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Zapis z jednani vyboru

Ceské imunologické spoleénosti, z. s., 3. 12. 2020

Prezencni listina je soucasti tohoto zapisu.

Schaze vyboru se konala vzhledem k mimoradnym vladnim opatrenim v souvislosti s virem SARS CoV-2
on-line.

1. Dr. Vannucci, predseda Spolec¢nosti, privital vsechny pripojené ¢leny a zahéjil jednani.

2. Dr. Vannucci oznamil vysledky hlasovani &lent CIS o zpravé o &innosti a zpravé o hospodarenf za r. 2020.
Ucast na hlasovéani byla vyzadana po preéteni zprav a hlasovani probihalo po skonéenf Dne imunologie
po dobu jedné hodiny. Hlasovani se on-line zGcastnilo 23 ¢len Spolec¢nosti a zpravy byly schvaleny
vsemi hlasujicimi.

3. Dr. Vannucci pripomnél zprévu o ¢innosti za r. 2020.

3. 1 Akce realizované v roce 2020:
e Tradi¢n{ spoleény workshop CSAKI a CIS 10. 9. 2020 na téma Zirné butiky za hranicemi alergii v UMG
AVCR, v. V. i.,
¢ Workshop vénovany subpopulacim bunék s imunoregulacni funkci ve zdravi a nemoci,
o XXXVII. sjezd CSAKI a SSAKI a XVI. kongres CIS a SIS v Praze (on-line),
e Pravidelné odborné seminate CIS v II. pololeti r. 2020 (¢4ste¢né on-line),
® 28. Severoceska imunologicka konference v Usti nad Labem, 11.-12. 9. 2020,
e Virtualni den imunologie 3. 12. misto ptvodniho terminu 30. 4. 2020.

3. 2 Akce odlozené z roku 2020:
o XXVI. Symposium imunologie a biologie reprodukce s mezindrodni Gcasti 20.-22. 5. 2021 v Liblicich,
* Food, Microbiota and Immunity 2021. Konference je souéasti Strategie AV CR AV21: ,Foods for
the Future® ve spolupréci s Ceskou imunologickou spoleénosti, Evropskou federaci imunologic-
kych spolecnosti a nadaci Homunkulus (dr. Kverka, prof. Tlaskalova-Hogenovéa), 7.-10. 6. 2021
v Praze.

3.3 Dalsi planované akce v r. 2021
e Tradi¢n{ spole¢ny workshop CSAKI a CIS 9. 9. 2021,
® 29. Severoceska imunologicka konference v Usti nad Labem, zar 2021,
e ECI 2021, 6th European Congress of Immunology, 1.-4. 9. 2021, Bélehrad, Srbsko. CIS spolupracuje
na organizaci.

3.4 Akce s finanéni podporou AV CR na nésledujici ¢innosti:

® Jarni skola ESID Junior,

¢ Workshop vénovany subpopulacim bunék s imunoregulacni funkci ve zdravi a nemoci,

e \lydavani Imunologického zpravodaje a idrzba webovych stranek CIS,

¢ X. Workshop o vztahu mezi strukturou a biologickymi vlastnostmi polymernich [éCiv,

® 14th Host Pathogen Interaction Forum 2021,

e Poradani pravidelnych odbornych seminérd na regionélni bazi pro klinické a teoretické pracovniky,

® Den imunologie - akce ke Svétovému dnu imunologie 29. 4. 2021,

e Kurz ,Bunééné a molekularni zéklady imunologie 2021“ organizovany Oborovou radou imunologie
doktorského studia Biomediciny UK, Ceskou imunologickou spole¢nostf a nadaci fondu pro imunolo-
gii Homunkulus; stejné jako u minulych Kurzt bude pozadano o finanéni podporu Evropské federace
imunologickych spole¢nosti (EFIS).
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4. Dr. Kverka, hospodéar Spolecnosti, informoval o hospodareni Spolecnosti v r. 2020.
V soucasné dobé ma Spolecnost 330 clend, béhem roku 2020 Spolec¢nost opustilo 15 ¢lent a bylo za-
registrovano 9 novych clend. V letosnim roce jsme zaznamenali nardst castky zaplacenych prispévkda.
Hospodareni spolecnosti je vyrovnané a stabilizované.
V r. 2021 se ocekavé finanéni prinos, zejména z akci, které se v r. 2020 neuskutecnily, jsou rozpraco-
vané a pocité se s jejich realizaci v r. 20271.

5. Dr. Kverka informoval o p¥pravé nové verze webové stranky CIS a prezentoval jeji navrh. Hotové stran-
ka se presune na server MBU, redakéni systém (vkladani obsahu) je jednoduchy. Nema sice takové
detailni nastroje jako Word, ale pokud je dokument dobre naformatovany, obvykle staci jen zkopirovat
a vlozit a pripadné pér drobnych Gprav. Posldno dr. Hrdému a Mgr. Schwarzerovi k otestovani.

6. Dr. Vannucci pripomnél konferenci MESIA, ktera se bude konat v roce 2022 v Praze a od ledna 2021
bude zahajena jeji priprava.

7. Dr. Vannucci uved| akci yEFIS - specialni akci EFIS pro mladé imunology a pozadal o prezentaci dr. Mar-
ca de Zuaniho, mladého italského védeckého pracovnika z Univerzity Padova, ktery plsobi v Brné ve
Fakultnf nemocnici u svaté Anny a je zastupcem CIS pro yEFIS. Marco de Zuani predstavil nové vzniklé
sdruzeni mladych védeckych pracovnikd v oboru imunologie kratkou prezentaci nasledovanou diskuzi
s vyborem CIS.

V poslednich letech vznikaly samostatné skupiny mladych imunologd a cilem yEFIS je tyto skupiny
spojit a vytvorit jejich evropskou sit na zékladé EFIS a jednotlivych narodnich imunologickych spolec¢-
nosti. M. de Zuani uved|, 7e za CR je do této &innosti zapojeno deset lidi, z toho pét je ¢leny CIS. Jak
zaznélo v diskuzi, ¢leny CIS a tim také EFIS musf byt vSichni, aby mohla pracovni skupina EFIS - yEFIS
byt. Dr. Hrdy a Dr. Kverka jsou jmenovéni pro spolupraci s Dr. De Zuani pri zahajeni spole¢nych aktivit.
Dr. Filipp zdtraznil dlezitost intenzivnéjsiho zapojeni mladych imunologt v CIS.

V rdmci yEFIS byly vytvoreny jednotlivé pracovni skupiny (working groups) a zajmové skupiny (interest
groups). yEFIS mé&lo pFipraveny poster pro XXXVII. sjezd CSAKI a SSAKI, XVI. kongres CIS a SIS, ktery
vSak kvtli mimoradnym opatrenim probéhl pouze on-line a poster nemohl byt prezentovan.

yEFIS méa mj. v planu také se aktivné zapojit do programu ECI 2021.

