Posudek na bakalatrskou praci Daniely Stachové ,,MoZnosti targetingu
v oblasti nadorové imunoterapie®

Jde o tak zvanou ,,hybridni* diplomovou préci, ktera spojuje rozsahlejsi reSersni ¢ast se
skromnéjsi ¢asti experimentalni. Na 16 stranach reSer$ni ¢asti probira po kratkém uvodu
moznosti 1éEby nadorti a zejména moznosti cilené terapie. V podkapitole nazvané
,Farmakologické mechanismy monoklonalnich protilatek* jsou probirany jednotlivé
mechanismy u¢inku monoklonalnich protilatek v terapii nadord. Dalsi ¢ast recenze je
vénovana tyrosinkindzam, jejich receptoriim a inhibitorim téchto receptorti zejména

v souvislosti s riiznymi ristovymi faktory, jejichz exprese je u nadort ¢asto disregulovana.
Dale se autorka vénuje signalnim draham ovliviiujicim regulaci sebeobnovy bunék, pii¢emz
jejich deregulace souvisi se vznikem nadorti. Dale resSerSni ¢ast pojednava o apoptdze a
angiogenezi v souvislosti s nadorovym ristem a probird moznosti terapie. Posledni ¢ast
recenze se vénuje pasivnimu a aktivnimu targetingu a vyznamu fosfatidylserinu (PS) pro
targeting nadorovych bunék.

Resersni ¢ast je psana Gsporné, az prekvapiveé dobrym védeckym jazykem, podpofena
dostate¢nym poc¢tem odkazi na literaturu. Vzhledem ke spousté zkratek (z nichz vétSina je
v textu vysvétlena pii prvnim pouziti) by praci velmi prospé€l seznam zkratek.

Po reSersni ¢asti nasleduji cile prace a kapitola Material a metody. Kapitola je dostatecné
podrobna, oba provedené experimenty jsou detailn€ popsany. Vysledky stanoveni exprese
fosfatidylserinu na buiikdch nadoru metodou priitokové cytometrie ukazaly, Ze burniky ze
stfedu nadoru maji vice PS nez z jeho okraju. In vitro se ptisobenim peroxidu vodiku podafilo
zvysit expresi PS na melanomovych buiikach az po 4 hodinach inkubace. ZvySena exprese PS
na nadorovych burikach nesouvisela s ptechodem téchto bunék do apoptdzy nebo nekrédzy.

Diskuse na jeden a pul stranky diskutuje naméfené vysledky, k literarni reSersi se nevraci.
Zabyva se tedy pouze expresi PS na nadorovych (melanomovych) buiikéch a jejim moznym
vyuzitim pro cilenou nadorovou imunoterapii.

K bakalarské praci mam nasledujici dotazy a pfipominky:

Str. 5: Jak mam rozumét tvrzeni, Ze terapeutické odpovédi jsou umoznény Fc fragmenty
protilatek?

Str. 6: Jaky je rozdil mezi ADCP a opsonizaci?

Str. 6: CDC — misto stimulace komplementarnich drah ma byt zfejmé komplementovych
Str. 6: Co znamena zkratka ADC?

Str. 8: EGF neni epitelidlni, nybrz epidermalni ristovy faktor

Str. 9: Co je FMS?




Str. 13 nahote: misto konvekéni 1é¢ba ma byt ziejmé konvenéni

Str. 14: Co studentka rozumi pod pojmem implantace rakoviny?

Str. 14: V seznamu citovanych praci chybi odkaz Kobayashi a kol. 2013
Str. 18. Co jsou ABAE buriky?

Str. 20: Jaka antibiotika byla pouzita v kompletnim mediu RPMI 16407? Jaky byl zdroj
BOFES? Co je HBSS?

Str. 22: Co obsahuje liberaza a jak pasobi? Jak funguje pouzity kit Dual apoptosis assay?
Otazka:

V diskusi autorka zmiriuje, Ze vyuZiti exprese PS pro cilenou terapii bylo feSeno protilatkou
bavituximab, s nepfesvéd¢ivym vysledkem kvuli Spatnému pronikani protilatky do nadoru
(prili$ velkd molekulova hmotnost). Mohl by byt misto protilatky pouzit samotny annexin V a
jak by tato interakce mohla byt vyuzita pro imunoterapii nadorti?

Zavér: Daniela Stachova piedlozila bakalaiskou praci na téma, které by si zaslouzilo
podrobnéjsi zpracovani reserSni ¢asti a zejména diskuse, kde by mély byt diskutovany nejen
ziskané experimentélni vysledky, ale obecnéji i mozné principy cilené imunoterapie.

Pies tyto vyhrady praci doporucuji k obhajobg.
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