Oponentsky posudek disertaéni prace pana Mgr. MiloSe Petiika
(Préprava a analiza radioaktivné snaienyeh biologicky aktivnich litek, 2008)

Piedlozena disertaéni price se zabyva znacenim bifunkénich chelatord '"'In, receptoroveé
specifickych peptidi ""'In, ""Lu, 'Y a '®I a znadenim protilitek ""'In a ™Y. U viech znaenyjch
slouCenin byla stanovena radiochemicka Cistota, optimalizovin postup znadeni a stanovena
stabilita napf. v prostfedi kompetujicich chelitord ¢i v plazmé. U nékterjch bifunkénich chelitord
a receptoroveé specifickych peptida byly provedeny studie biodistribuce a eliminace radioaktivity
véetné stanoveni zastoupeni radiochemickjch forem pfislunjch radionuklidd v modi, které
vypovida o stabilité litky #» vivo, piipadné i o metabolické draze znadené slouceniny.

V teoretické ¢dsti podivi autor struény piehled charakteristik radionuklidé, bifunk&nich
chelitord, biologicky aktivnich molekul, metod jejich znaceni a nékterjch analytickych metod,
kterych pak vyuzil ve vlastni prici.

Domnivim se, Ze by autor mohl v teoretické éasti vypustit nékteré pasdse tykajici se obecné
znimych skutefnosti, které jsou piedmétem fady dostupnjch a kvalitnich uéebnic, napt.
podrobny rozbor typi radioaktivntho rozpadu, protoZe ve vlastni disertaci nehraji podstatnou
roli. Naopak bych uvital ponékud podrobnéjsi popis a vysvétleni principd téch analytickych
metod, které pfi feseni disertacniho tématu nezbytné potieboval. Napi. popisu HPLC je ve
stovnini s popisem gelové permeacni chromatografie vénovan jen malf prostor bez uvedeni
alespori elementirnich prvki vysvétleni jeji funkce. Chybi mi také struén4 charakteristika raznych
metod méfeni radioaktivity, které maji pro prici skuteénj vjznam. Naopak piehled bifunkénich
chelitori a biologicky aktivnich molekul je velmi dobry a v této disertaci je zcela namisté. Popis
metod znaceni biologicky aktivnich sloucenin je rovné? ponékud strucn€jsi, nez bych cekal, a
jejich klasifikace by mohla vypadat trochu jinak.

Vlastni obsah disertace a dosaZené vysledky autorovy experimentélni price jsou bezpochyby
pro obor piinosné a smysluplné. Za nejhodnotnéj§i z nich poklidim ty, které autor ziskal pii
studiu vlastnosti znacenjch receptorové specifickjch peptidit. Jde o t¥idu sloudenin, kterd mé
nejblize ke klinické praxi. V disertaci je vhodné skloubeno n&kolik podstatnych aspekti vyzkumu
a vyvoje potencidlnich radiofarmak: znaceni sloudenin a jeho optimalizace, vyvoj analytickych
metod, kterjch lze uZit ke kontrole jejich kvality, tedy zejména radiochemické Cistoty a také
stability v riznjch podminkéch, a stanoveni biodistrdbuce a exkrece. Hledani novych zpisobu
znaceni potencidlnich i stivajicich radioterapeutik patii mezi hlavni koly sou¢asné radiofarmacie.
Téma disertace je tedy v souladu se soucasnjmi trendy vjzkumu v tomto oboru. Autor své
vysledky opublikoval v mezinirodnich impaktovanych asopisech, co? se pokladi v exaktnich
oborech za samoziejmyj pozadavek kladeny na prici doktoranda. Navic absolvoval zahraniéni
staz a nékteré jeho vysledky tedy vznikly v rimci mezinirodni spoluprace, co? hodnotim rovné
velmi pozitivné. Bylo by jisté dobré, kdyby nékteré z navrzenych bifunkénich chelitort &
modifikovanjch receptorové specifickjch peptidt pfipravil autor sim. Vzhledem k tomu, e jeho
oborem je radiofarmacie, a nikoliv organicka chemie a biochemie, to viak nepokladim za zidny
nedostatek.

Po formilni strince mam k prici dvé viznéjsi vihrady. Ta prvni se tjkd jazykové stranky
disertace. JistéZe je obsah piirodovédné orientované monografie primarni. Pfesto se domnivim,
ze neni vitbec dobfe, toleruje-li se dnes Spatn jazyk fady predklidanych disertaci jako néco zcela
nepodstatného. Precizni formulace myslenek je zdkladnim ptedpokladem jejich sdileni a jazyk je
soucasti mysleni. Je $koda, Ze prakticky na kazdé strince disertace lze nalézt né&jakou jazykovou
chybu, pfinejmensim 3patnou interpunkci, a po stylistické strince trpi text bohuZel fadou
nedostatkll vcetné cetnjch anglismi v terminologii i vétné skladbé. Obraty a vyrazy typu
»Schopnost neuklidat se v necilovych tkanich (str. 16), ,naznacit molekuly” (str. 27),
»predorganizace” (str. 25), ,»OptimAlnéjsi“ (str. 35), ,fragmenty protilaitek ukazuji excelentni
nadorovou penetraci® (str. 35), ,,...coZ &ini diagnostické zobrazovani pomoci znacenych analogl
neuropeptidi proveditelné... (str. 37), ,,Vysokd incidence receptort na glioblastomech déla tyto



i) Velmi éasto oznacujete vodu, kterou jste k experimentim pouzil, jako ,,supercistou”. To
je viak pomérné neuréiti charakteristika. Mohl byste kvalitu této vody néjak blize
specifikovat? U price tykajici se znaceni stopovymi mnozstvimi radionuklidd je presna
charakteristika rozpoustédel pomérneé dileZitd.

Disertaci pokladim po obsahové strance za dobrou a doporucuji ji k obhajobé. Na svych
vécnych i formélnich pfipominkich a vyhradich nicméné trvim. Byl bych nerad, aby je autor

pochopil jako snahu nalézt za kazdou cenu na jeho prici néco negativniho. Nemohu je viak
zamléet, protoze se domnivim, Ze soulad formy a obsahu neni jesté trapnym prezitkem.
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