8. Informace o pripravé ECl 2021 (Evropsky imunologicky kongres) Bélehrad, Srbsko.
Dr. Filipp, ¢len vyboru pro védecky program kongresu, uvedl: program kongresu je pripraven a schvalen.
Prof. Cern4, ktera se zGdastnila posledniho jednani Steering Commitee, sdélila: predmétem jednanf
byla predevsim forma celého nadchéazejiciho kongresu, nebot v souvislosti se sou¢asnou pandemickou
situaci nelze predpokladat, jak se situace vyvine. Byly proto navrzeny tyto moznosti:
® pouze on-line;
® tzv. ,hybrid®
Byl zpracovan dotaznik https://www.surveymonkey.com/r/ECI2021, jehoz cilem je zjistit nazor pri-
padnych Gcastnikda na organizaci kongresu v r. 2021.
Je to otazka také finanéniho rozpoctu, konferencni prostory i hotely zajistény jsou.

9. Dr. Vannucci pripomenul ¢lentm vyboru sdéleni od T. Wileye - EFIS, v némz vyzyva spolec¢nosti k pod-
pofe jednoho ze tif kandidatd na pozici vedouciho redaktora (Editor-in-Chief) ¢asopisu Immunology
Letters. Dr. Vannucci pozadal o vyjadieni do 7. 12. s tim, Ze za CIS mus{ byt stanovisko odeslano do
10. 12.



10. Razné
* Dr. Bilej sdélil, Ze finanéni rozpoget AV CR pro rok 2021 byl navy$en a véechny &innosti, o jejich?
finan¢ni podporu bylo pozddano, budou schvéleny.
Rovnéz oznamil, ze v r. 2021 Ize v CIS odekévat finanéni kontrolu z AV CR o hospodateni za posledni
dva roky.

® Diskuze k ¢lenskym prispévkim, zejména mladych ¢lend a studentd, a jejich Ghradeé.
Studenti do 26 let plati 150,00 K¢; ke zvazeni bylo navrzeno snizeni prispévkda nebo prvni rok zdar-
ma (Mgr. Schwarzer) nebo nulovy pfispévek.

e Mladi lidé méalo vyuzivaji moznosti zahrani¢nich stazi a stipendijnich pobytu.

® Diskuze k prezentaci yEFIS:
V ramci CIS je nutna propagace, aby se zapojilo vic mladych &lend.
Vyzvat mladé imunology ke spolupraci v CIS.
Aktivné se zapojit do mezinarodni spoluprace.
Zalozit skupinu YI (mladych imunologc) v rémci CIS a vytvoFit samostatny mailing-list pro pruzné;jsf
komunikaci.
Zvazit usporadani akce pro mladé: workshop, konference, sympozium s aktivni Gcasti na organizaci.
Aktivné spolupracovat s M. de Zuanim, zastupcem CIS v yEFIS.

11. Dr. Vannucci informoval o pripraveé druhého vydani Imunologického zpravodaje, ktera je v konecné fazi.

12. Dr. Vannucci ozndmil predpokladany termin pristi schize vyboru: 29. 4. 20271. Poté jednani probihajici
on-line ukoncil.

Zapsala: Jindra Emmerood MUDr. Luca Vannucci, Ph.D.
sekretdrka CIS, z. s. predseda CIS, z. s.
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Zprava o Cinnosti

Ceské imunologické spoleénosti, z. s., 2020

AKCE CIS V ROCE 2020:

Cinnost Ceské imunologické spole¢nosti, z. s., €is) byla v roce 2020 poznamenana
celosvétovou pandemii zpasobenou virem SARS-CoV-2. V dasledku mimoradnych vladnich
opatreni byla rada akci bud’ zrusena, nebo posunuta na pozdéjsi obdobi, resp. az do roku
2021, a mnoho dalsich bylo prevedeno do virtualni podoby. Presto se spole¢nosti darilo
udrzet dobrou miru aktivity.

1. Svétovy Den imunologie 2020 planovany na ctvrtek 30. 4. se v dasledku mimoradnych opatreni souvi-
sejicich s pandemif covid-19 nekonal, jak bylo ptivodné planovano. Na webu CIS byla on-line odvysilana
prednéaska dr. Marka Stastného a v Ustavu imunologie a alergologie FN a LF Plzett a v UHKT Praha pro-
béhly dalsi on-line prednasky.

Den imunologie se nakonec uskutecnil virtualné 3. 12. 2020 s upravenym programem.

2. XXVI. Symposium imunologie a biologie reprodukce s mezinarodni Gcasti se neuskutecnilo a je napla-
novéno na 20.-22. 5. 2021 v Liblicich.

3. Food, Microbiota and Immunity 2020, konference, soudést Strategie AV CR AV21: “Foods for the Futu-
re” ve spolupraci s Ceskou imunologickou spole&nosti, Evropskou federaci imunologickych spolednosti

a nadaci Homunkulus (dr. M. Kverka, prof. H. Tlaskalova- Hogenova), planovana na éerven 2020 byla
prelozena na 7.-10. 6. 2021.

4.10.9. 2020 od 13 hod. probéhl tradiéni spoleény workshop CSAKI a CIS ,Mast Cells* v Ustavu molekular-
ni genetiky AV CR, v. v. i. V programu vystoupili: RNDr. Petr Draber, DrSc., Mgr. Martin Schwarzer, Ph.D.,,
RNDr. lvana Halova, Ph.D., RNDr. Petr Heneberg, Ph.D., MUDr. Jakub Trizuljak.

5. CIS byla spoluorganizatorem 28. Severodeské imunologické konference, kterd se konala 11.-
12. 9. 2020 v Usti nad Labem na téma: ,Plice; nejen o astmatu, aneb alergologie a klinicka imuno-
logie v dobé COVID-19% Konference byla jednou z poslednich akci, kterd probéhla v plném rozsahu
pred opétovnymi mimoradnymi opatrenimi, ktera omezila poradani setkani s vétsim poctem UGcast-
nikad.

6. Dlouho a peclivé pripravovany XXXVII. sjezd CSAKI a SSAKI a XVI. kongres CIS a SIS se mély konat
tentokrat v Praze, v novém multifunkénim centru O2 Universum. PlGvodné napldnovany termin 6. -
9. 10. 2020 vcetné jednodenniho kurzu byl zkrdcen na dva dny a program probéhl formou on-line
7.-8. 10. bez slavnostniho zahajeni a zakoncéeni a jednodenni kurz byl zrusen.

7. Workshop vénovany subpopulacim bunék s imunoregulacni funkci ve zdravi a nemoci se konal 29.-
30. 9. 2020 a probéhl v planovaném rozsahu a dotace z AV CR byla vycerpana.

8.V roce 2020 vydala CIS zatim jedno &islo Imunologického zpravodaje, dali je v pripravé k vydant. Imu-
nologicky zpravodaj vychéazi v elektronické podobé a ¢lendm je zasilan e-mailem. Priibézné se aktua-
lizovaly a doplnovaly webové stranky, ke Dnu imunologie byla na web umisténa prednaska dr. Marka
Stastného s aktualni tématikou.



