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VEC: Posudek dizertaéni prace Mgr. Jana Krile

Cilem dizertacni prace Mgr. Jana Krale ,,/dentifikace dédicnych faktorit oviiviwujicich vznik karcinomu
pankreatu a dalSich solidnich tumoru® bylo urlit frekvenci mutaci ve znadmych nadorovych
predispozi¢nich genech a charakterizovat spektrum dalSich kandidatnich predispozi¢nich geni
podilejicich se na vzniku karcinomu pankreatu a karcinomu endometria u neselektovanych pacientl v
nasi populaci. Identifikace dédi¢nych forem onemocnéni u pacientii umoziiuje precizni rozhodovani
ohledné lé¢ebnych strategii a ndslednou péci a ¢asnou diagnézu u rodinnych prislusnika.

Nicméné v ramci laboratore se podilel 1 na dalSich projektech tykajicich vySeteni pacientd i s jinymi
nadorovymi diagndzami, z éehoz vychazeji dalsi dva ¢lanky, na kterych je spoluautorem.

V naSi laboratoii se jiz dlouhodobé zabyvame vySetfovanim genetické predispozice u pacientek
s hereditarnim karcinomem prsu a ovaria. Vzhledem ke zfejmému piekryvu nadorovych fenotypt
spojenych se zarodeénymi mutacemi v predispoziénich genech jsme zacali rozSifovat pole piisobnosti i
na dal$i nadorova onemocnéni. Po svém nastupu na na$ ustav tak Honza dostal za kol vySetieni
genetické predispozice u karcinomu pankreatu a endometria. Jeho hlavnim metodickym pristupem bylo
cilené masivné paralelni sekvenovani nové generace (NGS), nalezené varianty bylo nutné potvrdit
Sangerovym sekvenovanim, velké prestavby metodou MLPA. Kromé toho pripravil elektronickée verze
pracovnich postupti pro ulehceni prace pii pripravé vzorkd. A jeho zajem presahoval i do statistickych
analyz, kdy absolvoval kurzy zakladii biostatiky a programovani v jazyce R.

Byl hlavnim feSitelem vlastniho GAUK projektu.

Po celou dobu svého studia se Honza také podilel na vyuce lékatrské chemie a biochemie na nasem
ustavu v ¢eském i anglickém jazyce.

Honza si béhem svého studia osvojil mnoho metod genetického testovani, hlavné zalozené na NGS, a
podilel se na zavedeni a optimalizaci novych postupi, které v pribéhu Casu reflektovaly technologicky
rozvoj NGS analyz. Kromé metod ziskal Siroké znalosti z oboru hereditarnich nadorovych onemocnéni.
Vysledky ziskané béhem jeho studia jsou v nasi laboratoti dale rozsifovany a budou reflektovany pri
zavedeni a vytvofeni narodnich doporuceni ke genetickému testovani u pacientl s karcinomem
pankreatu a endometria.

Dizerta¢ni praci Mgr. Jana Krale doporucuji k obhajobe¢.
RNDr/Markéta Janatové, Ph-B-
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