Lenka zodpovidala &i vykonné spolupracovala na
vetsiné podukold, od navrhu panelu, optimalizaci pfipravy knihoven, vybér a ptipravu vzorki pacient,
vlastni sekvenovaéni, interpretaci a konfirmace nalezi, statistické hodnoceni, piipravu manuskriptu, ¢i
piipravu jeho revizi a odpovédi oponentiim.

V ramei analyz pacienti s karcinomy prsu, ovaria, ¢i s melanomem jsme opakované nachazeli varianty
v CHEK2 genu kédujicim kinazu CHK2. Zarodeéné varianty v CHEK?2 genu studujeme od roku 2002, ale
teprve NGS umoznilo jejich systematickou analyzu u pacientd s riznymi nadorovymi onemocnénimi.
Vysoka prevalence raritnich a populaéné specifickych variant CHEK? v nasi populaci vyvolala poptavku
po robustnim, vysoce spolehlivém analytickém postupu pro funkéni testovani CHEK? variant v modelovém

systému lidskych nenadorovych bunék. ProtoZe tento pozadavek dalece piesahuje schopnosti nasi
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laboratote, pozadali jsme o sestaveni modelového systtmu MUDr. Libora Maciirka, Ph.D., ktery vede
Laboratof biologie nadorové buitky v UMG AVCR a stal se kolitelem specialistou Len¢ina PgS, jehoz
zavéreCna Cast se soustfedila na funkéni analyzy germinalnich variant CHEK?2. Publikované vysledky
analyz CHEK2 u pacientek s karcinomy prsu a ovarii doplnéné o funkénich analyzy zachycenych missense
a in-frame variant zaznamenaly vyrazny ohlas a v Lence probudily zdjem o funkéni analyzy. Ve spolupraci
se zahrani¢nimi spolupracovniky v ramci ENIGMA konsorcia zpracovava nyni Lenka na UMG funké&ni
analyzu rozsahlé kolekce 288 C HEK?2 variant zachycenych v 12 zemich péti kontinent(. V ramci této prace
si Lenka osvojila atraktivni portfolio daldich metod (pfiprava stabilnich bunéénych linii, konstrukce a
transfekce expresnich vektord, mikroskopické techniky, imunochemické analyzy), které jsou zakladem

funkénich analyz CHEK? variant.

Po celou dobu postgradualniho studia se Lenka aktivng podilela na vyuce biochemie v &eské i anglické
paralelce. Za dobu svého piisobeni v nasi laboratoii Lenka dospéla do mimoradné vykonného, ikovného,
oblibeného a spolehlivého badatele, se znatnym technologickym rozhledem, ktery Lence umoziuje

zapojeni do prakticky libovolného vyzkumného projektu.

Dizertaéni prace Mgr. Lenky Stolafové wAnalyza nddorové predispozice a funkéni analyza variant
nejasného vyznamu* sleduje d&jovou linku vyzkumu provadéného v nasi laboratofi: identifikaci variant
v genomu, které by mohly vysvétlovat vznik onkologickych onemocnéni u jejich nosic¢i a funkéni analyzu
nalezenych alteraci s nejasnym funkénim dopadem, bez jehoZz znalosti nejsme schopni rozhodnout o
pricinné souvislosti v prvnim bod&. Dizertaéni praci Mgr. Lenky Stolafové jednoznaéné doporuéuji

k obhajobg.
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