10.

11.

12.

13.

14.

. Akce podporené dotaci AV CR, které byly vzhledem k mimotadnym vladnim opatfenim v souvislosti

s pandemii covid-19 zruseny a dotace byly vraceny RVS:
9.1 Den imunologie - akce ke Svétovému dnu imunologie,
9.2 14th Host Pathogen Interaction Forum 2020,

9.3 Jarni skola ESID,

9.4 X. Workshop o vztahu mezi strukturou a biologickymi vlastnostmi polymernich [éCiv.
Pripravuje se nové verze webovych stranek CIS.

Byly poradany pravidelné odborné seminére na regionalni bazi pro klinické a teoretické pracovniky;
v jarnim obdobi musely byt od poloviny brezna seminére zruseny a byly presunuty na podzimni obdo-
bi. Z ddvodd zprisnéni mimoradnych opatreni se vSak Zivé uskutecnily pouze ¢tyri, dalsi pak probihaly
formou on-line prenosd.

CIS se pfipojila k iniciativé yEFIS vyhlagené EFIS na podporu mladych imunologt v Evropé. Zastup-
cem pro Ceskou republiku je dr. Marco De Zuani, ktery s iniciativou seznamil ¢leny CIS na setkanf
3.12. 2020

CIS udélila v roce 2020 Granatovy imunoglobulin tfem vyznamnym osobnostem:
13.1 MUDr. Ivu Milerovi, CSc.

13.2 prof. RNDr. Vladimiru Holanovi, DrSc.

13.3 RNDr. Ivu Lochmanovi, CSc.

Vyhlaseny byly 3. 12. 2020 pri Virtualnim dnu imunologie a slavnostné budou predany pozdéji.

CIS udélila Cenu Jaroslava Sterzla pro mladé imunology do 35 let za &lanky publikované v r. 2019. Oce-

néni byli vyhlaseni pri Virtualnim dnu imunologie 3. 12. 2020 a diplomy jim budou predéany pozdéji

pri dalsi mozné prilezitosti. Celkem byly udéleny ceny tri, které ziskali:

14.1 Prvni cena: Stépéan Coufal za &lanek:
Stepan Coufal, Natalie Galanova, Lukas Bajer, Zuzana Gajdarova, Dagmar Schierova, Zuzana Ji-
raskova Zakostelska, Klara Kostovcikova, Zuzana Jackova, Zuzana Stehlikova, Pavel Drastich, He-
lena Tlaskalova-Hogenova, Miloslav Kverka. Inflammatory Bowel Disease Types Differ in Markers
of Inflammation, Gut Barrier and in Specific Anti-Bacterial Response. Cells 2019, 8, 719; https://
doi.10.3390/cells8070719

14.2 Druhé cena: Barbora Hermankova za ¢lanek:
Barbora Hermankova, Jan Kossl, Pavla Bohacova, Eliska Javorkova, Michaela Hajkova, Magdalena
Krulova, Alena Zajicova, Vladimir Holan. The Immunomodulatory Potential of Mesenchymal Stem
Cells in a Retinal Inflammatory Enviroment. Stem Cell Reviews and Reports;
https://doi.org/10.1007/s12015-019-09908-0

14.3 Treti cena: Zuzana Stehlikova za clanek:
Zuzana Stehlikova, Martin Kostovcik, Klara Kostovcikova, Miloslav Kverka, Katerina Juzlova,
Filip Rob, Jana Hercogova, Petr Bohac, Yishay Pinto, Atara Uzan, Omry Koren, Helena Tlaskalo-
va-Hogenova, Zuzana Jiraskova Zakostelska. Dysbiosis of Skin Microbiota in Psoriatic Patients:
Co-occurrence of Fungal and Bacterial. Communities. Frontiers in Microbiology; https://doi.
10.3389/fmicb.2019.00438



15. CIS udélila Cenu Milana Pospisila, Maria Campy a Franca Moscy za &lanky z oblasti p¥irozené a proti-
nadorové imunity a imunity v chirurgii za ¢lanky publikované v r. 2019. Ocenéné byly vyhlaseny pri
Virtualnim dnu imunologie 3. 12. 2020 a diplomy jim budou predény pozdé€ji pri dalsi mozné prilezi-
tosti. Celkem byla udélena jedna prvnf cena a dvé ceny druhé (¢lanky byly na stejné odborné trovni),
které ziskaly:

15.1 Prvni cena: Jana Balounova, Iva Splichalova za ¢lanek:
Jana Balounové, Iva Splichalova, Martina Dobe$ovéa, Michal KoléF, Karel Figer, Jan Prochézka,
Radislav Sedlacek, Andrea Jurisicova, Hoon-ki Sung, Vladimir Korinek, Meritxell Alberich-Jorda,
Isabelle Godin, Dominik Filipp
Toll-like receptor 2 expression on c-kit+ cells tracks the emergence of embryonic definitive hema-
topoietic progenitors. Nature Communications (2019) 10:5176;
https://doi.org/10.1038/s41467-019-13150-0

15.2 Druhé cena: Lenka Kasikova za clanek:
Lenka Kasikova, Michal Hensler, Iva Truxova, Petr Skapa, Jan Laco, Lucie Belicova, lvan Praznovec,
Sarka Vosahlikova, Michael J. Halaska, Tomas Brtnicky, Lukas Rob, Jiri Presl, Jan Kostun, Isabelle
Cremer, Ales Ryska, Guido Kroemer, Lorenzo Galuzzi, Radek Spisek, Jitka Fucikova. Calrecticulin
exposure correlates with robust adaptive antitumor immunity and favorable prognosis in ovarian
carcinoma patients. Journal for ImmunoTherapy of Cancer (2019) 7:312;
https://doi.org/10.1186/s40425-019-0781-z

15.3 Druhéa cena: Kamila Hladikova za clanek:
Kamila Hladikova, Vladimir Koucky, Jan Boucek, Jan Laco, Marek Grega, Miroslav Hodek, Michal
Zé&brodsky, Milan Vosmik, Katetina Rozko$ova, Hana Vosmikova, Petr Celakovsky, Viktor Chrobok,
Ale$ Ryska, Radek Spisek, Anna Fialova. Tumorinfiltrating B cells affect the progression of oro-
pharyngeal squamous cell carcinoma via cell-to-cell interactions with CD8+ T cells. Journal for
ImmunoTherapy of Cancer (2019) 7:261; https://doi.org/10.1186/s40425-019-0726-6

16. Dalsi oceneént:

16.1 RNDr. Zuzana Jirdskova-Zakostelska, Ph.D., je jednou ze tri vitézek 14. ro¢niku LOréal-UNESCO
Pro Zeny ve védé, Ceska republika — talentovy program.

