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Oponentsky posudek disertacni prace Mgr. Lucie Vrabcové s nazvem , Interakce

bunék s nanomaterialy a jejich vyuziti v biomediciné“

Mgr. Lucie Vrabcova predlozila k oponenture disertacni praci, ktera se zabyva problematikou interakce
rtznych nanomateriall s biologickym rozhranim. Disertacni prace ma celkem 160 stran a je ¢lenéna na
12 kapitol zahrnujicich popis sou¢asného stavu védy v dané oblasti, metodiky i vysledky vlastni prace,
které jsou ve vysledcich uvedeny jak ve formé komentovanych ¢lankl, tak i ve formé dosud
nepublikovanych dat. Clanky s daty, které jiz byly publikované, jsou na konci prace uvedeny v plném
znéni. Soucasti prace je podrobna diskuse, zavéry a seznam citované literatury s vice nez 200 odkazy.
Prace je psand v odborném anglickém jazyce, ke kterému nemdm az na drobnosti vyhrady. Autorka se
dlsledné odkazuje na pouZitou literaturu.

Po obecném Uvodu je vlastni prace délena do ¢tyr vétsich projektd (jesté dale délenych na podcelky),
na kterych autorka pracovala. Konkrétné se jedna o:

1) porovnani povrchovych modifikaci UFG titanu vzhledem kadhezi a proliferaci osteoblast(,
fibroblast(, keratinocytl a mezenchymalnich kmenovych bunék;

2) porovnani odpovédi osteoblastll na interakci a internalizaci riznych kfemikovych nanodastic;

3) vyvinuti metodik pro mikroskopické sledovani kfemikovych nanocastic pomoci jejich fluorescence
pfi internalizaci do bunék v realném case; a

4) porovnani toxicity zlatych a platinovych nanocastic pro osteoblasty v zdvislosti na koncentraci
nanocastic.

Dle téchto dilcich projektl jsou déleny jak metodiky a vysledky, tak i diskuze a zavéry. Toto déleni ubira
praci na prehlednosti a ¢tendf musi neustale hledat, ktery experiment, metodika a ¢lanek patfi
dohromady. Autorka sice vSechny podcelky oznacila rGznymi pismeny, ale dle mého nazoru to neni
idedlni. Je pochopitelné, Ze kdyZ je prace sloZena z nékolika projektl, je pomérné narocné sepsat
souvisly text. Nicméné by bylo pro ¢tenare jednodussi, kdyby kazdy projekt mél svoji kapitolu s kratkym

specifickym ivodem, metodikou, vysledky, diskuzi a publikované vysledky by mély uvedeny pfislusnou



citaci.

Aktualnost zvoleného tématu

Srozvojem nanotechnologii a rychlym rozsifenim nanomateriall do praxe vcetné vyuZiti
v biomedicing, je problematika bezpecného pouzZivani téchto nanomateridld velmi aktualni.
Predlozend prdace je dobte zasazena do soucasné potteby vyzkumu. Autorka se dobre orientuje v dané
problematice a disponuje Sirokym vSeobecnym prehledem, coz dokladuje rozsahly Uvod této prace i

velmi pékné napsana diskuse a publikovani fady prispévkl na dané téma.

Cile disertacni prace, zvolené metody a vysledky

Prace je velmi Siroce zamérena, cile jsou pomérné rlznorodé. Je to dané charakterem prace - kompilaci
nékolika témat a testovanim pomérné bohaté skaly materidld, a to jak v podobé strukturovaného
povrchu, tak i v podobé nanodastic. Prace sice pfi ¢teni metod a vysledkl nepUlsobi kompaktné, jak
jsem jiz uvedla vysSe, ale vSe nakonec vhodné propojuje diskuse. Osobné mi na zacatku prace chybi
definovani experimentalni linie, kterd by propojila jednotlivé projekty. Také bych pfed popisem
kazdého projektu uvitala definici dil¢ich hypotéz a k ¢emu mUze tento specificky vyzkum slouzit. Cile
prace jsou Ctyfi a jsou vSeobecné uvedeny v seznamu na strané 38, dale jsou trochu rozvedeny na
zacatku popisu vysledkld. Metodiky jsou pomérné pocetné a dobre zvolené. V praci jsou detailné
uvedeny postupy, které nejsou zahrnuty v publikovanych sdélenich. Zbytek metodik je potfeba
dohledat v pfiloZzenych publikacich. Vysledky jsou popsané, diskutované a povétsinou publikované v

recenzovanych ¢asopisech.

