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oponenta na diserta¢ni praci MUDr. Pavla Jindry: Imunopatologické a

imunogenetické aspekty transplantaci krvetvornych bunéek a solidnich organt.

V pfedmluvé autor zdivodiiuje vybér tématu: sledovani diverzity KIR genotypl v souboru
nepiibuznych jedincti s HLA genotypem jednoznaéné komponovanym z 2 ancestralnich A8.1
haplotypti. Vzhledem k pfedpokladu, Ze na evoluci HLA genotypu a KIR genotypu se podileji
stejné faktory, dalo by se ¢ekat, Ze diverzita genotypt a repertoar genti budou v obou

pfipadech podobné. Tuto pracovni hypotézu ma prace potvrdit.

Cilem price je tedy analyza diverzity KIR genotypu a repertoaru genti v uniformni populaci
s definovanym HLA genotypem a jejich srovnani s neselektovanou populaci v CRa

indoevropskou populaci.

Teoreticky uvod je relativné podrobny, coZ je vysvétlitelné sloZitosti problematiky — ze 44

stran prace je teorii vénovano 24 stran, tedy asi 55%.

Sledovany soubor byl ptivodné sestaven z 51 dobrovolnych nepiibuznych jedinct, ¢lent
Ceského narodniho registru darct diené v Plzni, s fenotypem tvofenym dvéma ancestralnimi
haplotypy AH8.1. Pfedpokladany homozygotni HLA fenotyp byl na uskladnéné¢ DNA
dodate&né molekularné-geneticky ovéfen a po vyfazeni 10 jedinct zbyl kone¢ny soubor 41

osob, u kterych byla provedena genotypizace KIR gentl.
Pro KIR genotypizaci byla pouZita metodika PCR-SSP s pomoci kitu norské vyroby.

Vysledky: Autor nevytvofil vlastni kontrolni soubor z ¢lenti registru darcti dfené. Podle
&eského literarniho udaje z roku 2008 (soubor tvofeny 125 osobami) se frekvence KIR genti a
KIR genotypt v nasi HLA uniformni populaci bliZila jejich frekvenci u neselektované Ceské
populace. Podobné na§ HLA definovany soubor co do KIR frekvence korespondoval

s publikovanymi tidaji HLA u neselektované indoevropské (kavkazoidni) populace (literarni
tidaje z let 1997 a 2002). Tim je zodpovézena otdzka uvedend v cili prace: definovany HLA
genotyp vyznamné neovlivnil diverzitu KIR systému. Je tedy pravdépodobny prekvapivy
zavér, e rizna diverzita HLA genotypt neovliviluje diverzitu KIR systému. Tento zavér

nepotvrzuje uvedenou pracovni hypotézu.



Vysledky nepodporuji hypotézu spole€né evoluce systémt HLA a KIR. Zda se naopak, Ze na
selekci genotyptit KIR a HLA piisobi rozdilné evolu¢ni faktory.

Transplantace krvetvornych bunék muizZe byt ovlivnéna KIR repertoarem darce ve vztahu
k HLA fenotypu ptijemce. V praxi je viak po¢et HLA shodnych darci obvykle nizky, a proto
vybér podle KIR nelze uplatnit.

Praci kromé popsané studie tvofi popisy noveé zachycenych alel HLA systému v laboratofi,

kterou autor zakladal a dale souhrny publikaci souvisejicich s tématem disertani prace.

Price je psana dobrou &estinou a pies velky pocet specielnich odbornych terminii je

srozumitelna i pro neodbornika.

Préce je obsahem publikace Jindra P. et al.: Distribution of KIR genes in the population of
unrelated individuals homozygous for ancestral haplotype AH8.1 (HLA-A1B8DR3). Tissue
Antigens 2010 Sept; 76 (3):240-244.

Préce splnila vyty¢ené cile, pfinesla poznatek, ktery je prioritni, dosud nepublikovany a

doporuduji ji k obhajobé.

Otazky:
1) Popsany HLA-KIR mechanismus se tykd NK bunék. MiZe se uplatnit také u nékterych
CD8 T bun&k?

2) Je n&jaky vztah mezi KIR a TOL-like receptory?
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