Posudek na diplomovou praci Lukase Vejsady , Diverzita MHC alel a parazitace
v populacich drobnych hlodavc(”

Cilem préace Lukase Vejsady bylo zhodnotit parazitaci a MHC diverzitu populaci drobnych savc,
nornika rudého, hrabose poiniho a mokiadniho. Lukas se nakonec soustfedil na ektoparazity a
diverzitu alel lokusu MHC DRBII a porovnal miru infestace s diverzitou MHC alel.

Dovolte mi, abych préci posoudil z pozice imunologa. Je pravdou, Ze MHC antigeny jsou vysoce
polymorfni a jejich odhadovana diverzita (zahrnujici t¥idy | a I1) je znazornéna ¢islem 10", pficem?

v praci studované DRB geny se u ¢lovéka vyskytuji v nejméné 480 alelickych formach. MHC antigeny
hraji zakladni roli v prezentaci antigenu T lymfocytlm i kdyZ ve srovnéni s T receptorem je{]jejich
specifita pro prezentované peptidy vyrazné nizsi. V imunologickych uéebnicich se uvadi, Ze nizka
diverzita MHC antigentl u zvifat Zijicich v malych skupinach (gepardi) mize byt pfic¢inou jejich zvySené
nachylnosti k chorabam. Imunologicka odpovidavost na konkrétniho patogena (parazita) vsak
nezdvisi pouze na MHC haplotypu, ale je ovliviiovéna fadou dalsich parametrd jako je vék, pohlavi a
zdravotni stav zvifete, ale i tolerance k antigentim patogena diky zkFiZzené reaktivité s vlastnimi
antigeny hostitele. Na druhé strané je tfeba si uv8domit, Ze prakticky vSichni paraziti jsou schopni se

ucinné branit imunitnimu dozoru.

Paraziti sehrali nepochybné vyznamnou Glohu ve vyvoji genofondu hostitelll a konkrétné i v udrzeni
vysokého polymorfizmu MHC antigentl. Avsak bude zi'ejmé obtizné posoudit vliv konkrétnich parazit(
na tento polymorfizmus. Lukas si vybral pro své studie ektoparazity, i kdyZ ziskal i informace o
zamoreni studovanych hlodavci kokcidiemi. Zatim co u kokcidii je Uloha adaptivni imunity zcela jasna
a vzhledem k intraceluldarnimu parazitizmu kokcidii hraji nejvyznamnéjsi dlohu T lymfocyty zavislé na
MHC prezentaci antigen(l parazita, u ektoparazitli uZ tato otdzka tak jasna neni. U krdtce sajicich
ektoparazitl je uplatnéni T buné¢né imunity diskutabilni, u dlouho sajicich klistat (Ixodidae) se T
bunééna imunita nepochybné uplatriuje (bazofilni koini hypersenzitivita — forma DTH). O imunité
proti ektoparazitlim z Celedi Laelapidae se nevi prakticky nic, u sametek jsem nalezl praci Wright et
al. (1988), ktera dokazuje, Ze po opakovaném sani sametek Eutrombicula cinnabaris se vyvijela koZni
reakce s projevy DTH a Arthusovy reakce. Schopnost vyvinout tuto reakci byla na naivni jedince
pfenosna lymfocyty opakované exponovaného darce. Tyto pokusy viak byly provadény na
laboratornich mysich, které nejsou pfirozenymi hostiteli téchto ektoparazit(. U klidtat je zndmo, Ze
odpovéd hostitele na opakované sani se vyrazn@ lisi v zavislosti na tom, zda se jedna o pfirozeného
nebo arteficidlniho hostitele. Zatim co u nepfirozenych hostitelG (kralik) se na antigeny klistécich slin
vytvafi silnd imunitni reakce, kterd je schopna klisté zabit, u pfirozenych hostitel( (mysice) se
prakticky Zddna kozni reakce nekond. Je to zfejmé vysledek koevoluce ektoparazita a hostitele. Tim
isem chtél pouze naznadit dileZitost vybéru parazita pro studium vlivu diverzity MHC alel na
parazitaci hostitel(l a naopak.

