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Bakalaiska prace Anety Havlové je reSerSni a nese nazev ,,Kombinace nadorové
imunoterapie s blokaci inhibitori apopt6zy*. Aneta Havlova je dalsi posilou tymu Dr. Zenky, ktery
se dlouhodobé zabyva hleddnim efektivni 1é€by nadorovych onemocnéni. V piedloZzené praci
se autorka konkrétné vénuje zesileni u€inku MBTA imunoterapie pii 16¢b& metastaz, a to pomoci

blokace inhibitorl apoptdzy.

Bakalafska prace obsahuje 12 kapitol na 72 stranach, jeji €lenéni je logické a vyhovujici.

Préce je pséna ctive a zaroven struén€ s minimem pieklepl a gramatickych chyb.
Cile préce jsou celkem tfi, jsou jasné a srozumitelné formulovany.

V nékolika prvnich kapitolach autorka ¢tenéfe seznamuje se spole¢nymi znaky nadorovych
bunck, se zivaznosti pankreatického adenokarcinomu a s moZnostmi 1é€by nadorovych
onemocnéni. Zde bych autorce doporucila pouzivat misto vyrazu ,rakovina“ spisSe odborné&jsi

vyraz ,,nadorova onemocnéni‘.

Nasledujici kapitola se vénuje MBTA terapii, kde autorka ptehledné popisuje jednotlivé
slozky MBTA terapie a vysvétluje jeji ptisobeni. Tato ¢ast prace je doplnénd o dva obrazky
znazorijici zapojeni vrozené a ziskané imunity, u kterych bych pfivitala detailngjsi popis

a vysvétleni.

Kapitoly 6 a 7 jsou napsany velmi podrobné celkem na 19 stranich. V kapitole 6 autorka
popisujé apoptozu, funkci a strukturu kaspaz, vnitini a vnéjsi cestu apoptodzy a jejich vzajemné
propojeni. Nasledujici kapitola 7 se vénuje inhibitorim apoptdzy, popisuje jejich strukturu
a funkci, vliv na imunitni systém, souvislost s nddorovym onemocnénim a v zivéru je uveden

vycet anti-apoptotickych blokatorii. Tyto kapitoly jsou doplnéné péti obrazky a autorka dokazuje,
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Ze dané problematice rozumi a dobfe se v ni orientuje. Pouze bych opét doporuéila vyraz ,,imunita*

zameénit za ,,imunitni systém®.

Posledni kapitola se zabyva mechanismem puisobeni SMAC mimetik, obsahuje nékolik
zastupctl a v zaveru se zameétuje na synergii SMAC mimetik a imunoterapie. Nechybi ani tabulka
shrnujici probihajici klinické studie, které kombinuji imunoterapii a SMAC mimetika. Za tuto ¢ast

autorku velice chvalim, libi se mi zejména prace s klinickymi studiemi.

V diskuzi autorka komentuje jednotlivé Casti reSerSni prace a navrhuje pouZiti dvou

konkrétnich SMAC mimetik v kombinaci s MBTA imunoterapii a své tvrzeni také zdtvodiiuje.
Zavér je jasné a srozumitelné prezentovan v bodech.

Piestoze autorka na konci prace uvadi seznam zkratek, ocenila bych zavedeni anglickych
zkratek 1 vsamotném textu, napiiklad touto formou: hlavni histokompatibilni komplex
(MHC — major histocompatibility complex). V seznamu zkratek je také chybné misto pomléek

pouZivan spojovnik.

Na autorku mam nasledujici dotazy:

1) Ve tieti kapitole jmenujete jako charakteristicky znak nadorovych bunék schopnost
uniknout imunitnimu systému, mohla byste vyjmenovat nékolik znamych mechanismt
uniku néddorovych bunék imunitnimu systému a stru¢né je piedstavit?

2) V podkapitole 3.1 se zmifiujete o onkogenu KRAS a tumor supresorovém genu pl6
v souvislosti s pankreatickym adenokarcinomem, dale tuto problematiku nerozvadite.
Mohla byste vysvétlit, co jsou to onkogeny a co tumor supresorové geny?

3) V podkapitole 4.1.2 v souvislosti s protinddorovou vakcinaci zmifiujete TAA a TSA
antigeny. Mohla byste struné€ popsat a vysvétlit, co tyto zkratky znamenaji a zda maji
vyuZiti v diagnostice?

4) \% kapitole o MBTA terapii se zmifiujete o TLR ligandech, mohla byste trochu pfibliZit,
co jsou Toll-like receptory?

5) Podle jakych signald je imunitni systém schopen rozeznat apoptotickou buiiku?
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6) V diskuzi navrhujete pro zefektivnéni MBTA terapie jeho kombinaci s LCL-161, dokazala
byste také navrhnout, jak by mohlo vypadat takovéto Casové schéma a zpiisob aplikace

v praxi pfi 1é¢bé mysiho pankreatického adenokarcinomu Panc02?

Bakalafskou prici Anety Havlové hodnotim jako povedenou. Autorka ukézala velmi dobrou
schopnost prace se zahrani¢nimi zdroji, kdy na 43 stranach re§erSe pouzZila vice neZ 200 zdrojii.

PfedloZzend bakaléfsk4 prace spliiuje vSechny poZadavky Pfirodovédecké fakulty Jihodeské
univerzity na bakalafské prace, a proto ji bez pochybnosti doporuéuji k obhajobé a navrhuji udélit

znamku vyborné v zavislosti na samotné obhajobé.

V Ceskych Budéjovicich dne 16. 5. 2022 Mgr. Andrea Frejlachova
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