Posudek skolitele diplomové prace ,Ustaveni a charakterizace
nové myelomové bunéé&né linie UHKT-893 zdvislé na IL-4“
predkladané diplomantkou Bc. Irenou Vancurovou.

Bc. Irena Vancurovd, absolventka 4.-5. rocniku magisterského
studijniho programu biologie, studijnino oboru imunologie,
vypracovdavala diplomovou prdci s ndzvem ,Ustaveni a
charakterizace nové myelomové buné&&né linie UHKT-893 zAvislé
na IL-6* v nasi laboratofi na oddéleni bun&&né biochemie Ustavu
hematologie krevni tfransfuze v Praze v letech 2010-11 pod mym
vedenim.

Hlavnim cilem predklddané diplomoveé prace byla dlouhodobd
kultivace a studium nddorovych-myelomovych bunék nemocnych
mnohocetnym myelomem. Dlouhodobym cilem feSenym v nasi
laboratori bylo ustaveni novych permanentnich bunécnych linii
myelomovych plasmatickych bunék. Tohoto cile bylo dosazeno
postupnou kultivaci 49 vzorkd kostni diené nemocnych, kdy u
nemocné po autologni transplantaci kmenovych bunék doslo
k relapsu onemocnéni a znovuobjeveni klonu myelomovych
bunék schopnych neomezeného déleni v tkdnoveé kulture po
dobu delsi nez 1 rok. Takto ustavend bunécnd linie byla nazvana
UHKT-893.

Pfestoze kultura vznikala v pfitomnosti faktoru stimulujiciho kolonie
granulocytd (G-CSF), vznikld permanentni linie méla charakter
plasmatickych bunék produkujicich monoklondini imunoglobulin
IgG a jeho lehké fetézce K.

Kultura viak je do souCasnosti zavisld na trvalé pritomnosti
inferleukinu 6 (IL-6) v koncentraci minimdlné 1 ng/ml.

Byla provedena zdkladni charakterizace vznikajici bunécné linie,
jednd se predevsim o prikaz sekrece imunoglobulind a jejich
volnych lehkych fetézcd, ddle byla provedena dvourozmérnd
elektroforéza v polyakrylamidovém gelu s nGvaznou analyzou



siiného spotu fechnikou MALDI. Bylo zjisténo, ze se jednd o lehky
fetézec Ig kapa.

Podrobné byly také studovdany rustové charakteristiky bunék linie
UHKT-893 b&hem celého vice nez rocniho obdobi kultivace v nasi
laboratori.

Velkd Cast prace se zabyva charakterizaci fenotypu bunécné
linie. Opakované se béhem celého kultivacniho obdobi podarilo
prokdzat expresi povrchovych molekul typickych pro zralé
plasmatické bunky — CD138 a CD38, naopak antigeny
charakteristické pro B bunky, CD19, CD20, CD21 a HLA-DR
exprimovany nebyly. Bunky této linie kromé toho také exprimuji
anfigeny CD45, CD56, CD117 a CD44. Linie neexprimuje zadné T-
buné&cné antigeny ani CD5.

Je prinosem, ze k typovani bylo vyuZito panelu drive ustavenych
hematopoetickych linii jako pozitivnich i negativnich kontrol. To
znacné zvysuje presnost a specificnost hodnot namérenych
fluorescencni pritokovou cytometrii. Pozitivni exprese nékterych
antigenU byla také potvrzena ve fluorescenéni mikroskopii, coz je
demonstrovéno na Obr. 12.

Byly také provedeny pokusy indukce senescento téchto bunék,
coz je demonstrovdno na obr. 13.

Diplomova prace ma celkem 73 stran, obsahuje 77 citaci, ma 13
barevnych obrdzkd, mnozstvi grafd, tabulek a histogram
pritokové cytometrie. Prdce je také metodicky bohatd a vyuzivd
jak metod bunécné biologie tak i metod biochemickych. Prace
kromé bohatych vysledkd obsahuje i vycerpdvaijici teoretickou
Cast, seznamuijici s historii tohoto zhoubného onemocnéni a

s historii myelomovych kultur a poddva jejich prehled do
soucasnosti v€etné tabulky s charakteristikami dosud ustavenych
lidskych plasmocytovych bunécnych linii ve svétové literature.



Diplomova prdce jasné dokazuje védecké schopnosti @
vyCerpdvajici znalosti absolventa magisterského studia biologie,
Cimz jisté splnuje kriteria pro udéleni titulu Mgr.
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