Lukas Vejsada se ve své diplomové praci zaméfil hlavné na ektoparazity hraboSovitych. Sam priznava,
e problémem byl odchyt hlodavct do sklapovacich pasti a ne do Zivolovek, coZ mohlo vést k tomu,
ze Cast ektoparazitl télo hostitele po smrti opustila. Piekvapivé jsou rozdily ve vyskytu roztoéd u
»2ahraniénich” hlodavcl (Polsko, Bulharsko) ve srovnani s tuzemskymi. Jak by to autor vysvétlil?

Lukds Vejsada analyzoval MHC diverzitu u tfi hraboSovitych hlodavci a zjistil, Ze sledovany lokus
DRBII se vyskytoval v primérném poctu 4,9 — 5,6 alel. Maximalni nalezeny podet alel byl 9. P¥i



ovéFovani selekéniho tlaku prokazal pouze vliv negativni purifikujici selekce. Prokdzal zavislost mezi
pottem alel a poftem pfitomnych ektoparazitl. Sdm ale pfizndva v diskusi, existuje fada metodickych
proménnych, které mohou ovlivnit vysledky.

D4 se tedy konstatovat, Ze student vytené tkoly splinil, i kdyZ musel zadani prace ponékud
modifikovat.

K praci mdm nékolik faktickych pfipominek a dotazli:

nez MHC antigeny.

Str. 5: Pouze T lymfocytlim, které jsou schopné rozpoznat své vlastni MHC peptidové komplexy je
dovoleno vstoupit do cirkulace a to z ddvodu nebezpedi autoimunitniho onemocnéni. Véta je
nepravdiva.

Str. 5: Sprédvné se piSe proteazom {proteasome) a ne proteozom.

str. 6: Uloha Th bunék nespotiva pouze v aktivaci B lymfocytl a makrofagd, ale také na pfiklad Tc
lymfocytl.

Str. 15, 2. odstavec: Diky spoluprdci s Toll-like receptory se zvaZuje i moZnost, Ze by mohly MHC geny
ovliviiovat timto zpisobem i vrozenou imunitu. Chybi citace: Frei R. et al. PLoS One 5: e8808, 2010.

Str. 19: Microtus agrestis je hrabos lesni? Myslel jsem, Ze mokiadni.

Str. 25, Tab. 3: Na str. 25 chybi celkova data pro Myodes glareolus (jsou aZ na konci tabulky na str.
26).

Str. 31: fylogeneticky strom je §patné Citelny.
Dotazy:

1. Jak vysvétlite vyssi rezistenci k parazitarnim infekcim u jedinct s vy$sim poétem MHC alel?
Pro¢ byl k analyze MHC diverzity vybran pravé lokus DRB 1I?
Co je ,good genes hypothesis” pro samce a mohla by se uplatnit pfi interakci ektoparazitQ
s hraboSovitymi hlodavci?

Zavér: Lukas Vejsda splnil pozadavky kladené na diplomovou praci na Pfirodovédecké fakulté
Jihoéeské univerzity v Ceskych Budé&jovicich a proto ji doporucuji k obhajobé.

V Ceskych Budé&jovicich 5. 1. 2018
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Prof. RNDr. Jan Kopecky, CSc.
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Posudek oponenta na magisterskou praci Be. Lukase Vejsady:
Diverzita MHC alel a parazitace v populacich drobnych hlodavei

Magisterska diplomova prace obsahuje 39 stran textu, ktery se opira o rozsahly soubor 71 zdrojti
citovanych adaji. Prace je doplnéna pfilohou s tabulkami materialu, protokoly, ziskanymi primarnimi
daty a grafy. Cilem prace bylo provést analyzu parazitace a MHC diverzity v populacich drobnych
zemnich hlodavct u nornika a dvou druht naSich hrabosi. PredloZena prace se tedy zabyva velmi
zajimavou problematikou na pomezi parazitologie, populaéni a evoluéni biologie. Neni pochyb o tom,
ze bylo nabidnuto studentovi velmi atraktivni téma, pfi jehoZz feSeni miZe ziskat kromé znalosti také
cenné praktické zkuSenosti a dovednosti jak z terénu pfi odchytech, tak v laboratofi pfi aplikaci
molekularné-biologickych metod.

