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Oponentsky posudek na diplomovou praci Be. Hany Storkinové nazvanou ,,Nové biomarkery a

kandidatni molekuly antifibrotické terapie u systémové sklerodermie*

Hana Storkénova piedlozila diplomovou praci zkoumajici molekuly S100A4, Hsp90 a 1L-35
jako nové biomarkery a kandidatni molekuly antifibrotické terapie u systémové sklerodermie.
Hlavnimi cili této prace bylo ur¢it koncentrace HSp90 v plazmé a koncentrace I1L-35 a S100A4 v séru
pacientli se systémovou sklerodermii a zdravych darcii a dale exprese genu pro Hsp90, IL-35 a
S100A4 v PBMC pacientli se systémovou sklerodermii a zdravych darcii. V neposledni fadé take
zhodnotit asociace méfenych parametri s aktivitou onemocnéni a orgdnovym postizenim u systémové
sklerodermie.

Prace je klasicky ¢lenéna a obsahuje abstrakt v ¢eském a anglickém jazyce, seznam zkratek,
vytyCeni cila prace, literarni pichled, popis pouzitého materialu a metodik, vysledky, diskuzi, zavér a
prehled pouzité literatury. Pfi psani literarniho piehledu autorka prokazala schopnost pracovat
s literaturou tykajici se dané problematiky. Text ma dobrou formalni uroven, je vystavén logicky,
piehledné uspotadany do kapitol a poskytuje ¢tenafi informace tykajici se systémové sklerodermie,
proteinu S100A4, IL-35 a Hsp90. Autorka pii psani diplomové prace pouzila celkem 134 literarnich
zdroj, které jsou prevazné spravné citovany. Drobnou vytku mam pouze k tomu, Ze autorka pouzila
pomérne velké mnozstvi prehlednych ¢lankt, které ale nejsou v seznamu literatury fadné oznaceny.

Experimentalni ¢ast prace obsahuje velky soubor vysledki, které jsou peclivé zpracovany a
jasné dokumentovany v grafech. Autorka prokazala znalost fady laboratornich technik v¢etné ELISA,
PCR a imunohistochemické a imunofluorescen¢ni analyzy. Vysledky této diplomové prace prokazaly
souvislost mezi hlavnim profibrotickym cytokinem TGF-B, sekreci IL-35 a zvySenou produkci
kolagenu u fibroblastl a dale potvrdily Hsp90 a S100A4 jako vhodné biomarkery aktivity systémové
sklerodermie.

Autorka uvadi, Ze jeji prace plynule navazuje na predchozi vyzkum provadény na skolitelském
pracovisti, coz je patrné i v literarnim piehledu a v diskuzi, kde ¢asto odkazuje na vysledky ziskané na
daném pracovisti. Nicméné musim dodat, ze v diskuzi rovnéz nechybi fada zahrani¢nich praci,
s jejichZ vysledky autorka ziskana data f4dn& porovnava. Hana Storkanova tedy naplnila vytycené cile

v oW

a jeji diplomova prace prinesla zajimavé vysledky, které jsou patfi¢né diskutovany.
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K praci mam nasledujici dotazy:

- Cast experimenttl jste provadéli na dermélnich fibroblastech izolovanych z koznich biopsii. Zajimalo
by m¢&, o jak velké biopsie se jedna a z jaké oblasti jsou odebirany? A dale pro¢ byly tyto fibroblasty
po dobu 3 dni pred stimulaci cytokiny kultivovany v médiu s ptidavkem kyseliny askorbové a pouze
0,1% FBS?

- V Tabulce 4 obsahujici klinické charakteristiky pacientd a zdravych kontrol uvadite, Ze postizenim
GIT trpélo 37,5% pacientil, pficemz v pfedchozich 3 skupinach jim trpélo vice nez 80% pacientd.
Podobna situace je i v Tabulce 5, kde trpélo plicni fibrozou 20% pacientl, ale v pfedchozich
skupinach to bylo vice nez 50%. Zajimalo by m¢, ¢im by mohly byt tyto rozdily zpisobeny?

- V uvodu pisete, Ze bylo doposud pro 1é¢bu systémové sklerodermie testovano vice nez 70 preparati.
Zajimalo by mé, jaka je v souCasné dob¢ standardn€ pouzivana terapie u pacientu trpicich systémovou
sklerodermii a dale néjaké priklady testovanych netu¢innych preparati, o kterych mluvite v uvodu.

- K praci jste pfilozila ¢lanek Tomcik et al., 2015, na némz figurujete jako 4. spoluautor a ktery
obsahuje i vysledky, které jsou soucasti této diplomové prace (konkrétné Obr. 11-17). Mohu se zeptat,

do jaké miry jste se zapojila do prace na této ¢asti vysledka?

K praci mam nasledujici pfipominky:

- v seznamu zkratek doslo na nékterych mistech k problémim s formatovanim

- nékteré zkratky jsou zavadény v nespravném pofadi (napt.: IL, TGF, IFN, CTGF, PFA)

- Vavodu pisete, ze ,,Na rozdil od Th2 imunitni odpovédi je exprese Thl antifibrotickych cytokind
INF-y (interferon-y) a IL-10 u SSc redukovana.” Zde zfejm& omylem doslo k zatazeni IL-10 mezi Thl
cytokiny.

- v textu se vyskytuji n€ktera spojeni, ktera pravdépodobné vznikla neuplnym ptrekladem z anglictiny,

naptiklad: Smad-nedependentni, anti-tumorové, pro-zanétlivé, non-regenerujicimi

Vyse zminéné nedostatky nijak zavazné nesnizuji celkovou vysokou uroven prace. Proto plné

doporucuji prijeti této diplomové prace k obhajob¢ a ke kladnému hodnoceni.

V Praze dne 12. 9. 2016 Mgr. Eliska Javorkova, Ph.D
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