OPONENTSKY POSUDEK NA DIPLOMOVOU PRACI HANY PRIBYLOVE

nazev prace: Zmény v expresi a prezentaci antigenti b&hem progrese experimentélnich nédord
asociovanych s HPV16; analyza defektl a jejich vliv na imunitni odpovéd

misto vypracovani: Laboratof nddorové imunologie Ustavu molekularm genetiky AV CR

Skolitel: RNDr. Milan Reinis, Csc.

Prace ma 66 stran, ¢lenéni na kapitoly odpovida zvyklostem na Katedfe genetiky a mikrobiologie.
Obsahuje anglicky Abstrakt s kli¢ovymi slovy, Obsah a kapitoly Uvod, Literarni piehled (11 stran),
Material a metody (10 stran), Vysledky (21 stran), Diskuze (7 stran), Souhrn, Seznam pouZitych
zkratek a Seznam pouzité literatury a nakonec Pfilohy.

Prace ma velmi dobrou jazykovou uroveri. Je v ni jen malo pteklepti. Vyjimeéné se vyskytuji
nevhodné vyrazy jako ,,neodpovidavost“ (str. 14) nebo sdé€leni , kazdy vzorek byl opakovan 3x “,
coz také nezni moc Cesky.

V kapitole Uvod je struéné a jasné piedstavena problematika, do které spadd téma diplomové préce
—zmény v povrchové expresi MHC molekul 1. tfidy, jakoZto mechanizmus umoziujici nddorovym
burikdm unikat imunitni odpovédi zprostfedkované cytotoxickymi T-lymfocyty. Dale jsou zde
formulovany cile diplomové prace.

V literarnim pfehledu jsou shrnuty dosavadni poznatky k feSené problematice. V3e je dokonale
popsano a vysvétleno a ptipadné znazornéno na obrazcich. Diky literarnimu piehledu mtze i ¢tenaf,
ktery se danou problematikou viibec nezabyva, snadno pochopit smysl a hodnoceni v§ech
experimenttl. Autorka Cerpala z ptiblizné 70 literarnich zdroji, které jsou spravné citovany.

V kapitole Material a metody jsou dostate¢né informace o mysich, bunéénych liniich, metodéach a
ptistrojich. Snad az na popis priitokové cytometrie:

V préci je uvedena ptiprava vzorkil, nézev piistroje a pocitatovy program pro vyhodnoceni
vysledki. Neni zde ale Zadny tdaj o vlastnim méfeni, n€co o nastaveni pfistroje, tieba jaké lasery €1
filtry byly pouZzity.

V kapitole pak postradam uz jen slozeni PBS a vysvétleni zkratky FCS.

Vysledky jsou podény jasné a srozumitelné. Podstatnou ¢4st kapitoly tvofi obrazky, grafy a tabulky,
které jsou piehledné a v legendé€ i textu dostateéné vysvétlené. Odkazy na né jsou v textu spravné
umistény. Pouze na strané 40 a 41 chvili trva, neZ se ¢tenaf zorientuje, co patii ke kterému obrazku
a kde je legenda.

Autorka splnila cile diplomové prace:

1) Porovnala troven exprese genti diileZitych pro prezentaci nadorovych antigenti a dal$ich
imunoaktivnich molekul (kostimulaénich a adhezivnich) u bunéénych linii s rliznou urovni
povrchové exprese MHC molekul I. tiidy.

2) Overila moznost indukovat expresi MHC molekul I. tfidy pomoci epigenetickych agens (tj.
demetylaéniho ¢inidla a inhibitoru histondeacetylaz).

3) Pti experimentech in vivo ovéfila nestabilitu fenotypu nadorovych bunék béhem progrese
néadort.

4) Zjistila, ze je mozné navodit protektivni imunitu proti nddorim asociovanym s HPV16 (lidsky
papillomavirus), které neexprimuji MHC I na svém povrchu, pomcci imunizace stejnou bunéénou
linii. Zaroven se ukazalo, Ze pfi imunizaci jinou buné¢nou linii, ktera ma stejny MHC I fenotyp, ale
neni spojena s HPV16, imunita proti naddorim asociovanym s HPV16 navozena nebyla.



Vysledky jsou dostate¢né diskutovany a dany do souvislosti s mnoha dalSimi vysledky Laboratofe
nadorové imunologie a s vysledky dalSich autorti.

Kvalita tisku:

Prace byla pravdépodobné tist€na na dvou tiskarnach. Tisk z barevné tiskarny neni pfili§ kvalitni;
text na téchto strankach je vytisté€n dvojité (s nepatrnym posunem). Je sice dobfe Citelny, ale pro oci
je to tro8ku nepfijemné. Obrazky jsou Citelné dobte.

Prilohy:

Hana Pfibylova je spoluautorkou dvou publikaci, které zmiiluje v Pfiloze k diplomové praci.
Informace o prvni publikaci by viak mély byt podrobn&jsi. Chybi zde nazev ¢asopisu, rok vydani a
abstrakt. Idealni by bylo samoziejmé ptilozeni celé publikace.

Z druhé publikace je ptiloZena pouze jeji prvni stranka, tj. abstrakt a kousek uvodu, coZ mi nepfijde
moc vhodné.

Jak vyplyva ze seznamu pouzité literatury, existuje jesté tieti publikace (v tisku), na niZ se Hana
Piibylova podilela jako spoluautorka. V ptiloze k diplomové praci tedy mohla byt také alesponi
struén€ zminéna.

Otézky:

1) Na strané 17 uvadite jako ptiklad bunééné vakciny ,,dendritické buriky pulzované lyzaty
z nadorovych bunék in vitro®.

Co znamena vyraz ,,pulzované® ?

2) Metoda — pritokova cytometrie (str. 26 a 27):

V préci je uvedena ptiprava vzorki, nazev piistroje a program pro vyhodnoceni vzorkd. Neni zde
Zadny udaj o vlastnim méfeni, néco o nastaveni piistroje, tieba jaké lasery ¢i filtry byly pouZity.
Podilela jste se na obsluze cytometru?

3) zna¢eni metod PCR mne trochu zmaétlo:
RT-PCR, tj. zpétnd PCR (RT znamena reverzni transknpce)
kvantitativni RT-PCR (v literatuie nékdy znacend jako QPCR;
Vase RT znamena real-time)
semikvantitativni RT-PCR - tady RT znovu znamena reverzni transkripce

Co myslite pod pojmem semikvantitativni RT-PCR?

Préci povaZuji za velmi kvalitni. Autorce se podafilo splnit zadané cile a ziskala hodnotné a
zajimavé vysledky, které se staly soucasti dvou publikaci. Neni pochyb, Ze prace Hany Pibylové
spliiuje pozadavky kladené na praci diplomovou a navrhuji ji ohodnotit zndmkou vyborné.

V Praze 20. 9. 2007 Irena Vopalenska



