Posudek habilitacni prace RNDr. Ruth Tachezy, PhD.

Human Malignancies Associated with Papillomaviruses: From the Aethiology
to Biomarkers

S potésenim a zajmem jsem prostudoval habilitacni spis Dr. Ruth Tachezy, ktera se uchazi o
docenturu na Pfirodovédecké fakulté Karlovy University v Praze. Védecké sméfovani a
jednotlivé vyzkumné projekty Dr. Tachezy jsem sledoval pravidelné a v poslednich letech
jsem oponoval nékteré prace z jejiho oddéleni v Biotechnologickém a Biomedicinském
centru BIOCEV. Nyni se mi dostal do rukou prehledny souhrn nejdalezitéjsich vysledkd, ktery
rekapituluje a dava do souvislosti postup studii papilomavirl a jejich etiologii

v prekancerdzach i nadorech genitdlnich traktl u Zen i muzd, mechanisma latence
papilomavirll a persistence onemocnéni, pozdéji pak pionyrskych praci o papilomavirech

v nadorech hlavy a krku a biomarkerech (zejména miRNA) v papilomavirovych nddorovych
onemocnénich.

Dr. Tachezy vstoupila do problematiky onkogennich vird v prevratné dobé a v mimoradné
laboratofi: v r. 1989, kdy byla pfijata do Oddéleni experimentalni virologie na Ustavu sér a
ockovacich latek, byla stale Ziva “nobelovska“” debata o papilomavirovém ptvodu
cervikalniho karcinomu a laborator Vladimira Vonky byla v pfimém kontaktu s centrem déni,
t.j. s tymem Haralda zur Hausena (zemtel 29. kvétna tohoto roku). K rozpoznani role HPV16 a
18 prispéla laborator VI. Vonky podstatnym zplisobem, jednak publikaci ¢etnych
epidemiologickych dat a za druhé vyloucenim role kandidatniho HSV-2. Védecka vychova

v takovém prostredi jisté predznamenala dalsi kariéru Dr. Tachezy a jeji celoZivotni zaméreni
na zasadni virologické problémy s potencialnim uplatnénim v klinické praxi.

Poznani virového plvodu cervikalniho karcinomu nabidlo moZnost vytvoreni preventivni
vakciny (zavadéné od r. 2006), coz ovsem primdarné vyzadovalo popisy patogeneze, progrese
od prekancerotickych Iézi po maligni tumor, epidemiologicka data, analyzu rizikovych faktord
a distribuci HPV (nejen typ( 16 a 18). Sekunddrné vyvstala potfeba diagnostickych metod pro
vyzkum i rutinnich standardizovanych protokolt pro klinické laboratore. Ve vSech téchto
oblastech zanechala Dr. Tachezy hlubokou stopu a ¢etné publikace z materské laboratore i
zahranicnich postdoktorskych pobyt(. V diagnostice zasadnim zplUsobem pfispéla k postupu
od sérologie pres ISH aZ po nejnovejsi PCR pristupy. Nelze opomenout ani zasluhy o véasné
prosazeni vakcinace proti papilomavirdim na poli vefejného zdravotnictvi v CR ackoli
prijimani vakciny jako prevence proti rakoviné délozniho cipku v klinické komunité nebylo od
pocatku viibec jednoznacné (tato skute¢nost by mohla byt prehlédnuta, protoze

v habilitaCnim spisu je tento aspekt uveden jen v publikaci v ¢eském jazyce a bez impaktniho
faktoru). Odrazem jejich zasluh a rostouci autority ve virologii a diagnostice je vedeni
Narodni referencni laboratore pro papilomaviry (posléze i polyomaviry) a Laboratore
molekularni epidemiologie vira.



Dr. Tachezy sepsala habilitacni spis jako komentovany souhrn svych nejvyznamnéjsich
védeckych sdéleni, ktery rozdélila do nékolika okruh, jez jsem jiz volnou formou
vyjmenoval. Ve vSech okruzich Ize nalézt vysoce vyznamné a védecky prinosné publikace,
které prispély oboru myslenkové i praktickym dopadem. Lze sledovat postup od
prvoautorskych praci po préace, kdy Dr. Tachezy jiz vedla a koordinovala praci vicecetného
védeckého kolektivu, ¢asto v mezinarodnim méritku.

Jako nejoriginalné;jsi prispévky bych uvedl prace z okruhl o nadorech hlavy a krku, jejich
mikroprostredi a miRNA markerech nadort asociovanych s HPV. Tyto studie byly vétsinou
vypracovany a korespondovany pod vedenim Dr. Tachezy a kromé korelativnich vysledki

s prognostickou hodnotou obsahuji rovnéz vysoce plvodni sdéleni o integraci HPV a
celogenomovych profilech miRNA v nadorech vyvolanych HPV. Pokud bych mél doporucit
téma specidlné zminéné v habilitacni pfednasce nebo k diskusi poté, napada mé prave role
HPV v etiologii nasofaryngealniho karcinomu a rozdily oproti EBV.

V souhrnu publikovanych vysledk( predstavuje habilitacni spis presvédcivy doklad o
vyznamu, védecké originalité a praktickych dopadech dosavadniho vyzkumu Dr. Tachezy.
Uvedené citaCni ohlasy jsou rovnéz mimoradné. V habilita¢ni praci nevidim Zadnou slabinu,
kterou bych mél kriticky uvadét. Naopak, Dr. Ruth Tachezy mnohondsobné prekracuje
kritéria védecko-vyzkumné c¢innosti obvykla pro docentskou habilitaci na PfF UK. Mohu se
rovnéz vyjadrit i k pedagogické ¢innosti habilitantky, ktera je ¢astou skolitelkou studentd
doktorskych programu. Z vlastni zkusenosti oponenta mohu konstatovat, Ze se vidy jednalo
o zdafilé vysledky prozrazujici peclivé vedeni a erudovanou formulaci feSenych otdzek.

V souhrnu mohu vrele doporucit Dr. Ruth Tachezy k obhajobé habilitacni prace, prosloveni
habilita¢ni prednasky a udéleni docentury na Pfirodovédecké fakulté UK v Praze. Jsem si jist,
Ze bude vyraznou posilou pedagogického sboru v oboru virologie.
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