OPONENTNI POSUDEK

Dizertaéni prace Mgr Pavly Sauerové ,,Studium interakce bunék s biomimetickym
materidlem a jeho wvyuZiti v biomedicing* shrnuje vysledky jeji védecké prace
Biomedicinském Centru lékafské fakulty Univerzity Karlovy v Plzni, kde pracovala pod
vedenim doc Hubalek Kalbatové. Cilem prace bylo studium vzéjemnych vztahid a interakci
bunék sriznymi typy biomaterialt, slouzicich primarn€é pro ucely tkanového inZenyrstvi
kosti. Zakladem prace jsou 4 vyslé publikace, jeden manuskript pfijaty do tisku a 2
manuskripty v pfipravé, ve kterych je Mgr Sauerova 3x hlavni autorkou a 4x spoluautorkou.
Navic autorka uvadi dalsi manuskript odeslany do tisku, ve kterém je spoluautorkou a ktery
souvisi stématem, ale neni pfimym podkladem disertaéni prace. Ta ma 109 stran bez
pfiloZenych publikaci. V uvodu, ktery ma 36 stran, autorka podrobné popisuje sloZeni a typy
riznych biomaterialti vyuZivanych ve tkanovém inZenyrstvi kosti, sloZeni pfirodni i umélé
extracelularni matrix, jeji funkci a vyznam pro adhezi, rist a diferenciaci bun&k. Posledni &ast
uvodu se zabyva popisem kmenovych bunék, jejich diferenciaci, kultivaci a vyuzitim ve
tkanovém inZenyrstvi.

Cile prace jsou shrnuty do 4 ucelenych bodl zahrnujicich jednu a vice publikaci. Prvni
tii ¢asti si kladou za cil objasnit vztah riznych typ biomimetickych materiali a jejich vliv na
cytotoxicitu a rist riznych typi bunék. Posledni ¢ast studuje adhezi bun€k a vliv proteinii
v obecné roviné. V kapitole Metody jsou bodové shrnuty jednotlivé metodiky a bunééné
kultury a linie pouZité v disertaéni praci. Podrobné&ji jsou popsany techniky z pfipravovaného
manuskriptu. Z kapitoly vyplyvé, Ze autorka zvladla kultivaci a hodnoceni adheze a ristu
riznych typt bun€k, imunocytochemii, zobrazovani a obrazovou analyzu pomoci
fluorescenéni a konfokalni mikroskopie a RT PCR. Vycéet metodik je doplnén pouzitymi
statistickymi testy. Kapitola vysledky se sklada ze 4 ¢asti, které odpovidaji vyty¢enym cilim.
V prvni ¢asti jsou charakterizovany koloidalni komplexy Cetrimonium bromidu (CTAB) nebo
Septonexu, které mohou slouzit jako nosi¢e pro rizna lé¢iva, ale mohou byt cytotoxické.
Proto byly studovany komplexy CTAB a Septonexu s kyselinou hyaluronovou, s cilem sniZit
toxicitu surfaktant. Druha ¢4st prace se zabyva rtizné zesit'ovanymi nosi¢i na bazi kolagenu a
jejich osidlovanim butikami s vyuzitim statické a dynamické kultivace. Treti Cast prace
hodnotila in vitro vliv utkanych nano/mikrovrstev impregnovanych rtiznymi antibiotiky na
rist osteoblasti a v posledni ¢ast se zabyvala adhezi bun€k za rGznych kultivaénich
podminek. Po odborné strance ma prace velmi dobrou uroveri, v§echny vyslé publikace, které
jsou podkladem prace, jsou v impaktovanych ¢asopisech a byly podrobeny recenznimu fizeni.
Soucet IF téchto publikaci je 16,142.

Po formdlni strance je prace psana v anglickém jazyce a je pe€livé pfipravena a
doplnéna obrazky. Nedilnou soucasti prace jsou pfiloZzené vyslé publikace a akceptovany
manuskript. Pfeklepy se vyskytuji zfidka (str 12. hyroxylation misto hydroxylation, ,,often
give rise to a mixed population of cells (chybi to)*, strana 56 ve slové cultivation chybi 1).
V tGvodu by mohlo byt vice obrazkd, naptiklad struktura ECM. Obrazek 4 je ve velmi Spatné
kvalité a je v podstaté necitelny. V anglickém textu by v grafech mély byt desetinné tecky a
ne Carky (obrazek D5, strana 59). Zatimco obrazky pfipravovanych manuskriptd jsou pfimo
v textu, obrazky vyslych publikaci jsou jen v podobé odkazi na ptislusné publikace. Toto
feSeni je Ctenaisky nepohodlné a bylo by mnohem ptivétivéjsi graficky zdokumentovat
stézejni vysledky pfimo v textu prace.

K praci a do diskuze mam tyto otazky

1 Zajimalo by mé, jestli vite kolik se aktivni latky (CTAB, Septonex) dostane

ptimo do buné€k a jestli se tento pomér mize zménit pii aplikaci v HyA
komplexu.



2. Piekvapilo mé, ze buriky osidlily jen 6% tloustky kolagenového nosice (300
um). Zkusili jste prodlouzit dynamickou kultivaci na del$i dobu? Ptipadné
zacit kultivaci staticky a po 1-2 dnti kultivovat dynamicky.

K Genova exprese diferenciaénich markeri neukéazala Zzadné velké zmeény.
Byly osidlené nosi¢e kultivovany v diferencia¢nich mediich, nebo
v zékladnim kultivaénim mediu? Miuze neochota bun€k diferencovat
v nosi¢i souviset s jejich nizkym poctem? Zkusili jste genovou expresi po
delsi dobé nez jen 14 dni?

4. Zkouseli jste sledovat adhezi bun€k misto v FBS tfeba v destiCkovém
lyzatu, ktery je Casto pouzivan pro kultivace buné€k pro klinické pouziti?
3. V ivodu popisujete MSC jako klasické multipotentni mezenchymové

kmenové buriky s diferenciaénim potencidlem, které mohou i
transdiferenciovat. Jaky je va$ ndzor na neddvno vyslou praci A. Caplana
v Stem Cell Translational Medicine, ktery apeluje na piejmenovani MSC
z mesenchymal stem cells na medicinal signalling cells.

Zavérem lze shrnout, ze Mgr Sauerova v dizertacni praci prokézala schopnost
samostatné tvoiivé prace, splnila vyty¢ené cile prace, a proto doporucuji praci k obhajob¢
s cilem ziskani titulu PhD.
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