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Doktorska disertacni prace MUDr.Alexandra Kudery ,,Ovlivnéni ristu tumoru na
experimentdlnim zvifecim modelu® je zaméfena na velice aktudlni téma experimentalni
imunoterapie nidort, konkrétné na vyuziti dendritickych bunék (DC). Klinicky vyznam této
problematiky je vidét i z toho, Ze u nas jiZ dvé& pracovisté ziskala opravnéni k ptipravé vakein
na bazi dendritickych bun€k pro klinické studie. Jednim z nich je pravé pracoviste, kde dr.
Kucera dé¢lal svoji disertaci. Prace ma 63 stran, v pfiloze jsou ¢tyii publikace uchazede. Je
¢lenéna obvyklym zplsobem- wvod, cile studie, materidl a metodika, vysledky, diskuze,
zavéry, souhrn, seznam citované literatury a seznam zkratek. Po formalni i jazykové strance
je disertace dobré, kvalitni je i urover obrazové dokumentace.

Prace roz8ifuje velmi obsadhlé, ale stale jedté nedostatecné znalosti o protinddorovém
vyuziti DC. Autor zavedl experimentalni in vivo model fibrosarkomové linie K2 a ovéfil na
ném u¢innost imunoterapie dendritickymi butikami v preventivnim 1 terapeutickém
uspofadanim pokusu. Tento model poslouZi jako zaklad dal$iho experimentalniho vyzkumu
DC.

K praci mam nasledujici pfipominky a dotazy na uchazece:

Str. 10. Pfi vyc¢tu lé¢ebnych modalit by bylo vhodné téz zminit cilenou (nékdy téz
nazyvanou meéné spravné biologickou) 1é¢bu tzv. malé inhibitory jako napf. imatinib a

monoklonalni protilatky, které jsou zminény dale.

Str. 11. Mélo by byt zdiraznéno, Ze pouziti DC je pouze jednou zmetod
imunoterapie- jaké zna kandidét jiné imunoterapeutické postupy pouzivané a zkoufené u

lidskych zhoubnych nadora?

Na str. 13 je zminéna Fabriciova bursa, jaky je jeji ekvivalent u savea?



Jaky je zdroj obrazku 1 a 27"

Na stran¢ 18 je spravné zminéno, Ze DC se nevyskytuji v mozku - jak je to s jejich

terapeutickym pouzitim u mozkovych nadora?
Str. 24. Jaké bylo rozmezi hmotnosti pouZitych potkant?

Str. 25. Jak byla odebirdna krev k pifpravé DC a jak byly nadorové K2 buriky

»Zabijeny*.
Str. 37. PouZival bych spiSe oznadeni terapeutické podani vakeiny nez o o&kovani.
Str.40. Melanom rozhodné neni karcinom.

Str.46. Na rozdil od rituximabu a trastuzumabu se edrecolomab nepouziva, zatim je ve
fazi klinickych studii.
Str.46. Jsou n&jaké udaje o preventivnim olkovani skutedng proti nddortm, nikoliv

proti onkogennim virim jako jsou napf. HPV. Vzhledem k riznym antigenim tento postup

povazuji za téméf vylouceny, ale nejsem v této oblasti nadorové imunologie expert.

Str.48. Za diskutabilni povazuji tvrzeni, Ze 21. stoleti bude nazyvano stoletim
imunoterapeutik. Podle mého ndzoru to byl konec 19. a po&itek 20. stoleti- kdy se

imunoterapif protildtkami a vakcinaci podafilo zvladnout nékteré infekéni choroby.

Pro¢ jste nezkusili pfi relativnim neuspéchu terapeutické vakcinace jiny protokol
s opakovanym poddnim DC nebo v kombinaci s jinou [é&ebnou modalitou? Osobné nevé&fim,
Ze imunoterapie, stejné jako kterdkoliv jind lé¢ebna modalita miZe sama vylégit zhoubny
nador, nutnd je vZdy kombinace (vyjimkou miZe byt radikdlni operace u nepokro¢ilého
nddoru). Pifkladem jsou experimenty Bubenikovy skupiny kombinujici operaci a riizné druhy

imunoterapie.

Vzdor vySe uvedenym pripominkdm miize disertace poslouzit jako zaklad
obhajoby. Autor jasné prokazal schopnost tviréi a samostatné védecké prace coZ doklada i
jeho publikaéni aktivita. Vysledky prace pfispé&ji k dal$imu rozvoji oboru. Proto navrhuji

udéleni titulu Ph.D.

V Psarech, 13.7.2010 prof. MUDr.Tomas Eckschlager, CSc.
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