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POSUDEK NA DIPLOMOVOU PRACI Bc. Aloise Zdrhy

Vliv endosymbiontti na sloZeni a vlastnosti exosoma Trichomonas vaginalis

PredloZena diplomova prace je skvélym prispévkem k pochopeni komplexnich procesli mezi hostitelem
a parazitem, kterd maze byt modulovdana mnoha faktory, véetné viceetné endosymbidzy/parazitace
dalsimi partnery. Vtomto konkrétnim ptipadé se jedna primarné o interakci mezi Trichomonas
vaginalis a lidskym hostitelem (v praci reprezentovanym bunécnou linii HaCaT), pticemzZ je tato
interakce modifikovana infekci virem VTT (popf. kombinovanou virémii VTIT1-VTT3). Prace se zaméruje
na analyzu extraceluldrni vezikularni frakce uvolfiované parazitem, jejiz sloZzeni se lisi v zavislosti na
pritomnosti VTT — a to komplexnim zplsobem charakterizujicim prislusny proteom i rdzné populace
RNA, mj. prokazujici i pfitomnost ptislusnych virovych komponent a tak ukazujici na vyuZiti exosom(
pro jeho infektivitu. PfedloZena prace je moderniho stfihu — vyuziva velké mnoZstvi bioinformatickych
pfistupll, snaZi se vytézit s primdrnich experimentdlnich dat (velice peclivym zplsobem a korektné
ziskanych) maximum informaci. Tyto pfistupy kombinuji strukturni analyzu, proteinové anotace,
peclivou sekvenéni a interakéni analyzu identifikovany sekvenci RNA — v celkovém vyznéni se jedna o
skute¢né impresivni a v podstaté limitné komplexni pfistup, ktery by mohl byt inspiraci pro ostatni
kvalifikacni prace.

Téma interakce patogen-hostitel v takto realizovaném obsahu a formé bez diskuse spada do
imunologického studijniho programu. Jedna se o metodicky a modelové inspirativni pristup, ktery
ukazuje, Ze obory nemaji jasné definované hranice, navzajem se prekryvaji a obohacuji. Podstatna ¢ast
prace, véetné kvalitni diskuse se vénuje analyze cytokinovych profilli a jejich relevance pro odliSnost
v klinickém obrazu mezi rliznymi typy izolatd — v kontextu pfitomnosti, nebo absence virového
endosymbionta. Pro oponenta bylo ¢teni prfedloZené prace velice inspirativni a podnétné, véetné toho,
Ze pfi ném mohl reflektovat posun od prvotniho predstaveni prostfednictvim posteru a pribéziné
prezentace projektu. | vtomto ohledu je evidentni, kjakému kvalitativnimu posunu priabézné
dochazelo — coz vyvrcholilo predlozenou diplomovou praci.

Je skvélé, Ze v predloZené praci se kombinuje obsahova kvalita s kvalitou formalni. Alois Zdrha se
formatu své prace zhostil velice dobfe, sepsal ji vybornou anglic¢tinou, ¢tivé bez formalnich pochybeni.
Je evidentni, Ze konecné editaci prace vénoval velké mnoZstvi Usili, coz vedlo k vysledkd, ktery opét
mUze slouZit ostatnim studentlm jako vhodna inspirace.

Metodiky jsou dostatecné popsany, umoznuji reprodukovani a pochopeni provedenych experimentd.
Vysledkova cast je opét vysoce kvalitni, je skutecné vysledkova — sumarizuje ziskana data velice
koncisnim zplsobem, interpretace spravné nechavad na ndslednou diskusi. Citovana literatura je
reprezentativni, po¢tem jednoznacné dostacujici, v podstaté vycerpavajici seviené a dobre definované
téma. Kladem prace je velice kvalitni diskuse, kterd se nejen zamysli nad ziskanymi daty, ale téz je
vhodné uvadi do kontextu publikovanych praci. | zde je evidentni, Ze autor studované problematice
dokonale rozumi, neboji se zaujmou k publikovanym pracim kriticky pfistup, ktery je ale schopen si
relevantné obhdjit. Jedinou pfipominku mam z posice ¢tenare, ktery se dlouhodobé nepohybuje ve
studované problematice — zde jsem se musel ¢asto vracet k celostrankovému (a nutno konstatovat
jejich bezchybnému a vycerpdvajicimu) seznamu zkratek, které jsou Siroce v praci vyuzivany,
v nékterych pripadech bych osobné dal prednost nezkracené varianté.
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K préci bych mél nékolik dotazi a dalsich specifickych komentari:

1. Prvni dotaz je mozna spis filosoficky — je mozné virus povaZovat za endosymbionta? MUzZete
sumarizovat benefity, které Trichomonas vaginalis pfi infekci ziskava.

2. NeuvaZovali jste o separdtni infekci ,,germ free” trichomonad separatnimi VTT (VTT1-3) pro
charakterizaci jejich moznych unikdtnich vlastnosti — véetné téch imunomodulacnich?

3. V praci je popsana infekéni nika T. vaginalis v reprodukéni a vyluovaci soustavé. Neexistu;ji i
jiné, napf. v soustavé dychaci? Jak je to s pribéhem onemocnéni a moznou tkarnovou a
organovou distribuci parazita u imunokompromitovanych jedincd?

4. Nastrané 4 je zminén mechanismus likvidace parazita neutrofily prostfednictvim trogocytdzy.
Jakym zpUsobem se to déje?

5. V pracije zminéno, Ze na rozpoznavani T. vaginalis se podileji konkrétni TLR — o jaké parazitarni
ligandy se zde jedna?

6. Na strané 10 zmifiujete, Ze rezistence k metronidazolu je spojena s absenci TVV — jaké zde
mUze byt vysvétleni?

7. Nastrané 11 zminujete, Ze hlavnim imunogenem T. vaginalis je P270 (upregulovany po infekci
VTT). Jednd se o molekulu, proti niz se generuji protilatky, nebo je mechanismus jejiho
imunogenniho ucinku jiny?

8. V metodice je zmiriovano, ze byla zjistovana viabilita T. vaginalis v kultufe pomoci trypan blue
testu. Jaké hodnoty byly typické?

9. Na strané 48 se vénujete identifikaci imunologicky relevantnich homologl v proteomu T.
vaginalis. Podafilo se vdm nalézt celou fadu zajimavych molekul. Mohlo by se v nékterych
pfipadech jednat o pfiklad horizontdlniho transferu gend mezi lidskym a trypanozomovym
genomem?

Na zavér bych chtél konstatovat, Ze predloZzenda diplomova prace je velice kvalitni a je zajimavym
prispévkem k dileZitému tématu na pomezi parazitologie a imunologie, které odkazuje na obecny
fakt, Ze studované fenomény maji velkou miru vnitini komplexity — zde tematizované napf.
odlisSnym chovam parazita vici hostiteli v kontextu vlastni parazitace/endosymbidzy. Prace je
sepsana Ctiveé, formalné na velmi dobré urovni, a co je dileZité zminit, pomoci kombinace metodik
vhodné zvolenych pro testovani prislusné hypotézy. Co tfeba ddle ocenit je fakt, Ze vyuziva vhodné
kombinace experimentalnich a bioinformatickych pristupl. Autorovi se bezesporu podafilo ziskat
unikatni data, které se zcela jisté stanou soucasti kvalitni publikace, kterd vnese svétlo do ponékud
rozporuplnych publikovanych informaci.

Tuto praci jednoznacné doporucuji k obhajobé s vybornym hodnocenim.

V Praze 7.9.2022 prof. RNDr. Jan Cerny Ph.D.



