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Posudek oponenta disertacni prace Mgr. Ivy Truxové

~Imunogenni bunécna smrt a jeji vyznam pro biologii a terapii nadorovych onemocnéni*

PredloZena prace Mgr. lvy Truxové se zabyva mechanismy imunogenni bunécné smrti (ICD) a
souvisejicim tématem optimalni pfipravy vakcin dendritickych bunék. Jednotlivé podrobné
rozpracované cile pokladaji otazky specificky namifené k potencialu vysokého hydrostatického tlaku
zahajovat imunogenni bunécnou smrt a U¢inné aktivovat T bunécnou odpovéd, kli¢covych mechanismd
Ucastnicich se exekuce ICD, role kalretikulinu pro bunécnou odpovéd proti leukemickym burikam u
AML a optimalizace protokolu pro pripravu DC a testovani protinadorového efektu.

Zaméreni prace je zaroven velmi Siroké a zaroven je logicky usporadané a vedouci k novému
pochopeni zakladnich biologickych souvislosti, které je nasledné vyuzito prakticky k vyvoji postupd
pripravy prostiedkd bunécné terapie. Z tohoto pohledu se jedna o naprosto Spickové zpracovani
tématu.

Formalné je prace na vysoké Urovni, s prehlednym Uvodem do problematiky, vytycenim cild a
naslednym stru¢nym komentarem publikovanych praci.

Vysledkem disertacni prace je celkem 6 originalnich publikaci a 2 pfehledovych publikaci (dalsi
tfi publikace jsou pfimé souvislosti s tématem disertacni prace). Autorka disertacni prace je hlavni
autorkou 4 z uvedenych praci. Je tfeba vyzdvihnout, ze je mezi nimi i prace v prestiznim ¢asopise Blood
a dalSich vyznamnych ¢asopisech.

Celkové hodnoceni prace oponentem: Prace je velmi dobre napsana a strukturovana. Patfi k tém
nejlepsim, které jsem mél moznost posuzovat.

Zavérem konstatuji, ze disertacni prace naprosto spliiuje podminky § 47 odst. 4 zakona a proto bez
vyhrad doporucuji predlozit disertacni praci k obhajobé.
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Otazka 1: Je v obecné roviné vztah mezi Uspésnosti DC terapie a frekvenci de-novo epitop0 (a pfipadné
terapie ,check-point" inhibitory?).

Otdzka 2: Jsou parametry vysokého hydrostatického tlaku potfebného pro spusténi ICD stejné pro
nadorové buriky s velmi odliSnou morfologii (napfr. epitelidlni vs. leukemické?).
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Otazka 3: Cim si vysvétlujete, Ze pfi porovnani CD8 T lymfocytarni odpovédi proti TAA (v publikaci
Fucikova et al, Blood, 2016, Figure 4A) nachazite po stimulaci PRAME prekvapivé témér 10x vyssi
mnozstvi IFNg na buriku (10x vyssi MFI). Byl tento pattern pravidlem ve Vasi kohorté a pokud ano, ma
to néjaky vyznam pro celkovou kvalitu protinadorové odpovédi?



