Oponentsky posudek na bakalé?skou'pr‘éci Kristyny Danielové :
Uloha a mechanismy pusobeni bunék vrozené imunity pfi rozpoznavani a likvidaci nadorovych
bunék V

Bakalafska prace Kriétyhy Danielové je obsahlym dilem shrnujicim problematiku interakce
nadorovych bunék s buiikami imunitniho systému a stava se tak uzite€nym zdrojem informaci (nejen)

pro skupinu doktora Zenky, fesici moznosti a rozvoj imunoterapie nadorovych onemocnéni.

Jedna se o Cisté reééréni praci, ktera si hned v Gvodu jako své cile stanovuje z dostupneé
literatury definovat ulohu vfozené imunity vprotiné'db’rpVé' obrané organismu, mechanismy
rozpoznani a likvidace né{jorovych bunék buﬁkamli vrbzené'imUnity a navrhnout zpusoby
nadorové imunoterapie vyuzivajici buriky vrozené imunity.

Nékolik prvnich stran% reerse autorka vénuje Q_beén'ému' dvodu nadorovych onemocnéni a
imunitniho systému (kapitoly 3.1 a 3.2). Tato &ast je v z&sadé dobfe gitelna, srozumitelna a &tenafi
podavéa optimalni mnozstvi zakladnich informaci nutnych pro poctheni nasledujici problematiky.

Otazky: ' 4

Pouze bych na tomto misté autorku poZédaIa"d 'vyS\]étleni nesrovnalosti tykajicich se T-
lymfocytl: '
1. »T lymfocyty vznikaji stejné jako B lymfocyty v kostni drem Na druhou stranu, ale dozravaji v

brzliku, kde dochazi k daIS| selekci. Na rozdil od B Iymfocytu T lymfocyty nerozeznavaji Ag

1u

pomoci receptoru, ale..

2. A sougasné se po rozpoznani Ag diferencuiji na dve subpopulace cytotoxické T lymfocyty (Tc)

a pomocné T lymfocyty (Th)..."

Casti o protinédorové%im‘unité a uloze vrozené imLmity v protinadorové obrané (kapitoly 3.3 a
3.4) predstavuji ctenafi nadorové markery a nadorové an'tiQ’ehy, dale pojmy jako imunologicky dohled,
imunoeditace, tzv. Danger miodel a nadorovy-imunitni- cyklus, i-kte»ré davaji nador do spojitosti se
zanétem a imunitni reakci a také Gnikem nadorovych bunék slozkam:imunity.

, ‘% ,

Zde bych méla pozné%mku k'pofadi jednotlivych kapitol. PrestoZe imunoeditace jednozna¢né
souvisi s imunologickym dohle:dem, jsou tyto dva pojmy roZdéleny hnéd nékolika jinymi kapitolami. Take
gast o uniku nadorovych bunék imunitnimu systému bych uvedla,'a_z poté, co bude vysvétlen nadorovy
imunitni cyklus a obecn& vztah nadoru a zanétu, tedy udalosti, které samotnému ,uniku nédoru”
predchazeji. , o
Toto vnimam pouze Jako podnét k zamysSleni pro autorku Vzhledem k opravdu obsahlému a

komplikovanému tématu neni Jednoduche urit strukturu celé prace.



Otazky: A
3. .Neoantigeny” je Jme oznaéenl Pro nadorové specnflcké antigeny nebo pro s nadorem

asociované antigeny a pro¢?

4, Jak by autorka propojila nadorovy-imunitni cyklus steoru |munolog|ckeho dohledu a
imunoeditace? ’
5. Je spravné tvrzeni, Zze irozliéujeme dve hlavni teorie imunitni odpovédi proti nadorovym burikam:

Imunologicky dohled a Danger model, nebo Danger model jen vysVétIuje fazi uniku (escape)
nadorovych bunék imunitnimu systému v célém ko'nCeptu imunologického dohledu a
immunoeditace? .

