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PredloZena prace se zabyva testovanim Ié¢by nadorového onemocnéni (melanomu B16 u
my3§i) pomoci imunoterapie. Prace se sklada ze tri dilcich experimentd, kdy v kaZzdém z nich je
sledovano pusobeni B glukanu laminarinu s nizkou molekularni hmotnosti, ktery bud' je nebo neni
ukotveny na povrch nadorové buriky pomoci kotvici molekuly BAM. Déle bylo sledovano synergické
pusobeni tohoto komplexu s LPS nebo LTA nebo s obéma latkami sou¢asné. Cilem bylo zjistit,
ktera z téchto kombinaci potencialné nejlépe inhibuje rist nadorovych bunék. Z vyhodnocovanych
kritérii byl sledovan rist nadoru v ¢ase, teplota v nadoru a mimo néj na téle, metastaticky potencial
a doba prezivani. Nékteré kombinace se ukazaly jako potencialné velmi nadéjné, i kdyZ se zatim
Jjednalo jen o ,prvni indicie“. Pro spinéni vkladanych nadéji bude nezbytny dal$i dlouhodoby seriézni
vyzkum.

Bakaléarska prace ma klasické ¢lenéni odpovidajici védecké praci. Ve vdech bodech se mi
zda pomémé struc¢na, pro srozumitelnost ¢tenare by neskodilo nékteré kapitoly rozSifit o vysvétleni,
pro€ a jak byl ktery experiment zafazen a tim doséhnout lep$i provazanosti a snazsiho pochopeni.
Prehled pouzité literatury v ivodni ¢asti i v diskuzi je dostatecné obsahly a dostatecné aktuaini.

K praci mam nasledujici pfipominky:

1. Obecné se Castéji v odborné literature pouziva pojem onkologické nebo nadorové
onemocnéni nezZ rakovina.

2. V casti 1.1.3.2.c) — epitelové (nikoli epitelovové) — coZ chapu jako preklep.

3. V casti 1.1.4.e) — dédi¢nost — tento odstavec neni podloZeny literaturou (coZ by
nevadilo), ale myslim, Ze tvrzeni, Ze faktor dédi¢nosti se v sou¢asné dobé zda byt
méné dulezitym, neni zcela pravdivé. Pravé v této oblasti probiha rozséhla
vyzkumna ¢innost. Za poslednich 10 let se tento vyzkum posunul vyrazné vpred (viz
napf. zavedeni rutinniho vySetrovani BrCa | a Il genovych mutaci pii standardni Ié¢bé
nadoru prsu u Zen a mnoho dal$ich praci).

4. V éasti Uvod zcela chybi jakékoli zminka o pozdéji v préci bé2né pouZivanych latkach
LPS, LTA a kotvici molekule BAM. Nikde v celé praci nejsou zkratky LPS a LPT
zavedeny a BAM pouze v materidlech popsana jako Biocompatible Anchor for Cell
Membrane. Myslim si, Ze se nejednéa o zcela béZné uZivané latky a Ze jejich pfiblizeni
a vysvétleni zkratek &tenafi by mélo v Uvodu byt zafazeno. RovnéZ by mélo byt
vysvétleno, pro¢ pravé s LPS a LTA je hledana synergie pro laminarin.

5. Obecné k vysledkum: chybi mi u v8ech tfi studii tabulky skute¢nych namérenych
Ciselnych hodnot, protozZe z grafi miazeme vidét jen primérné hodnoty a smérodatné
odchylky, ale mnohdy jsou jednotlivé namérené hodnoty pro predstavu ¢tenére velmi




zajimavé (zvlasté, kdyZ se jedna o malou skupinu 5 — 6 zvirat, napr. experiment ¢C. 2,
Obr, 9 — obrovské smérodatné odchylky).

6. V casti 3.1.1. — chemikalie — jich nékolik chybi, asi byly povazovany za béZné uZivané
(napr. trypsin, EDTA v PBS, trypanovéa modr atd..).