16.2 Mgr. Stépan Coufal, Ph.D., obdrzel cenu Spoleénosti pro probiotika a prebiotika jako prvni autor
za clanek ,Inflammatory Bowel Disease Types Differ in Markers of Inflammation, Gut Barrier and
in Specific Anti-Bacterial Response®, Cells 2019, 8, 719; do0i:10.3390/cells8070719.

16.3 Mgr. Martin Schwarzer, Ph.D., ziskal prestizni grant ,Junior Star* z GACR.

17. Béhem roku doglo k nékolika zménam v ¢lenské bazi CIS. CIS ma v souéasnosti 330 ¢len.
17.1 Novi ¢lenové: celkem 9, prevazné mladi lidé v priméru do 30 let.
17.2 Clenstvi ukongilo: celkem 15
e 5 kvtli odchodu do ddachodu ¢i zméné pracovisté
¢ 10 pro dlouhodobé nezaplacené prispévky a ztratu kontaktu



PLAN NA ROK 2021

18. Byly podany #adosti o dotace AV CR pro r. 2021 na nésledujici ¢innosti:

18.1 Jarni skola ESID Junior,

18.2 Workshop vénovany subpopulacim bunék s imunoregulaéni funkci ve zdravi a nemoci,

18.3 Vydavani Imunologického zpravodaje a tdrzba webovych stranek CIS,

18.4 X. Workshop o vztahu mezi strukturou a biologickymi vlastnostmi polymernich écCiv,

18.5 14th Host Pathogen Interaction Forum 2021,

18.6 Poradani pravidelnych odbornych seminar na regionalni béazi pro klinické a teoretické pracov-
niky,

18.7 Den imunologie — akce ke Svétovému dnu imunologie,

18.8 Kurz ,Bunécné a molekularni zéklady imunologie 2021° organizovany Oborovou radou imunolo-
gie doktorského studia Biomediciny UK, Ceskou imunologickou spolenosti a nadaci fondu pro
imunologii Homunkulus, pod zastitou a za finan¢ni podpory Evropské federace imunologickych
spoleénosti (EFIS).

18.9 Tradiéni spole¢ny workshop CSAKI a CIS.

19. Akce planované nar. 2021

19.1 Neuskute¢néné pro mimoradné opatreni v r. 2020:
e XXVI. Symposium imunologie a biologie reprodukce s mezinarodni Gcasti 20.-22. 5. 2021
v Liblicich
® Food, Microbiota and Immunity 2021. Konference je soudasti Strategie AV CR AV21: “Foods for
the Future” ve spolupraci s Ceskou imunologickou spole&nosti, Evropskou federaci imunologic-
kych spolecnosti a nadaci Homunkulus (dr. Kverka, prof. Tlaskalova-Hogenova), 7.-10. 6. 2021
v Praze

19.2. Akce plvodné planované na 2021:
® ECl 2021, 6th European Congress of Immunology, 1.-4. 9. 2021 Srbsko, Bé&lehrad. CIS spolupra-
cuje na organizaci:
Steering committee: L. Vannucci;
Scientific organization: A. Sediva, D. Filipp, M. Schwarzer
e CITIM 26.-29. 4. 2021, Litva, Vilnius
e Svétovy den imunologie 29. 4. 2021
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Ceny CIS, z. s., za rok 2019

byly vyhlasené
on-line 3. prosince 2020

O udélenf jednotlivych Cen CIS rozhodly odborné komise ustanovené vyborem spoleénosti.
Cenu Jaroslava Sterzla pro mladé imunology do 35 let obdrzeli:

1. cena: Stépan Coufal za &lanek:

Stepan Coufal, Natalie Galanova, Lukas Bajer, Zuzana Gajdarova, Dagmar Schierova, Zuzana Jiraskova Za-
kostelska, Klara Kostovcikova, Zuzana Jackova, Zuzana Stehlikova, Pavel Drastich, Helena Tlaskalova-Ho-
genova, Miloslav Kverka ,Inflammatory Bowel Disease Types Differ in Markers of Inflammation, Gut Barrier
and in Specific Anti-Bacterial Response®, Cells 2019, 8, 719; https://d0i.10.3390/cells8070719

2. cena: Barbora Hefmankova za ¢lanek:

Barbora Hermankova, Jan Kossl, Pavla Bohacova, Eliska Javorkova, Michaela Hajkova, Magdalena Krulova,
Alena Zajicova, Vladimir Holan ,The Immunomodulatory Potential of Mesenchymal Stem Cells in a Retinal
Inflammatory Enviroment®, Stem Cell Reviews and Reports; https://doi.org/10.1007/s12015-019-09908-0

3. cena: Zuzana Stehlikova za ¢lanek:

Zuzana Stehlikova, Martin Kostovcik, Klara Kostovcikova, Miloslav Kverka, Katerina Juzlova, Filip Rob, Jana
Hercogova, Petr Bohac, Yishay Pinto, Atara Uzan, Omry Koren, Helena Tlaskalova-Hogenova, Zuzana Jiras-
kova Zakostelska ,Dysbiosis of Skin Microbiota in Psoriatic Patients: Co-occurrence of Fungal and Bacterial
Communities®; Frontiers in Microbiology https://doi.10.3389/fmicb.2019.00438

Prace posuzovala komise ve slozeni: prof. RNDr. Blanka Rihova, DrSc., prof. MUDr. Ludmila Prokesova, DrSc.,
a RNDr. Marek Kovar, Ph. D.

Finan¢ni odménu ocenénym poskytl Nadacni fond Homunkulus.

Cenu Milana Pospisila, Maria Campy a Franca Moscy za ¢lanky z oblasti prirozené a protinadorové
imunity a imunity v chirurgii byly udéleny dvé a obdrzely je:

1. cena: Jana Balounova, Iva Splichalova (spoluautorky) za élanek:

Jana Balounova, Iva Splichalova, Martina Dobe$ové, Michal Kola¥, Karel Fiser, Jan Prochézka, Radislav Sed-
lacek, Andrea Jurisicova, Hoon-ki Sung, Vladimir Korinek, Meritxell Alberich-Jorda, Isabelle Godin, Dominik
Filipp ,Toll-like receptor 2 expression on c-kit+ cells tracks the emergence of embryonic definitive®, Nature
Communications (2019) 10:5176

https://doi.org/10.1038/s41467-019-13150-0

2. cena — byly udéleny dvé ceny za dva ¢lanky na stejné odborné urovni:

Kamila Hladikova za élanek:

Kamila Hladikové, Vladimir Koucky, Jan Boucek, Jan Laco, Marek Grega, Miroslav Hodek, Michal Zabrodsky,
Milan Vo$mik, Katetina RozkoSova, Hana Vosmikova, Petr Celakovsky, Viktor Chrobok, Ale§ Ryska, Radek
Spiéek, Anna Fialova ,Tumor-infiltrating B cells affect the progression of oropharyngeal squamous cell car-
cinoma via cell-to-cell interactions with CD8+ T cells®, Journal for ImmunoTherapy of Cancer (2019) 7:261,
https://doi.org/10.1186/s40425-019-0726-6
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Lenka Kasikova za ¢lanek:

Lenka Kasikova, Michal Hensler, lva Truxova, Petr Skapa, Jan Laco, Lucie Belicova, lvan Praznovec, Sarka
Vosahlikova, Michael J. Halaska, Tomas Brtnicky, Lukas Rob, Jiri Presl, Jan Kostun, Isabelle Cremer, Ales Ry-
ska, Guido Kroemer, Lorenzo Galuzzi, Radek Spisek, Jitka Fucikova ,Calrecticulin exposure correlates with
robust adaptive antitumor immunity and favorable prognosis in ovarian carcinoma patients®, Journal for
ImmunoTherapy of Cancer (2019) 7:312, https://doi.org/10.1186/s40425-019-0781-z

Prace posuzovala komise ve slozeni: MUDr. Luca Vannucci, Ph.D., prof. MUDr. Helena Tlaskalova-Hogenova,
DrSc., a RNDr. Jiri Hrdy, Ph.D.

