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Bakalaiskd prace na téma Nadorova imunoterapie zaloZzend na pouziti liganda
fagocytarnich receptorti vazajicich se specificky na nadory se zabyva otazkou cilené vazby
fagocytarnich motivi na nadorové buiiky pro jejich snadné a predevsim specifické zaméfeni
imunitnim systémem. Pro tento ucel je aplikovan nizkomolekularni fMLF vazany na 14
aminokyselinové sekvenci, ktera se specificky vaZze na fosfatidylserin. Vyskyt PS byl
prokdzén na buikach nadorovych, ale i na starnoucich a nefunk¢nich organismu vlastnich
burnikédch. Pravé diky tomuto targetingu je prace tematicky zajimava a to jak z hlediska
redukce velikosti primarniho nadoru, tak i G€inku redukce metastaz. Modelem pro vyzkum
jsou nadorové melanomové burky linie B16F10, které byly transplantovany mys$im kmene
C57/BL6.

Bakalaiska prace je tradi¢né ¢lenéna. Literarni reSerse je pfehledné zpracovana a obsahuje
vSechny teoretické podklady pro pochopeni dané problematiky. Odborné je na velmi dobré
urovni, jazykové kromé& drobnych interpunkénich nedostatkii ¢i pieklepa taktéz. Jednotlivé
kapitoly jsou psané stru¢né, vystizné a maji ve svém fazeni logickou navaznost. Neobsahuji
74dné vyznamné faktické chyby. ‘

V experimentalni ¢asti jsou popsany 3 experimenty v rizném rozsahu, pro bakalafskou
préci je hodnotim jako dostate¢né. Uspotadani pokusu koresponduje se samotnymi cily prace
a jejich uvedené schéma je velmi srozumitelné. V diskuzi jsou vysledky téchto experiment
porovnany s jiz znamymi fakty, nékdy ovSem chybi nabidnuta vysvétleni pro vysledky nové.

Rozsah pouzité literatury (73 zdroji) je bohaté dostacujici pro bakalafskou préci, az
nadprimérny.

K praci mam ndésledujici formalni postiehy, které nejsou az tak podstatného vyznamu,
jsou spise mysleny jako doporuceni pro naslednou tvorbu jinych zavéreénych praci:

V ptipadé moznosti uvadéni jednoho terminu v dvou moznych variantach je vhodné zvolit
jeden a ten pouzivat vcelé praci (pf. metastazovat/metastazovat, manan/mannan,
lymphocyt/lymfocyt). Drobnou kosmetickou vadou je také odsazovani ¢asti pojmu na novy
fadek (napf. f-MLF14AK). Vyplati se zavést pevné mezery.

V praci dle mého nazoru chybélo par informaci:

1) Uvedeni zdroje pro déleni nadort dle histogeneze. (str. 2)

2) V piehledu bun€k imunitniho systému (str. 5) s protindadorovym vyznamem chybi
zminka o Th lymfocytech, dale jsou jiz uvedeny.

Dale mam par dotazu:

1) Co miiZe byt komplikaci v ptipadé€ 1é€by nadori prostiednictvim peptidovych ¢i DNA
vakcin, popt. pomoci protilatek? (str. 7, 8)

2) Uvedte, prosim, co znamena zkratka LAK, muze byt rozdil oproti TIL v samotné
ucinnosti? (str. 11)
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Vysvétlete, prosim, tvrzeni: Tato metoda spociva v odebrani ndadorovych bunék a
uprave jejich genetické informace pro lepsi rozpozndni imunitnim systémem. Témto
bunkam se pomoci cytostatik nebo ozdFenim zamezi v déleni a jsou vrdceny zpét do
téla pacienta. Navrdcené bunky pak vyvolaji protinddorovou odpovéd T-lymfocytii
(Horej$i a Barturnikova 2009). Staci tedy pouze zamezit nekontrolovanému déleni pro
rozpoznani imunitnim systémem? Z citovaného zdroje tak dle mého nevyplyva. (str.
11)

Uved'te, prosim, ptiklad receptoru pro B glukan. (str. 21)

Jaky je princip vzniku molekuly fMLF-DOPE? Uved'te, prosim, schéma vzniku
vazby. (str. 26)

Z jakého divodu nebyla do experimentu i.p. aplikace f-MLFGS514AK zafazena
skupina fMLF-DOPE (popt. fMLFG5-DOPE + B glukan)? Neni-li z pfedchozich i.p.
experimentl jiZz ur€en jeho nulovy ucinek, byly by udaje vhodné k objektivnéjSimu
posouzeni nadorové specifity fMLFG514AK. I pies to, Ze bereme v tivahu distribuci
terapeutika do celého organismu.

Jak si vysvétlujete, Ze ve vySe zminéném pokusu ma nejvétsi vliv na redukci nadoru
kombinace fMLFG514AK a B glukan, kdeZto neju¢innéjsi v redukci poctu metastaz je
pouze samotny fIMLFG514AK? (obr. 4 str. 30)

Co miiZze byt pfi¢inou rozdilné reakce na 3denni pulzy v experimentu i.t. aplikace
fMLF-DOPE a fMLFG514AK? (str. 36)

V tomtéz experimentu nejprve fMLF-DOPE + LPS vykazuje vétsi redukei velikosti
nadort oproti samotnému fMLF-DOPE, 8. den dokonce statisticky vyznamnou. Cca
od 24. dne se G¢inky obou skupin vyrovnaji a je tomu tak az do konce experimentu.
Co muiZe byt pfi¢inou? (obr. 6 str. 33)

10) Jak si vysvétlujete, Ze vySe zminény experiment nemél vliv na prezivani, prestoze

bylo v piedchozim pokusu prokazan G¢inek fMLFG514AK na redukci poctu
metastaz? (obr. 7 str. 34)

11) V testu cytotoxicity hodnotite 2mM koncentraci terapeutika jako neskodnou, pfesto je

rozdil v poétu bun&k oproti kontrole téméf dvojnasobné nizsi. Zkuste navrhnout
sofistikovangjsi metodu, kde by zérovefi se stanovenim cytotoxicity vazby bylo mozné
i detekovat vazbu fMLFG514AK konkrétné na B16F10 in vitro.

Bakalatska prace ma kromé par chybgjicich vysvétleni velmi dobrou uroveii a odborné ji
hodnotim jako nadprimémou a zdafilou. Svymi zajimavymi vysledky je jednou z méla na
poli protinadorové imunoterapie vyuZivajici kombinaci vrozenych mechanismii imunity a
specifického cileni na nadorové buiiky. ProtoZe bakalafska prace Jana Palese plni vSechny
pozadavky Piirodovédecké fakulty Jihodeské Univerzity, doporuéuji ji k obhajobé a
navrhuji udélit znamku 1 v dalsi souvislosti s nadchazejici obhajobou.
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