V iivodu piedkladané prace autor popisuje zakladni terminy a mechanismy ziskané imunity a
Jeji genetické zaklady. Pro ¢tendre, ktery se s touto problematikou nesetkava denné, nenj text vzdy
aplné€ jasny, preklad z angli¢tiny je n€kdy neobratny, chybi piedlozky, objevuji se chybné padové
koncovky, chybi nebo piebyvaji diakritickd znaménka, ob¢as chybi shoda podnétu s piisudkem,
nicméné v bézném rozsahu diplomovych praci. Na druhou stranu po proéteni Gvodu jsem se citil byt
do problematiky strué¢né€ uveden.

Metodika je veelku dobfe popsana, neni zde ale zcela jasné, jak byla ziskana data u hrabosi,
Jestli se autor také podilem na odchytu a dalim zpracovani.

Str. 19 —~ nahofe Microtus agrestis neni hrabos lesni ale mokfadni.
Str. 21, Obr. 5 - kolaové grafy neukazuji relativni ¢etnosti druhd na lokalitich ale strukturu
odchyceného matrialu.

U vysledk (kap. 4.1) neni jasné, pro¢ musel byt vyuzit program QP30 a ne jakykoliv jiny
statisticky program s deskriptivni statistikou? Pokud je ve studii zamé¥ena pozornost na populace, pak
neni mozZné je spojovat, i kdyZ je nedostatek materidlu. Spojovani populaci je mozné pokud fesime
otazky na urovni druhu. Podobné v populagnich studiich je nevhodné z grafu vytazovat jakoukoliv
skupinu jedincii, zvIasté pak zde s nulovym vyskytem paraziti. To pfinai Gpiné jiny dojem o stavu
parazitace. Na str. 26 je uvedeno, Ze vysledné histogramy jsou uvedeny na Obr. 5,6,7 - &isla by ale
méla byt posunuta o jednu a pak i dal§i &isla obrazki v textu.

Kap. 4.2.2 — s pravdé€podobnosti p=0,004“ vhodnéjsi formulace by byla napf., ze vysledek je
priikazny na hladiné vyznamnosti p=0,004. Hladina vyznamnosti p=1,0 je zcela mimofadna.

Kap. 4.3 Korelace mezi alelami a parazity — podle poétu vzorkd (krouzkii v grafu 23 a 27) neni
zcela jasné, o jakou korelaci se vlastné jednalo — jestli mezi alelami jedince a po¢tem uréitych paraziti
na ném nebo mezi celkovym poctem alel stanovenych v populaci a tfeba priimérnou zatézi jedinct
v teto populaci. V druhém piipadé by pak bylo jasné, Ze korelace musi byt slaba, nebot ji stira dosti
velky informacni Sum.

Str. 34, obr. 12 - zde neni proloZena piimka ale kiivka.

V diskusi jsem nalezl pouze drobnou nepiesnost na str. 35 dole (spise komickou ,,... vice lidi s
zivymi pastmi ...“ 1épe s pastmi Zivolovnymi). Jinak diskuse byla vcelku povedens a snazila se
diskutovat vSechny vysledky a aspekty predkladané studie.

Zéavérem mohu konstatovat, Ze, pies vySe uvedené namitky, poznamky a komentére, byla
odvedena odborna prace a sepsana o ni zprava odpovidajici poZadavkiim na diplomovou praci na P¥F
JU. Pokud bych mél hodnotit praci znamkou, ptiklonil bych se ke stupni velmi dobre.
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