Nejvétsi dil prace Je’vénovén mechanlsmum rozpoznévanl a likvidace nadorovych bunék
bufikami vrozené imunity (kapltola 3.5). Zde se autorka snazula predstawt buriky vrozené imunity
spojované s obrannou reakci proti nadoru (neutrofily, makrofégy, NK; buriky-a dendritické buriky). Tato
¢ast podava &tenari ohromnfé mnozstvi informaci. Op‘ranu dc'eljuji, kolik literatury zde autorka
nashromazdila. Jsou zde vyS\éétlovény hejen obecné souvi_s:lb'sti:_a \/Ztahy mezi imunitnim systémem a
nadorem, alé také konkrétni pfiklady interakci imunitnich bunék sbuh.kami nadorovymi az na
molekularni arovni. | | A

Clenéni do podkapitol?typu: rozpoznani, likvidace, vztah daniych bunék s rakovinou, apod., by
melo autorce i Etenari pomoci se v tak obsahlem problému’lépe‘ zorientovat. Obsah jednotlivych kapitol
véak z velké &asti vyse zmirf)éné ¢lenéni ignoruje a témata se navzajem prolinaji, coz pomérné

komplikuje porozumeni tématu.

Otazky: :
6. Vysvétlete pojem ,hladovéni zivinami“ (str. 26).

Posledni kapitola (3. 6) pfinasi bohaty prehled fady moznych zpusobu imunoterapie nadorovych
onemocnéni pomoci stnmulace buné&k vrozené imunity. '

Po teoretické reSersiinasleduje diskuze, ve které autorka navrhuje dal$i mozné zpisoby
stimulace reakce vrozené irrimunity viéi nadoru. Diskuze ukazuje, Ze je autorka s problematikou
imunoterapie nadord a interakci nadorl s imunitnim systémem velmi:dobfe obeznamena a na zakladé

ziskanych informaci je schopnia éama navrhnout mozné térapeutickéfpl"istupy.

Otazky:
7. Vysvétlete pojem ,,cold“ nadory. .
8. Autorka zmiruje jako moznost terapie inhibici IL-10 (/nterleukln 10). Zaroven v§ak poukazuje na

jeho ulohu v aktivaci B lymfocytd, ktere by byly touto terapn lnhlbovény Jak velka je uloha B-
lymfocytl v likvidaci nédoru’? '

9. Autorka v diskuzi uvédl ze ....neni takovy problém oznadit pnmérm nador...“. S timto tvrzenim

nemulizu zcela souhla5|t Napadé autorku pro¢?



Seznam literatury obsahuje vice nez 300 literarnich zdroji, coZ je Uctyhodné. Jen bych rada
pfipomnéla doporuceni vyhybat se citovani u€ebnic. Ty byly v reSer$i uvadény predevsim v prvnich
dvou kapitolach.

Jak jiz bylo mnohokrat zminéno, po obsahové strance je tato reSer§e nesmirn& bohata. Tento
aspekt je ovéem znehodnocen stylistickymi a gramatickymi nedostatky, které se v praci vyskytuji. Zde
bych rada uvedla spojeni ,Src rodinna kinaza Lyn“, které se vyskytuje v teoretické &asti i v diskuzi a
opravdu nemuze byt takto formulovano. Dale bych mohla uvést vyrazy ,protumorovy/protitumorovy*,
které v Cestiné neexistuji, ,injektovat‘ misto injikovat a ,kostni fecisté“.

Této praci také chybi seznam zkratek. Coz je problém, jelikoz fada zkratek uvedenych v textu
nebyla viibec vysvétlena. Napfiklad molekula LTB4 je zmin&na v teoretické &asti i v diskuzi, ale nikde
neni uvedeno, o jakou molekulu se jedna. Podkapitola 3.5.1.1. Rozpoznani, v ramci neutrofilti, podrobné
popisuje migraci aktivovanych neutrofilli z krevniho feci$té do mista zanétu a uvadi fadu konkrétnich
molekul, které se na tomto procesu podileji, opét pouze ve zkratkach bez dal$iho popisu nebo
vysvétleni.

| pfes uvedené nedostatky doporuéuji bakalaiskou praci Kristyny Danielové k obhajobé se
znamkou vyborné az velmi dobre.

V Ceskych Budgjovicich, 16. 5. 2019
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