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Effect of the gluten-free diet on potentially regulatory immune mechanisms in human type 1 diabetes

Studentka zvolila zajimavé a velmi aktudlni téma. Tato diplomova prace zkoumala zmény regulacnich
bunék a jejich cytokini v mononuklearnich burnkach periferni krve u déti s Diabetem 1.typu (T1D). DalSim
cilem préce bylo zjistit, zda lze vliv bezlepkové diety na regulacni funkce imunitniho systému prenést do
bezmikrobniho NOD mysiho modelu, pomoci jejich kolonizace mikrobiotou (v praci nékdy nespravné
zaménovano za termin mikrobiom) od déti s T1D.

Prace je klasicky rozdélena do Uvodu, metodiky, vysledkd, zavéru a diskuze a ¢ita 60 stran psaného textu.

Diplomova prdace Bc. Radky Cisafové je vypracovana v anglickém jazyce, coZ ocefuji. BohuZel text ale
obsahuje mnoizstvi gramatickych chyb a ¢éasto pfiliS kopiruje Cesky slovosled a skladbu vét, coz se
podepisuje na Ctivosti a nékdy i srozumitelnosti celého textu.

Uvod prace je obsahly. Oviem &ast o regulacnich a potencialné regulacnich T burikdch neni logicky vhodné
strukturovand a nepoddava ucelené pojednani. Chybi mi naptiklad lepsi popis jednotlivych populaci
pamétovych T bunék, ¢i zména exprese isoforem CD45 pfi jejich diferenciaci. Studentka pfitom jednotlivé
isoformy pouZiva pro identifikaci odliSnych pamétovych populaci T bunék. Tato pomérné komplikovana
Cast by zaslouzila lepsi zpracovani, zvlasté pak proto, zZe regulac¢ni T bunky u T1D jsou hlavnim tématem
vyzkumu této prace.

Metodika dobrfe zpracovava pouZité postupy. Studentka pouZivala jako hlavni metodu pritokovou
cytometrii. Ve strategii oddélovani populaci pamétovych T bunék se dle mého nazoru vyskytuji
nepresnosti. Projevuje se mozné nedostatecné nabarveni bunék, hlavné co se tyce exprese CD45R0, a
nepresné oddéleni jejich populaci, které ¢aste¢né splyvaji, (Figure 17). Dale napfiklad (Figure 13 a 14) chybi
FMO kontroly. Bez nich nelze s jistotou tvrdit, Ze sledované populace skute¢né produkuji dané cytokiny.
Doporucil bych také zaradit jednotlivé panely z pritokové cytometrie. Ze seznamu pouZitych protilatek
neni ziejmé, které byly soucasné pouZity v jednom panelu.

Diskuze ¢itd necelych 6 stran a je ponékud slabsi. Hned prvni strana by se hodila spiSe do Uvodu a opakuji
se zde stejnd prohlaseni (citace 8-10). Studentka zacina s hodnocenim zastoupeni Trl bunék. Dale odkazuje
na své vysledky, Ze vétSina Tr1 bunék produkovala IL-10 (Figure 15A). V tomto grafu ale neni produkce IL-
10 Trl burikami, nybrz produkce CD4 T bunék. Stejné vysledky jsou potom zminény znovu, tentokrat ale



opét v kontextu CD4 T bunék. Na dalsi strané neni na prvni pohled jasné, které vysledky jsou z diplomové
prace a které jsou citovany z jinych vyzkuma. Zde by byla potieba lepsi strukturalizace. V diskuzi dale
postradam rozbor limitaci celé studie.

Zavér teze pak uz |épe sumarizuje, co nového diplomova prace pfinasi.

Literdrni reSerse obsahuje 169 citaci véetné velmi recentnich praci. V diskuzi by ale jisté mohly byt citovany
dalsi prace, které by podpofily pfipadné nové teorie.

Zavérem, téma vyzkumu Bc. Radky Cisafové povazuji za vhodné zvolené a zajimavé. | kdyZz by samotna
diplomova prace zaslouzila preciznéjsi zpracovani, zejména po formalni strance, jednoznacné ji doporucuji
k obhajobé.

Otdazky:

1. Studentka nékolikrat zminfuje, Ze jeji prace se zabyvd mimo jiné potencionalné regulaénimi
burikami. Pro¢ nebyly v experimentech sledovany i CD8 T bunky? Jak je to s CD8 regula¢nimi T lymfocyty a
Diabetu 1.typu, maji néjakou roli a je jejich existence dobfe potvrzena?

2. Jak je to se stabilitou mikrobioty pfi kolonizaci bezmikrobnich mysi stfevnimi bakteriemi od déti s
T1D?
3. Sledovani imunitnich populaci v orgdnech kolonizovanych mysi bylo proveden dfive, nez doslo k

rozvoji T1D. Proc¢ tomu tak bylo?

4, Pro¢ jste v experimentech nehodnotila i CD4 termindlné diferencované T lymfocyty (tedy
pamétové buriky re-exprimujici CD45RA)? Vi se néco o jejich roliv T1D?

Komentar:

Hodnoceni vysledk(, které nejsou signifikantni ale vykazuji urcity trend, musi byt provedeno s velkou
opatrnosti a nem(zZe dochazet k pfilisSné extrapolaci. Studentka napfiklad tvrdi, Ze u déti na bezlepkové
dieté dochazi k sniZeni IFN-y a IL-17 produkujicich CD4 T bunék. Pokud se ale podivdame na standartni
odchylky odpovidajiciho grafu, nic takového tvrdit nelze (Figure 15 B, C)
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