Posudek na bakalafskou praci Adély Jackové ,,Fagocytarni receptory a jejich
terapeutické aspekty“

Resers$ni prace vychazi z dlouhodobého zaméfeni $kolitele dr. Zenky na imunoterapii
nadorovych onemocnéni. Prace ma rozsah 40 stran a opira se o 86 citaci pouzité literatury.

Po stru¢ném uvodu, ktery se pokousi na Sesti strankach charakterizovat imunitni systém,
nasleduji cile prace a rozsahlé kapitola vénovana pattern recognition receptors (PRR). PRR
jsou roztfidény na sekretované, fagocytarni a signalni. Prave tato kapitola tvoti zaklad
bakalarské prace. Jsou zde pomérné podrobné popsany jednotlivé receptory véetné TLR. U
kazdého typu receptoru je uveden jeho popis, ligandy a jeho funkce, eventualné mozny vztah
k nadorim. V piipadé scavenger receptort je tato informace shrnuta do tabulky. Informace o
funkci jednotlivych receptort je doplnéna udaji o citlivosti k infekci a dal$ich vlastnostech
zvitat, kterym tento receptor chybi. TLR jsou téZ zpracovany do ptehledné tabulky a je
diskutovana jejich uloha v obrané proti nadorim (nebo naopak v podpofte jejich ristu).

Kratka kapitola je v€novana synergii fagocytarnich a signalnich receptort a vyznamu této
synergie pro obranu hostitele pred infekci. Dalsi kapitola popisuje tak zvané DAMPS
(damage associated molecular patterns) a jejich rozpoznavani.

Dalsi rozsahlejsi kapitola je vénovana terapeutickému vyuziti fagocytarnich receptort jak u
nenadorovych onemocnéni, tak u nadort. Terapeutické pouziti ligandu téchto receptort bylo
popséano u akutniho poskozeni plic a traviciho traktu, diabetes mellitus nebo aterosklerozy.
Autorka vénovala pozornost makrofagiim spojenym s nadory, které se diferencuji na
supresorické burky. Je zajimavé, ze blokaci mandzového receptoru se podatilo zabranit
vyvoji supresorickych makrofagu.

Na konci literarniho ptehledu se autorka zabyva myslenkou instalace PAMPs na nadorové
buriky a na podporu této piedstavy uvadi vysledky experimenti se schizophyllanem,
agonistou dectinu-1 a W-peptidem, ktery je agonistou receptoru FPRL-1.

Posledni ¢ast bakalatské prace, zavér, ma rozsah jedné strany a zfejmé nahrazuje diskusi.
Prakticky jedna tfetina je vénovana vyuziti TLR agonistl k 1écbé nddorovych onemocnéni.
Proto absenci diskuse povazuji za nejveétsi slabinu této prace. Po precteni pomérné podrobné
reSerSe se nabizi fada otazek, o jejichz zodpovézeni nebo alespori nastoleni se méla autorka
pokusit v diskusi. Jaké fagocytarni receptory by byly nejvhodnéjsi ke k imunoterapii
nadorovych onemocnéni a pro¢? Jakym zptisobem by bylo mozno navazat ptislusné ligandy
na nadorové bunky? Jak by byla zajisténa specifita této vazby tak aby nebyly ,,0znaceny*
buriky nenadorové? Jaka by byla nejvhodnéjsi kombinace ligand fagocytarnich receptort

s ligandami TLR?

Kromé¢ této zakladni pfipominky a spojenych otazek mam nékolik dal$ich pfipominek spiSe
formalniho charakteru.

Latinské nazvy (diabetes mellitus) se nesklonuji a vzdy se pisi kurzivou
Zéakladni vlastnosti imunity je rozpoznavani vlastniho a ciziho a eliminace ciziho (str. 1)

Str. 1 dole: CD8+ T lymfocyty rozpoznavaji antigen prezentovany na vSech jadernych
burnikach ne jen na APC

Na str. 4 je zajimavé déleni T lymfocyt. Kam by autorka zatadila Th buriky a kam Tpru?




Str. 6.: jak aktivace komplementu indukuje protilatkovou odpoveéd’?
Str. 16 3.2.6.: Pro¢ je IL-10 uvadény mezi prozanétlivymi cytokiny?
Str. 18: Jaky je rozdil mezi virovou RNA, kterou rozpoznavaji TLR-3 a TLR-7?

Str. 24 dole: HsP se vyskytuji u prokaryot i eukaryot.

Zavér: Bakalafska prace piinesla kvalitné zpracovany piehled fagocytarnich receptort, avSak
bez fundované diskuse kde by autorka navrhla terapeuticky pfistup, ktery by na zakladé¢
aktivace fagocytarnich receptort vyustil v protinadorovy imunitni atak (viz cil 3 Cila prace).
Piesto si myslim, Ze by prace méla byt piijata.

V Ceskych Budgjovicich 22. 5. 2012

-/

/
Prof. RNDr. Jan Kopecky, CSc.