Komentar

Na prdci ocenuji snahu o propojeni biologickych sledovani s fyzikalné chemickou charakterizaci
materidlu. Dle mého nazoru je mezioborovy vyzkum v oblasti nanomaterial( naprosto zasadni. Dale na
praci oceriuji testovani Sirokého spektra material( a podobnych biologickych parametr(l. V projektu
titanového pokryti se mi libi pomérné komplexni panel bunécnych linii a primarni kultury PBMC —
autorka tak pokryla vétsinu bunécénych typQ, se kterymi by pfipadny implantat interagoval. Velmi

pékné se Cetla diskuze, ktera dovysvétlila moje pfipadné negativni pfipominky.

Na praci se mi Uplné nelibilo ¢lenéni projektl/metodik/vysledkl dle pismenek a absence spojovaci
experimentalni linie, jak jsem jiz uvedla dfive. U grafii B1-3, B5-7, E1 neni jasné, co pfesné znamenaji
kombinace index( A, B, a, b, ab ... vzhledem ke statistice (k éemu se dany vzorek porovnaval). V legendé

je pouze uvedeno, co znamena velké a malé pismeno.



Splnéni podminek samostatné tvirci védecké prace
PredloZena disertacni prace je kompilaci 4 ¢lankd a dosud nepublikovanych dat a jako celek spliiuje
podminky samostatné tvlrci védecké prace. Predlozené vysledky byly publikovany ve ctyfech

impaktovanych ¢asopisech. Dvé z téchto praci jsou prace prvoautorské.

Zavér
Na zakladé posouzeni predloZzené prace z hlediska jeji védecké uUrovné, pristupu feseni a vysledkd,

konstatuji, Ze prace spliiuje pozadavky kladené na disertacni praci. Nedostatky uvedené v posudku

nesnizuji celkovou kvalitu disertace. Z vyse uvedenych dlvodu viele doporucuji disertacni praci Mgr.

Vrabcové k obhajobé.

Otazky:

1. Vpraci pouzivate intracelularni znaceni (aktinu, vezikul) u bunék fixovanych 4%
paraformaldehydem. Neni zminéna ndslednd permeabilizace naptiklad jemnym detergentem.
PouZzivali jste néjaky specidlni napfiklad promyvaci roztok, ktery by detergent obsahoval?

2. Proc¢ jste ke stanoveni imunogennich Ucinkl nanoddstic vybrali pouze cytokiny TNF-a a
interleukin-8?

3. USiQD 1100 a 1050 byl zjistén pouze rozdil velikosti o 1nm a rozdilné maximum emise? Mohla
rdzna teplota pti pripravé Castic ovlivnit osazeni povrchu napfiklad rldznym mnoZstvim
reaktivnich skupin? Nebo jak jinak vysvétlujete rozdilny vliv téchto ¢astic na metabolickou
aktivitu SAOS-2 bunék.

4. Na strané 76 jste u SAOS-2 bunék prokazali moznou kolokalizaci SiQD s endozémy a posléze
lysozémy. Znamena to, Ze SiQD jsou z bunky posléze transportovdny ven? Jaky podil SiQD
zUstane v burice (pokud néjaké)? Jak rychle se burika zbavi viech SiQD? K ¢emu by se tyto SiQD
daly pouzit v praxi (kdyz bunku posléze opusti)? Kde jsou ty SiQD, které nekolokalizovaly

s endozomalnim nebo lysozomalnim markerem?
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