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Skolitelsky posudek diplomové prace Bc. Michaely Pribikové

Characterization of T-cell clones from naive and virtual memory compartment

Michaela Pfibikova pfisla do mé laboratore v roce 2016, kdy také zapocala svou experimentalni praci.
Michaela se stala plnohodnotnou ¢lenkou nasi laboratore a kromé intenzivni prace na svém projektu
se podilela i na chodu laboratofe a pomahala ostatnim ¢lenlm s ¢asové naroc¢nymi experimenty na
mysich modelech. Michaela si osvojila celou fadu technik véetné molekuldrné-biologickych technik,
prace s bunéénymi kulturami a prace na mysich modelech. Pfi provedeni experiment i jejich analyze
Michaela prokdzala preciznost a zaujeti.

Diplomova prace Michaely Pribikové je soucasti dlouhodobéjsiho vyzkumného projektu v nasi
laboratofi, ktery zkouma diverzitu CD8+ T-lymfocytl. Relativné vyznamnou, ale zaroven i ponékud
zanedbdavanou subpopulaci téchto bunék jsou tzv. virtualni pamétové buriky. Jedna se o T-lymfocyty,
které maji nékteré znaky pamétovych bunék, prestoze nemaiji antigenni zkusenost, ktera je nutna pro
vytvoreni skutecné imunologické paméti. Jedna se o téma technicky a zejména intelektualné narocné,
zvlasté pro diplomanta. Fakt, Ze projekt byl provazan s jinymi projekty paralelné feSenymi v nasi
laboratoti, byl dalsSim aspektem, ktery zvySoval naroky na Michaelu kladené.

Experimentdlni prace je rozdélena na ti ¢asti. V prvni ¢asti Michaela testovala nasi hypotézu, ze
virtualné pamétové a naivni CD8+ T lymfocyty jsou tvofeny rliznymi T-lymfocytarnimi klony. Za pouZiti
transgenniho modelu s fixovanym TCRp fetézcem, vyklonovala Michaela variabilni TCRa fetézce z RNA
izolované z virtualnich pamétovych a naivnich lymfocyt(. Sekvenacni analyza TCRa fetézcu ukazala, Ze
TCR reportoar naivnich a virtualnich pamétovych bunék se skutecné lisi. Tyto vysledky byly publikovany
v nedavném clanku Drobek et al. 2018, EMBO J. 37:€98518.

Ve druhé casti prace Michaela ovérovala specifitu vyklonovanych TCR vic¢i modelovému antigenu
Ovalbuminu za poufziti lidské T-bunécné linie Jurkat. Michaela prokazala, Ze 6 z 8 testovanych klon( je
specifickych vic¢i Ovalbuminu a mohou tedy byt pouZity v naslednych funkcnich esejich. Kvantitivni
srovnani jednotlivych TCR klonG ukazalo, Ze klony schopné tvofit virtualné pamétové klony odpovidaji
silnéji na antigenni stimulace nez kostatni klony. Paralelni experimenty v nasi laboratofi vSak ukazaly,
Ze se jednd pravdépodobné o artefakt pouZitého bunécného systému.
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Ve tfeti Casti prace Michaela vyvinula systém na detekci relativniho zastoupeni vybranych
lymfocytdrnich klonotypli pomoci kvantitativni PCR. Esej byla Uspésné validovana na kontrolnich
vzorcich a pouZita v jednom ,,ostrém” experimentu. Dlvody, proc tento experiment nebyl do termniu
sespsani diplomové prace zopakovan, jsou objektivni. Méli jsme v laboratofi problém s pfipravou
specifického pMHC tetrameru a poté snizenou dostupnost experimentalnich zvirat.

Ze strany Skolitele ocenuji zejména prinos Michaely pro experimentalni praci na nasich projektech.
Michaela byla velmi pracovitd a stala se skute¢nym prinosem pro nasi laboratof. Co se tyce diplomové
prace samotné, tak myslim, Ze jednoznacné splfiuje nutné ndlezitosti. Michaela se s tématem dokazala
vyporadat, i kdyZz jeho obtiznost se preci jen podepsala na nékterych pasazich textu prace, zejména
motivace pro provedeni konkrétnich experimentl a jejich ndvaznost je obcas obtizné srozumitelna.
Graficka prezentace dat mohla byt prehlednéjsi. Prace je psand solidni anglictinou, i kdyz se Michaela
nevyvarovala urcitych chyb (zejm. absence clenl). Musim ocenit, Ze Michaela dokdazala dobre
formulovat cile prace, aby je v ramci diskuze konfrontovala s dosazenymi vysledky. Literarni dvod mi
prijde zdafrily.

PfedloZzenou préaci povazuji za vyhovujici a jednoznacéné ji doporucuji k obhajobé. Zejména
s prihlédnutim k objemu vykonané prace a prinosu Michaely pro nasi laborator navrhuji praci hodnotit
jako vybornou.
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