Cena je sponzorovand italskou nadaci Fondazione ARPA, Pisa. Cestnym predsedou Nadace ARPA je Andrea
Bocelli.

Granatovy imunoglobulin

Novymi nositeli nejvy$siho ocenéni Ceské imunologické spolednosti, z. s., za védecké zasluhy v oblasti imu-
nologie se stali: MUDr. Ivo Miler, CSc., prof. RNDr. Vladimir Holan, DrSc., RNDr. Ivo Lochman, CSc.
Zivotopisy véech ocenénych jsme prinesli v minulém &isle Imunologického zpravodaje.

Blahoprejeme.




Virtualni Den imunologie 3. 12. 2020

Den imunologie naplanovany na 30. dubna 2020 se v disledku mimoradnych vlddnich opatreni v souvis-
losti s virem SARS-CoV-2 nemohl uskutecnit. Stejné jako mnoho jinych akci v letosnim roce bylo i setkani
imunologt k oslavé Svétového dne imunologie, ktery pripadé na 29. dubna, zruseno.

Nepodarilo se osobné se setkat ani v podzimnich meésicich a tak bylo rozhodnuto, 7e bude usporadéan
Virtualni den imunologie. Termin se stanovil na 3. prosince, kdy se mélo konat obvyklé valné shromazdéni
Ceské imunologické spole¢nosti spojené s predavanim cen CIS za ¢lanky publikované v roce 2019 a pre-
davanim Granatovych imunoglobulint nové ocenénym. Program mél byt rozsiten o Poctu prof. Ctiradu
Johnovi a zakonéen prednéskou dr. Marka Stastného.

MUDr. Luca Vannucci, Ph.D,, predseda Ceské imunologické spoleénosti, 3. prosince v 9:30 zahéjil Virtual-
ni den imunologie kratkym privitanim vsech, kteri se prostrednictvim Zoomu ke sledovani pripojili.

Pak uz se vzpominalo na prof. Ctirada Johna, vyznamného imunologa, ktery by se letos dozil sta let. Ve
svych vystoupenich ho milymi slovy pripomnély prof. Blanka Rihové a prof. Ludmila Prokesova.

Poté se slova ujal opét predseda Spole¢nosti a vyhlasil vysledky soutéze o Ceny CIS za &lanky publikova-
né v roce 2019. Ceny byly udéleny témto autordim: Cena Jaroslava Sterzla pro mladé imunology do 35 let —
1. cena St&péan Coufal, 2. cena Barbora Hefmankova, 3. cena Zuzana Stehlikova. Cena Milana Pospiila,
Maria Campy a Franca Moscy - ¢lanky z oblasti prirozené a protinddorové imunity a imunity v chirurgii — 1.
cena Jana Balounové a Iva Splichalové (spoluautorky), 2. dvé druhé ceny za dva odborné stejné kvalitni
clanky: Lenka Kasikova a Kamila Hladikova. Verejné slavnostni predéni cen bude pozdé€ji pri dalsi mozné
prilezitosti, blahoprani vsak zaznélo hned na misté.

Nasledovala dalsi mild povinnost predsedy, a¢ opét pouze virtualné. Vyhlaseni novych nositeld Grana-
tového imunoglobulinu. Granatové imunoglobuliny, nejvyssi ocenéni Ceské imunologické spole¢nosti, ob-
drzeli za své celozivotni plsobeni v imunologii letosni jubilanti MUDr. Ivo Miler, CSc., prof. RNDr. Vladimir
Holan, DrSc., a RNDr. lvo Lochman, CSc. | tato vyznamnéa ocenéni budou predana pozdéji.

V dal$i ¢asti programu vystoupili &erstvi drzitelé Cen CIS a prezentovali své ocenéné &lanky.

Predseda Spole¢nosti pak predal slovo dr. Kverkovi, ktery prednesl zpravu o &innosti CIS za rok 2020
a zpravu o hospodarent. Dr. Vannucci vyzval &leny CIS k hlasovani o prednesenych zpravach po ukonéent
oficialniho programu.

Dr. Vannucci uved| yEFIS — specialni akci EFIS pro mladé imunology a pozadal o prezentaci Marca de
Zuaniho, Ph.D., mladého italského védeckého pracovnika z Univerzity Padova, ktery pdsobi v Brné ve Fa-
kultni nemocnici u svaté Anny a je zastupcem CIS pro yEFIS.

Marco de Zuani predstavil nové vytvorené pracovni skupiny EFIS (uvnitf narodnich imunologickych spole-
nostf), skupiny mladych védeckych pracovnikd v oboru imunologie.

Zavéreénym bodem programu byla prednéaska dr. Marka Stastného z Bristol-MyersSquibb, spol. s r. o,
,Tumor mutation load and neoantigen expression as a possible predictor of response to immunotherapy?*
s naslednou kratkou diskuzi k proslovené prednasce.

Nakonec promluvil predseda CIS MUDr. Luca Vannucci, Ph.D., podékoval véem, kteif se podileli na p¥pra-
vé Virtualniho dne imunologie a popréal krasné a klidné nadchéazejici svatky a dobry rok 2021.
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Zivotni vyroéi élena CIS

V tomto ¢&isle Imunologického zpravodaje by CIS rdda poblahopréala &lendim, kteff sva vyrodi slavili
v prabéhu roku 2020.

PADESATINY OSLAVILI:

prof. RNDr. Jan éem)", Ph.D. — Praha,
RNDr. Marek Sinkora, Ph.D. — Novy Hradek,
doc. MUDr. Tomas Freiberger, Ph.D. — Brno

K SEDESATYM NAROZENINAM BLAHOPREJEME
doc. Ing., Bc. Igoru Splichalovi, CSc. — Novy Hradek
OSMDESAT LET OSLAVIL
MVDr. Ladislav Dedek, CSc. - Opava

Rovnéz blahoprejeme damam, které letos oslavily vyznamné narozeniny.
Protoze se u dam nehodi prozrazovat jejich vék, taktné pomléime
a uvedeme jejich jména. Nikoliv chronologicky, ale abecedné. Jsou to damy:

MUDr. Jana Chladkova — Frydek Mistek,
MUDr. Renata Meinlova — Tachov,
MUDr. Renata Novotna — Praha,
MUDr. Alla Splichalova — Novy Hradek,
Mgr. lveta Zapletalova — Brno.

