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Oponentsky posudek na diplomovou praci Bc. Veroniky Miltrové ,, Analyza exprese cytokinli u

MeliM praseciho modulu regredujiciho melanomu”

PredloZend diplomova prace se zabyva analyzou cytokin exprimovanych v krevni plazmé a déle
v nddorové tkani melanomu, véetné srovnani s expresi mRNA pro jednotlivé cytokiny v nddorech.
Autorka ke studiu vyuziva unikatniho modelu MelLiM selat, ktery je na pracovisti dobre zaveden a

umoznuje in vivo srovnani progredujiciho a regredujiciho fenotypu melanomu.

Prace je klasicky ¢lenénd, v Uvodni kapitole autorka shrnuje soucasné znalosti o koZznim melanomu
jeho epidemiologii a vlivu jednotlivych cytokind, které mohou hrat v rozvoji tohoto onemocnéni
vyznamnou roli. Tato kapitola je psdna prehledné a pomérné jasné, s potem pravopisnych chyb
odpovidajici magisterské praci. K nékterym kapitolam, napfiklad ke kapitole Interferon y, mam
drobné vyhrady, predevsim k celkovému vyznamu IFN vy, vlivu na regulaci MHC. Co pfesné
znamena ,,... pfitomnost IFN y u pacientd s melanomem ...“ jde o expresi mRNA v tkdnich, nebo
hladina proteinu v krvi..? Formalni droven kapitoly je vcelku dobra, graficka droven je velmi péknd
text je vhodné doplnén obrazky, jen bych doporucila (a to plati pro celou praci), aby popisy obrazku

byly na stejné strané jako obrazek.

V kapitole Material a metody jsou vysvétleny pouZité metodiky, pracovni postupy jsou popsany
velmi podrobné, takze jisté umoznuji jejich pfesné opakovani. Autorka uvadi, Ze standardy
cytokinli pro multiplexovou analyzu tedila vicekrat, aby ziskala lepsi pokryti kalibracni krivky.
Otazkou je, zda se u nékterych cytokinli nedostala pfi fedéni pod detekéni limit metody? Coz je
zvlastni predevsim proto, Ze hodnoty pod detekénim limitem v ndsledné analyze vyfazovala ze
souboru. Vysledky jsou vcelku prehledné shrnuty, jenom sloupcové grafy v obrazku 12 mi pripadaji

ponékud méné prehledné, preferovala bych bodové grafy podobné jako obrazku 17.

Diskuse je obsahla, také obsahuje vice gramatickych prehmatl, nicméné nékteré vysledky
(predevsim rozdil v hladiné IL-4 v séru, ktera je nejzajimavéjsim vysledkem prace) jsou diskutovany
jen kratoucce, vlibec nejsou zminény clanky popisujici negativni korelaci u vyse zminéného

cytokinu. Literarnich odkaz( je v diplomové praci dostatek a jsou spravné citovany.

Autorka v predlozené diplomové praci splnila vytyéené cile: dokumentovala hladinu cytokinl na

proteinové Urovni v séru a nadorové tkani, kde ji srovnala s expresi mRNA pro dané cytokiny,



prokazala vyznamny rozdil v produkci IL-4 mezi progredujicimi a regredujicimi selaty. Nékteré
z dosazenych vysledk( mohou v dalSim ¢asovém horizontu pomoci objasnit mechanizmy regrese

melanomu.

Vyse uvedené pfipominky vyznamné nesnizuji kvalitu diplomové préce, predloZzenou praci

doporucuji k obhajobé a kladnému ohodnoceni.

Otdzky:

1. Zobrazku 11 vyplyva, Ze melanomy selat s progredujicim fenotypem vykazuji vétSinou
histologicky obraz regrese v rliznych stadiich, naopak néktera selata s regredujicim
fenotypem maji na pocatku sledovani histologicky obraz regrese. Mlizete komentovat?
Jaky ma potom vyznam v obrazku €. 13 fazeni do skupin podle histologického obrazu, a
nikoliv podle fenotypu, nedochazi tak ke ztraté informace?

2. Proc jsou pfi analyze hladin cytokinl v plazmé (obrdzek 12) vyfazeny hodnoty pod
detekénim limitem? Nedochazi tim ke zkresleni celkového obrazu, kdyz jsou zvirata
s nizkou produkci cytokin( vyrazena? Je jasné, Ze v outbredni skupiné zvirat budou
rozdily, limitem je také omezeny pocet zvifat, ale nezkresluji vice analyzu 3 selata ze
skupiny L656, ktera se vyrazné lisi v produkci cytokin(? Jak by vypadalo srovnani pouze
zvifat narozenych 19.9. 2018, ktera jsou v kazdé skupiné 4?

3. MuZe autorka vice diskutovat mozné mechanizmy protektivniho pisobeni IL-4? MUze
zvySend hladina IL-4 korelovat se vy$sim poctem bazofil(?

4. Koreluje produkce/exprese cytokin( se zadvaznosti onemocnéni?

5. Mlze byt produkce alespon nékterych cytokinl korelovana s infiltraci bunék imunitniho

systému do tkané melanomu?
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