7. Obr. 8,10 a 14 — v jejich popisu by méla byt pro lep§i mozZnost posouzeni situace
uvedena fyziologicka hodnota télesné teploty mysi, protoZze ne kazdy ¢tendr ji zna a
vzhledem k ni by se mély vysledky vztahovat.

8. Kapitola 4.2. Obr. 11 a 12 — sledovani viivu terapie na vyskyt metastaz — povazuji za
velmi ddlezity a vypovidajici parametr, ktery by se mél sledovat pii vyhodnocovani
vhodnosti vybéru té které kombinace imunoterapie. Ale — skupiny jsou statisticky
velmi malé, proto maze dojit k tomu, Ze kdyZ 2 mySi ze 6 nemaji metastazy, zda se,
Ze se jedna o pomérné vyznamné sniZzeni nebo tam, kde 50% mysi neméa metastazy,
jedna se viastné o tfi mys$i, které ale maji v priméru kazda 11 metastaz, coz je
hodné. Zda se mi, Ze vyhodnotit vliv kombinované terapie na metastazovani z takto
malého souboru a jen z grafického vyjadreni pramérnych hodnot, je velmi obtiZzné.
Zhodnoceni metastatického potencialu chybi v kapitole Zavér a mélo by tam byt.

9. Ve vysledcich chybi zhodnoceni jednotlivych mysi, které by, myslim, nejlépe ukazalo
na vhodnost kombinace terapie. Myslim tim napr.:

Mys$ ¢. 1: Velikost nadoru Pocet meta Preziti

x [ mm’] y " z [dni]
Tyto vysledky by ¢tenari umozZnily l1épe zjistit, jestli napr. myS, ktera méa v zavéru jen
maly nador oproti kontrolni mysi, je sou¢asné bez metastaz nebo déle prezZila nez
dana kontrolni mys. Zprimérované vysledky toto vibec neumoZriuji.

10. Kapitola 4.3. Obr. 15 — zde se mi nepodarilo z dané grafiky rozlisit, jak dlouho viastné
mysSi v dané skupiné preZily. Barvy se (zvlasté v zavéru experimentu) prekryvaji a
neni mi jasné, kudy ktera krivka grafu vede.

Zvlastni pochvala za:

1. Velmi dobre nastudovanéa a dobre pochopena imunologicka tématika, ktera neni
Jjednoducha.

2. Cestina témér uplné bez chyb (i stavba vét a slovosled), coz vibec nebyvé
samozrejmosti.

3. Velmi dobre sepsany Seznam pouZité literatury.

K praci mam nasledujici otazky:

1. ZkouSeli jste nebo chystate se zkouSet synergické pusobeni ukotveného
laminarinu nikoli sou¢asné s LPS a LTA, ale v ¢asové posloupnosti (napf. nejprve
S LPS a posléze s LTA)?

2. Chystate se sledovat viiv této terapie i u jinych typ nadord (napr. karcinomt)
nebo u jinych Zivo¢isnych druhi?

3. Bylo by podle Vaseho nazoru vhodné pouZit tuto metodiku terapie u jiZ vice
pokrocilého (napr. generalizovaného) nadorového onemocnéni??

4. Pro¢ nebyly pouZity néjaké dal$i metodiky, kterymi by bylo mozné Iépe posoudit ji
rozdily (napr. histologické vy$etreni metastaz) nebo prabéeh odpovédi imunitniho
systému na lé¢bu (napr. prubézZné vySetrovani periferni krve pomoci metody
prutokové cytometrie), nebo néjaké jiné dalsi postupy, které by proces inhibice
rustu nadort jesté lépe analyzovaly?




Zaver:

| pres vyse uvedené drobné pripominky jsem presvédCena, Ze piedloZenéa prace je kvalitni
a velmi zajimava a splriuje veSkeré poZzadavky kladené na bakalafskou praci.
Autorka prokazala, Ze je schopna zpracovat zadanou problematiku v teoretické i
praktické roviné. Proto jednoznacné doporucuji, aby predloZena prace byla prijata

k obhajobé.
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V Praze dne 23. 5. 2012 Ing. Eva Pokorna, CSc.