Vsem hodné zdravi, elanu a pohody v praci, ve vyuce, ve vyzkumu i v osobnim Zivoté preje predseda
CIS a Ceska imunologicka spolecnost.

Srdecéné blahoprejeme.

DULEZITE

Vyse élenskych prispévka CIS, z. s., pro rok 2021:
pro radné ¢leny — 300 K¢é

pro studenty, seniory a ¢leny na rodi¢ovské dovolené 150 K¢

Cestni ¢lenové prispévek neplati

€. 4. 2901016930/2010
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Obhajoba dizertacni prace

Role strevni bariéry v patogenezi
a diagnostice nekrotizujici enterokolitidy
a nespecifickych strevnich zanétu

Gut barrier in the pathogenesis and diagnostics
of necrotizing enterocolitis
and inflammatory bowel disease

Stépan Coufal
Prirodovédecka fakulta UK

Skolitel: MUDr. Miloslao Koerka, Ph.D.
ABSTRAKT

Dysbiéza strevni mikrobioty, alterace ochrany strevni sliznice, nepatricna imunitni odpovéd a poskozeni
stfevni bariéry jsou typické znaky patogeneze nekrotizujici enterokolitidy (NEC) a nespecifickych stfevnich
zanétl (IBD). | pres intensivni vyzkum, z{stavé pfic¢ina vzniku téchto chorob nejasna a jejich diagnostika
a predikce prabéhu jsou stale problematické. Proto jsme analyzovali vyznam biomarkerd asociovanych se
zanétlivou odpoveédi ve strevé s ohledem na rGzné aspekty dysfunkce strevni bariéry v patogenezi obou
nemoci s cilem zlepsit diagnostiku, predikovat pribéh nemoci.

Pomoci metody ELISA jsme zjistili, ze kojenci, u kterych doslo pozdéji k rozvoji NEC, maji vyznamné
vy$8( hladinu proteinu vézajictho mastné kyseliny ve stievé (I-FABP), nez kojenci, u kterych do$lo pozdéji
k rozvoji sepse, a to jiz v prvnich hodinach od doby podezreni na NEC. Stanoveni I-FABP v moci mélo vy-
sokou sensitivitu (81%) a specificitu (100%) a jeho doplnéni k soudasné pouzivanému zlatému standardu
pro diagnostiku NEC umoznilo zvyseni sensitivity a negativni prediktivni hodnoty. Zjistili jsme, Ze sérovy
amyloid A (SAA) byl nejsilngjsim faktorem pro predikci nejzavaznéjsiho stadia NEC. Kombinace strevnf a ja-
terni formy FABP s SAA predikovala délku hospitalizace u pacientt s NEC a nizka hladina SAA predikovala
rychlejsi dosazeni plného enterdlniho prijmu.

Pomoci proteinového mikrocipu, metody ELISA a prdtokové cytometrie jsme dale provedli sirokospekt-
rou analyzu biomarker v séru a také specifické anti-mikrobialni B a T buné¢né odpovédi proti strevnim
komenzalnim bakteriim. Zjistili jsme, ze proteiny systému matrix metaloproteinadz byly nejsilnéjsim fak-
torem umoznujici rozliseni pacientt s IBD od zdravych jedincl. Osteoprotegerin umoznil rozlisit pacienty
s UC nebo PSC-IBD a v kombinaci s I-FABP, CXCR-1 a TIMP-1 umoznil také rozliseni pacientt& s UC od CD.
Imunitni odpovéd IBD pacientl na vybrané komenzalni bakterie byla podobné jako u zdravych jedincd.
U pacientt s CD jsme zjistili nizsi protiladtkovou odpovéd s vyznamnym snizenim protilatek tridy IgA proti
Faecalibacterium a Bacteroidetes. U pacientd s CD jsme dale zjistili zvysenou T lymfocytéarni odpoveéd proti
témto bakteriim.

Zjistili jsme, Ze pomoci vysetreni hladiny proteinu I-FABP jsme byli schopni rozlisit pacienty s NEC a se-
psi, a jeho kombinace s jinymi biomarkery mize byt uzitecné pri managementu NEC. Nase vysledky zdu-
raznuji dalezitost funkce strevni bariéry a imunitni odpovédi proti komenzalnim bakteriim a poukazuji na
specifické rozdily v patogenezi mezi riznymi formami IBD.
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ABSTRACT

Disruption of gut microbiota, altered mucosal defense, inappropriate immune response and gut barrier
damage are all typical features in the pathogenesis of both necrotizing enterocolitis (NEC) and inflamma-
tory bowel disease (IBD). Despite of intensive research, the exact pathogenesis of both diseases remains
unclear and the diagnostics and outcome prediction are still problematic. Therefore, we analyzed the role
of gut-associated and inflammatory biomarkers, with respect to different aspects of gut barrier dysfuncti-
on in the pathogenesis of both disease, with the aim to improve the diagnostics and to predict the disease
course and outcome.

Using ELISA, we found that patients who will later develop NEC have significantly higher intestinal fatty
acid-binding protein (I-FABP) than infants who will later develop sepsis already in first hours after NEC
suspicion. Urinary I-FABP had high sensitivity (81%) and specificity (100%) and its addition to currently
used gold standard for NEC diagnosis increased its sensitivity and negative predictive value. We found
that serum amyloid A (SAA) was the strongest factor for prediction of the most severe stage of NEC. The
combination of intestinal and liver FABP with SAA predicted the length of hospitalization in NEC patients
and the low level of SAA predicted short achievement of full enteral feeding.

Using protein array, ELISA and flow cytometry we performed the broad spectrum analysis of serum
biomarkers and specific anti-microbial B and T cell response to gut commensal microbiota. We found
that proteins of matrix metalloproteinase system were the strongest factors discriminating IBD patients
from healthy subjects. The osteoprotegerin was the strongest factor discriminating the patients with UC
and PSC-IBD and in the combination with I-FABP, CXCR-1 and TIMP-1 it discriminated the UC from CD. IBD
patients responded mostly similarly to selected commensal bacteria as healthy subject, but in CD patients
we found lower antibody response, with significant decrease in IgA to Faecalibacterium and Bacteroidetes.
Furthermore, we found increase in T cells response to these bacteria in CD patient.

Thus, we found that I-FABP is capable to distinguish NEC from sepsis and its combination with other
biomarkers may be useful in NEC management. Our results stress the importance of gut barrier function
and immune response to commensal bacteria and point at the specific differences in the pathogenesis
between the different forms of I1BD.

