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Zakladem predkladané prace je soubor experimenti testujicich moZnosti imunosuprese
pomoci kombinace Cyklosporinu A a mezenchymalnich kmenovych bunék (MSC) na my$im modelu
alogenni transplantace splenocytl. Prace se tak snazi provéfit moznosti vyuziti mezenchymalnich
kmenovych bunék pfi podpofe imunosupresivni [é¢by po transplantacich. Dochazi k zavéru, ze
v pouzitém modelu MSC posiluji protizanétlivé procesy a maji tedy potenciél pro terapeutické vyuZiti.

Po kratkém Gvodu a definici cilli prace ndsleduje velmi dobfe zpracovany pfehled literatury.
Popisuje jakym zplisobem jsou definovany mezenchymalni kmenové buriky a podéava velmi podrobny
prehled jejich imunomodulaénich vlastnosti, jejich vlivu na jednotlivé populace leukocytl a vyuZiti
v terapii. VSechna témata jsou relevantni pro vysledkovou ¢ast a cile prace. Text je srozumitelny a
pouZitd literatura spravné citovana.

Metodickd ¢ast je velmi podrobné zpracovdna, a svédci o autorové porozumeéni pouzitym
metodam. Experimentdlni postupy uplatnéné v této praci jsou pomérné naroéné, nicméné prace
doklada jejich zvladnuti na potfebné Grovni.

Vysledkova ¢ast je pomérné rozsahla a vétsina vysledku je velmi dobré kvality, zejména
s ohledem na relativni obtiZnost prace se zvifaty. Statistické vyhodnoceni experimentd je také na
velmi dobré drovni. V nékterych pfipadech se oviem zda, Ze experimentalni skupiny byly pFili$ malé
pro jednoznacné urceni statistické vyznamnosti. | pfes to Ize viak konstatovat, Ze vysledky jsou
v souladu se zavéry prace.

Diskuse je zpracovana velmi dobre. Je pfiméfeného rozsahu a svédéi o orientaci autora
v feSené problematice. Jejim téZiStém je porovnani ziskanych vysledk( s dostupnou literaturou. Ve
srovnani s tim je pomérné malo prostoru vénovano interpretaci vysledkd a zhodnoceni limitaci.
Nejde v3ak o zdvainy nedostatek, ale spiSe o prostor pro dalsi zlep3eni.
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Po jazykové strance je prace zdafila s nevyznamnym mnozstvim chyb a preklepd.

Celkové prace pusobi velmi dobrym dojmem. Obsahuje velké mnoZstvi originalnich
vysledk( a po formalni strance je kvalitné zpracovana. Lze tedy shrnout, Ze autor prokazal
teoretické i praktické zvladnuti zpracovdvané problematiky a splnil cile prace. Tato prace dle
mého nazoru spliiuje pozadavky na diplomovou praci a doporucuiji ji k pFijeti.

Kritické pripominky a dotazy do diskuse:

1. V avodu prace popisujete celou fadu imunomodulaénich efektd MSC. Jak je to s endogennimi
MSC? Je néco znamo o tom, jakou imunologickou roli ma jejich endogenni pfitomnost v nijak
neovlivnéném organismu?

2. V literarnim ptehledu uvadite, Ze moznym terapeutickym pouzitim MSC je aplikace
kondiciovaného média z jejich in vitro kultur. Jaka je redlna Sance, Ze by se néco takového
mohlo poutzit v klinické praxi? Existuje pro to néjaky precedens?

3. U kultivacnich test( (5.8.) piSete, Ze pro potreby méreni cytokinti byly bunky kultivovany
s inaktivovanymi B6 splenocyty a pak s PMA/lonomycinem. Ovérovali jste, Ze odpovéd' bunék
je skutecné zavisla na antigenu a ne pouze indukovana pomoci PMA/lonomycinu? Grafy
cytokinové produkce neukazuji signifikantni rozdily mezi buiikami z transplantovanych a
netransplantovanych mysi, coz by svédcilo spiSe pro nespecifickou aktivaci nezavislou na
antigenu.

4. V metodické ¢asti v odstavci 5.10. ELISA uvadite, ze ,,se jedna o pfimy sendvic¢ovy ELISA test,
kde je koncentrace cytokinu pfimo imérna optické denzité.” To plati jen pro urcité rozmezi
koncentraci stanovovanych cytokin(. Jak jste zjistoval, Ze koncentrace stanovovanych
cytokind neni mimo rozsah, ve kterém plati ona linearni zavislost?

5. Vtextu chybi odkaz na obrazek 8. Obrazky 9, 10 a 11 jsou v textu pravdépodobné zmifovany
jako obrazky 10, 11, a 12.

6. Alogenni splenocyty byly aplikovany podkozné. Ocekaval bych, Ze takovyto zplsob podani
vyvola reakci hlavné ve spadovych lymfatickych uzlinach. Proc jste se v praci rozhodli
analyzovat pouze odpovédi splenocytl? Ve vétSiné parametrl jsou rozdily mezi
transplantovanymi a netransplantovanymi zvifaty nesignifikantni, coz ukazuje, ze reakce
splenocytll na transplantaci byla relativné slaba, pokud k ni viibec doslo. Mate i néjaka data
z lymfatickych uzlin. Lze MSC nalézt i v lymfatickych uzlinach.

7. Na zavér jedna gramatickd drobnost. Nejméné na ¢tyfech mistech v textu jsem nalezl tvary
slova standart s ,,t“ na konci. Spravné je standard s ,,d“.
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