Fakulta Zivotniho
prostredi

Oponentsky posudek disertacni prace

Mgr. Katefriny Skulinové

Dominantni proteinové antigeny Toxocara canis

Disertacni prace Katefiny Skulinové je zamérena zejména na problematiku sérodiagnostiky larvalni
toxokardzy a hledani vhodnych diagnostickych marker( pro toto infekéni onemocnéni. Larvalni
toxokardza je zoondza, kterd je rozsifena celosvétové. U Clovéka muzZe nakaza probihat zcela
asymptomaticky, ovsem migrujici larvy mohou zpUsobit poskozeni riznych tkani. Zejména infekce CNS
muze vést k zavaznym nasledklim. Z tohoto dlivodu je monitorovani vyskytu larvalni toxokardzy velmi
prinosné a téma prace je znacné aktudlni.

Katefina Skulinova vypracovala svou disertacni praci na 1. lékarské fakulté Univerzity Karlovy pod
vedenim RNDr. Martina Kasného, Ph.D. a konzultantkou ji byla prof. RNDr. LibuSe Kolarovd, CSc. V této
spolupraci vznikly 3 védecké ¢lanky publikované v impaktovanych ¢asopisech. U dvou z nich je Katefina
Skulinova prvnim autorem. Vysledky své prace autorka prezentovala také na nékolika ¢eskych a jedné
zahrani¢ni konferenci. PredloZena disertacni prace je psana peclivé a srozumitelné jen s malym
mnozstvim preklepl a chyb. V literarnim prehledu autorka shrnula soucasné poznatky o problematice
larvalni toxokardzy a nastinila Uskali laboratorni diagnostiky tohoto infekéniho onemocnéni. Dale se
zameéfila na funkéni molekuly exkre¢né-sekrecnich produktd larev T. canis, u kterych je znama, nebo
se predpokladd, interakce s imunitnim systémem hostitele a tyto molekuly by mohly slouZit jako
diagnostické markery. Literdrni prehled je zpracovan na 31 stranach, je prehledné ¢lenén a vhodné
doplnén obrazky a schématy. Nasleduji jasné definované cile prace, metodika k jednotlivym publikacim
a vysledky a diskuze k témto publikacim. Prace je doplnéna dostate¢nym poctem literarnich odkazl na
celkem devatendcti stranach.

K formalni strance prace mam dvé drobné pozndmky. Pfehlednéjsi by bylo uvést metodické postupy
pfimo u jednotlivych publikaci, a ne je popisovat v samostatné kapitole. Déle by bylo vhodné v tvodu
k jednotlivym publikacim napsat, co bylo cilem konkrétni studie.

Cilem predloZené prace bylo vypracovat resersi tykajici se problematiky sérodiagnostiky larvalni
toxokardzy a za pouZiti sekrecné-exkrecnich produktl T. canis otestovat protilatkovou odpovéd
infikovanych hostitell. Dale autorka chtéla rozsifit sou¢asné poznatky tykajici se proteinového sloZzeni
exkrecné-sekrecnich produktd larev T. canis, identifikovat dominantni proteinové antigeny. Pfipravit
jejich rekombinantni formy a ty otestovat jako mozné diagnostické markery. S vyuzitim vhodnych
metod a postupl Katefina tyto své cile splnila a ziskala fadu hodnotnych vysledkd. Nad ramec téchto

cili se zapojila do studia vlivu infekce T. canis na pribéh experimentalni autoimunitni
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encefalomyelitidy (EAE) u mysi. Tato studie pfinesla zajimavé vysledky, které jsou alarmujici a jisté

prispéji k dalSimu vyzkumu problematiky moznych dasledk( infekce T. canis u pacientt s roztrousenou

sklerézou.

Autorce bych rada polozila nékolik doplfiujicich otazek:

1)

2)

Zaveér:

Cim si vysvétlujete, 7e u stardich psd dochazi stejné jako u paratenického hostitele k tzv.
somatické migraci larev?

V prvni publikaci ,Séroprevalence larvélni toxokardzy v Ceské republice” uvadite, 7ze TES
produkty byly sbhirdny pocinaje dnem extrakce larev do média denné po dobu 14 dni a déle
jednou tydné po dobu nékolika mésicl. Neni vsak déle uvedeno, které vzorky TES produkt(
byly pouzity jako antigen v ELISA reakci a na western blotu. V publikaci €. 2 pak jednotlivé sbéry
rozliSujete a analyzujete proteinové slozeni TES produktd vylouéenych v pribéhu 14 dnl po
extrakci larev do média. V pribéhu casu se toto sloZeni liSilo. Jaky je tedy béiny postup
v laboratofi pfi sérodiagnostice? Pouziva se smésny vzorek z téchto sbér? Lisi se proteinové
sloZeni i v pozdéjsich ¢asovych intervalech, po mésici a déle?

Doba ryhovani vajicka T. canis je zavisla na teploté a vlhkosti. Jak nizkou teplotu je jesté vajicko
schopno pre#it? MGze preckat i soucasné teplé zimy v Ceské republice? Mohlo by tedy
oteplovani mit vliv na rlst séroprevalence u nas, napf. vlivem kumulace infekénich vajicek
v prostredi?

Na str. 79, obr. 18, je porovnani TES produktl ze sbérl béhem 14 dnl a jejich vazby
s protildtkami z mysich sér. Testovala jste na téchto imunoblotech i reakci se séry infikovanych
pacientld? Mozna by se objevily i jiné antigeny, které reaguji specificky s lidskymi séry.

V zdvéru u publikace ¢. 2 pisete, Ze pouZiti rekombinantnich antigent by mélo vyrazné
redukovat pripadnou zkfizenou reaktivitu s ostatnimi parazitarnimi infekcemi. Testovala jste
tedy i zkfizené reakce s jinymi helmintarnimi infekcemi?

Poznamka: Studium dominantnich antigen( z TES produkt( by obohatilo, kdyby rekombinantni
proteiny byly vyuZity na vytvoreni protilatek a otestovala by se lokalizace téchto antigenl
vlarvach T. canis. UvaZovala jste o tom? Pfipadné budete jesté tyto proteiny v larvach
imunolokalizovat?

K publikaci €. 3: Bylo u mysi z jednotlivych skupin provedeno i histopatologické vysetreni?
Zajimalo by mé, jak se liSilo mnoZstvi larev migrujicich do nervové soustavy mysi bez indukce a
sindukci EAE. Dochazelo u mysi sindukovanou EAE a soucasné infikovanych T. canis
k paralyzam koncetin? Mohly byt tyto paralyzy i disledkem poskozeni CNS migrujicimi larvami?
Jsou v literature popsany paralyzy koncetin u mysi infikovanych T. canis?

PredloZend disertacni prace Katefiny Skulinové prinasi fadu zajimavych vysledkd publikovanych v

impaktovanych ¢asopisech, ¢imz autorka prokdzala predpoklady k samostatné tvorivé védecké praci a

schopnost zpracovat a publikovat vysledky svého vyzkumu. Doporucuji, aby disertace byla pfijata jako

podklad k udéleni titulu ,,Ph.D.” za jménem.

V Praze dne 25.5.2023 RNDr. Lucie Panska, Ph.D.
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