Odkaz zde:
https://dspace.cuni.cz/handle/20.500.11956/1902/discover?query=Role+st%C5%99evn%ZC3%AD+

barizC3%A9ry+v+patogenezi+a+diagnostice+nekrotizujZC3%ADcZC3%AD+enterokolitidy+a+nespecifick
%C3%BDch+st%C5%99evnZC3%ADch+z%C3%AIN%CA%IBt%ZCS%AF+&submit
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Obhajoba dizertacni prace

Dysregulace imunitniho systému u pacienta
s béZnym variabilnim imunodeficitem

Dysregulation of immune system in the patients
with Common Variable Immunodeficiency

Tomas Milota
2. lékarska fakulta

Skolitel: Doc. MUDr. Rudolf Horodth, Ph.D.
ABSTRAKT

Tato disertacni préce je koncipovana jako soubor experimentélnich praci publikovanych v ramci projekt(
resenych na Ustavu imunologie 2. Iékarské fakulty Univerzity Karlovy. Spoleé¢nym jmenovatelem zahrnu-
tych pracf je bazalnf a aplikovany vyzkum primarnich imunodeficitt (PID) se zamé&fenim na bé&zny varia-
bilnf imunodeficit (CVID).

Prvni, teoreticka cast je rozdélena do dvou sekci. Prvni sekce je vénovana obecné charakteristice PID
protilatkového typu. Druha sekce se zaméruje na CVID se zamérenim na epidemiologické, etiopatogenetic-
ké, klasifikacni, klinické a terapeutické aspekty onemocnéni. Pozornost je vénovana zejména neinfekénim
komplikacim, které se vyznamné podileji na celkové mortalité a morbidité pacientd.

Druhou ¢ast disertacni prace tvori soubor vlastnich publikovanych praci, které se vénuji identifika-
ci konkrétnich mechanism( dysregulace imunitniho systému a jejich klinickym projevém u CVID a jsou
opatreny struénym komentarem. Spektrum publikovanych praci se dotyka ctyr zédkladnich studovanych
aspekt CVID: 1) charakteru plicnich komplikaci, prfedevsim z pohledu bronchiélniho astmatu, 2) charak-
teru asociovanych malignit, 3) vyznamu genetického pozadi a jeho vztahu ke specifické terapii, 4) terapii
se zamérenim na imunoglobulinovou substituci.

Experimentalni préce, které do koncepce disertacni prace nezapadaji, a jiné typy publikaci, napr. pre-
hledné clanky a ¢lanky z ceskych neimpaktovanych, recenzovanych casopist, jsou uvedeny na konci v se-
znamu publikované literatury (kapitola 12).

ABSTRACT

This thesis includes set of published experimental results, which were obtained at the Department of
Immunology, Second Faculty of Medicine Charles University within the project focused on the basal and
applied research of the Primary immunedeficiencies (PID), particularly Common variable immunodeficien-
cy (CVID).

The first, theoretical part, is divided into two sections. The first section is dedicated to the general aspects
of Primary antibody deficiencies (PAD). The second section is focused on epidemiology, ethiopathogenesis,
classification, clinical and therapeutical aspects of CVID. The main consideration is devoted particularly to
non-infectious complications, which significantly contribute to morbidity and mortality of CVID patients.
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The second part consists of the set of publications describing specific mechanisms of immune system
dysregulation and their clinical manifestation, which are briefly commented. The spectrum of issues re-
solved within the project covers following basic aspects: 1) characteristics of lung complications in CVID
from the point of view of bronchial asthma, 2) characteristics of associated malignancies, 3) significance of
genetic background for the specific treatment, 4) therapy of CVID focused on aspects of immunoglobulin
substitution.

The results of the other experimental projects, which are not consistent with this thesis, and other publi-
cations including review articles or articles published in the Czech peer reviewed journals (without impact
factor) are mentioned in the end in the chapter 12 ,The list of publications®).

Odkaz zde:
http://hdl.handle.net/20.500.11956/121230
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Obhajoba dizertacni prace

Specificka protivirova imunita
u imunokompromitovanych pacientu,
predevsim po transplantaci kostni drené

Specific anti-viral immunity
in immunocompromised patients,
not only after bone marrow transplantation

Ondfrej Pelak
2. lékarska fakulta UK

Skolitel: doc. MUDr. Tomds Kalina, Ph.D.
ABSTRAKT

Virové reaktivace po transplantaci hematopoetickych bunék vyznamné prispivaji k morbidité a mor-
talité. Vcasné rekonstituce funkéni T bunécné slozky imunitniho systému hraje pri kontrole téchto
virovych reaktivaci klicovou roli. V predkladané dizertaéni préci identifikujeme nékolik funkénich pop-
ulaci T lymfocytd, jejichZ pritomnost v dobé virové reaktivace vede k jejimu rychlému vyreseni. Vyskyt
nékterych téchto populaci mize byt dokonce pouzit pro predikci incidence virové reaktivace. Lécba
kortikoidy pro potlaceni reakce stépu proti hostiteli se v nasem modelu déle ukézala jako vyznamny
negativni prediktor incidence virové reaktivace. Pro pacienty s dlouhotrvajicimi virovymi komplika-
cemi nabizime adoptivni bunécnou terapii virus specifickymi T lymfocyty, kdy identifikujeme vhodné
déarce pomoci dvou rtéznych metod.

Virové reaktivace jsou komplikaci i u pacientd po organovych transplantacich. V této dizertacni praci
se nam podarilo nalézt spojitost mezi virus a alo specifickymi T lymfocyty. Identifikovali jsme nékolik klon(
T lymfocytd, které vykazuji zkrizenou reaktivitu a mohou tak byt zodpovédné za odhojeni transplantova-
nych ledvin, pokud zéroven dochazi k T buné¢né odpovédi na reaktivaci viru.

Abychom mohli obsdhnout co nejsirsi spektrum populaci obnovujiciho se imunitniho systému, je potre-
ba zkoumat imunitni odpovédi za pouziti metod s vysokym mnozstvim parametrd na Grovni jednotlivych
bunék. Za timto Gcelem jsme zavedli metodu hmotnostni cytometrie spolu s novou metodou izolace bu-
nek pres CD81+ imunoafinitni chromatografii.

Ziskané zkusenosti z funkéniho testovani T lymfocyt v komplexnim kontextu ostatnich lymfocytarnich
populaci jsme také ztrocili pri studiu potencialnich terapeutickych vlivii novych vysoce afinitnich binderd.
Za pouziti funkénich testl jsme prokézali jejich vyznamny imunosupresivni efekt na proliferaci Th17
lymfocytl, ktery umoznuje jejich dalsi terapeutické pouziti.
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ABSTRACT

Viral reactivations after hematopoietic cell transplantation contribute to significant morbidity and
mortality. Timely immune reconstitution of functional T cell immunity is crucial in controlling these
viral reactivations. In this thesis we were able to identify several functional T cell populations, which
are responsible for fast resolution of viral reactivation. Appearance of some of these populations may
be even used for prediction of the occurrence of viral reactivation. On the other hand, the administra-
tion of corticoids due to the treatment of graft versus host disease contributes as significant negative
predictor to viral reactivation incidence. We are also offering an option of adoptively transferred virus
specific T cells for patients suffering from prolonged virus complications, through identification of
suitable donors by two different methods.

Viral reactivations cause complication also in patients who underwent the solid organ transplanta-
tion. In this thesis we have found the connection between allo and virus specific T cells. We have
successfully identified several cross-reactive T cell clones which have responded to both allo and viral
stimulation. Further it seems that these clones may play an important role in rejection of transplanted
kidney if there is also present an ongoing T cell response to viral reactivation.

It is important to study the responses of immune system through methods allowing for mul-
tiparametric measurements at a single cell level. These methods are extremely useful in stud-
ies covering the broad spectrum of immune subpopulations in reconstituting immune system af-
ter hematopoietic transplantation. To make this possible we have implemented mass cytome-
try together with a new cell isolation method through CD81+ immunoaffinity chromatography.
We have used gained experience in the field of T cells functional testing in complex environment of
other lymphocyte subsets in the study of newly developed high affinity binders proofing their poten-
tial therapeutical effect. Functional testing of Th17 cells has shown significant immunosuppressive
effect of these binders on the proliferation of Th17 cells which makes their further therapeutical usage
possible.

Odkaz zde:
https://dspace.cuni.cz/handle/20.500.11956/1910/discover?query=SpecifickZC3%ZA1+protivirov
ZC3%AT+imunita+u+imunokompromitovan%C3%BDch+pacientZCS5ZAF%2C+p%C5%99edeviCS5%ZAT%C3
ZADm+po+transplantaci+kostnZC3%ZAD+d%C5%99en%C4%9B & submit
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Obhajoba dizertacni prace

Identifikace prognostickych ukazatela
pro imunoterapii karcinomu ovaria
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ABSTRAKT

Karcinom ovaria patri mezi gynekologické malignity s nejhorsi prognozou, kteréd vyplyva z po-
zdni diagnézy onemocnéni a omezenych terapeutickych moznosti. Pres nesporny pokrok v chi-
rurgické a chemoterapeutické 1écbé je mortalita tohoto nddorového onemocnéni stalé vysoka.
Z tohoto ddvodu se rada preklinickych i klinickych studii zabyva identifikaci novych lé¢ebnych
postupl véetné imunoterapie a charakterizaci novych prognostickych a prediktivnich ukazateld,
které by pomohly urcit vyvoj klinického stavu pacientek ¢i jejich odpovéd na Iécbu. Cilem této
prace byla charakterizace imunitniho infiltrdtu nddorového mikroprostiedi (TME, z angl. tumor
microenvironment) high-grade serézniho karcinomu ovaria (HGSC, z angl. high-grade serous
carcinoma) a stanoveni jeho pfipadné prognostické role v 1é¢bé pacientek. Z nasich vysledkd
vyplyva, ze pritomnost aktivovanych DC-LAMP+ dendritickych bunék v TME je asociovéano s in-
dukci protinadorové Th1 (z angl. T helper type 1) imunitni odpovédi s vyznamnou cytotoxickou
aktivitou CD8+ T lymfocytd (CTL, z angl. cytotoxic T lymphocyte). Vysledna efektorové aktivita
p¥itomnych CTL nenf oproti o¢ekavani blokovana pritomnosti inhibiénich molekul PD-L1 (z angl.
programmed death-ligand 1), PD1 (z angl. programmed cell death 1), CTLA-4 (z angl. cytotoxic
T-lymphocyte-associated protein 4) a LAG-3 (z angl. lymphocyte-activation gene 3), jak vyplyva
z celogenomového sekvenovani a imunohistochemické analyzy na rozsahlém souboru pacientek,
ale je dusledkem vys$iho zastoupeni molekuly TIM-3 (z angl. T cell immunoglobulin and mucin-
domain containing-3). Molekula TIM-3 predstavuje negativni prognosticky ukazatel asociovany
s inhibici protinadorové imunitni odpovédi u pacientek s HGSC. Soucasné z nasich vysledkt
vyplyvéa, ze vysledné aktivace protinadorové imunitni odpovédi v TME je zadsadnim zplsobem
ovlivnéna piitomnosti molekul asociovanych s nebezpedim (DAMP, angl. danger associated mo-
lecular patterns). Konkrétné jsme ukazali, Ze vy$si zastoupeni kalretikulinu, kli¢cové DAMP mo-
lekuly, v nadorové tkani pacientek koreluje s vyssi efektorovou aktivitou protinadorové imunitni
odpovédi a s lepsi progndzou pacientek s HGSC Tyto vysledky napoméahaji hlubsimu porozuméni
role imunitniho systému v TME u HGSC pacientek a identifikuji mozné prognostické ukazatele
v [é¢bé tohoto zavazného onemocnént.
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ABSTRACT

Ovarian cancer belongs to the gynecological malignancies with the worst prognosis, mainly due to the
late diagnosis of this disease and limited therapeutic options for patients. Despite the undeniable pro-
gress in surgical and chemotherapy treatment, the mortality of this disease is still rather high. For this
reason, several preclinical and clinical studies have been involved in identification of new treatment
strategies (including immunotherapy) and characterization of new prognostic and predictive biomar-
kers to help determine the development of the clinical condition of patients or their response to tre-
atment. The aim of this thesis was to better understand the role of the immune system in the tumor
microenvironment (TME) of high-grade serous ovarian cancer (HGSC) and its possible prognostic role
in the treatment of patients. Our results show that the presence of activated DC-LAMP+ dendritic cells
in the TME is associated with the induction of anti-tumor T helper type 1 response (Th1) and cytotoxic
response. Surprisingly, the resulting effector activity of the cytotoxic T lymphocytes (CTLs) is not inhi-
bited by the presence of programmed death-ligand 1 (PD-L1), programmed cell death (PD1), cytotoxic
T-lymphocyte-associated protein 4 (CTLA-4) and lymphocyte-activation gene 3 (LAG-3), as determined
by genomic sequencing and immunohistochemical analysis in a large cohort of patients, but rather it
is the result of a higher presence of the T-cell immunoglobulin and mucin-domain containing-3 (TIM-3)
molecule on CTLs. Our results clearly indicate that TIM-3 can serve as a negative prognostic biomarker
associated with inhibition of anticancer immune response in HGSC patients. Our findings also show
that the resulting activation of an antitumor immune response in TME is significantly influenced by
the presence of danger associated molecular patterns (DAMPs). The high expression of calreticulin
(CRT), the key molecule of DAMPs, in TME of patients correlates with higher effector activity of an-
titumor immune response and shows better prognosis of patients with HGSC. These results help to
further understand the role of the immune system in the HGSC TME and identify possible prognostic
biomarkers in the treatment of this serious disease.
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