SOUHRN

Predlozena disertadni prace se zabyva optimalizaci podminek pfipravy a analyzy radioaktivné
znacenych biologicky aktivnich latek. Teoreticka dast je venovina popisu jednotlivych slozek
(radionuklidy, bifunkéni chelatory a biologicky aktivnich latky) vétSiny receptorové
specifickych radiofarmak. Dile jsou pak v této Casti disertadni prace popsany zdkladni metody
radioaktivniho znageni biologicky aktivnich latek a nékteré analytické metody bizné
pouZivané k pfeéisténi a kontrole kvality znadenych latek.

Experimentalni st disertadni price Ize rozdglit na tfi hlavni Casti, Prvni z nich se tykala
nalezeni optimdlnich podminek radioaktivniho znadeni bifunkénich chelitort ze skupiny
derivati DTPA a DOTA. VSechny studované latky byly radioaktivng oznaceny s vysokou
radiochemickou &istotou. Pro kontrolu radiochemicke gistoty byly vyvinuty metody
5 vyuzitim tenkovrstvé chromatografie (ITLC-5G) a HPLC. Dalsi &ist experimentalni prace
byla v&novina pfipravé radioaktivng znacenych receptorove specifickych peptidi, analogti
somatostatinu. Celkem byly studoviny tfi peptidy (DOTA-Tyr-oktreotat, DOTA-NOC, glu-
Tyrs-oktrcouil), které byly oznadeny riznymi radionuklidy ('""'In, ""Lu, Y g u struktur
obsahujicich tyrosinovou skupinu i '®I). Pro znagené peptidy byly vyvinuty analytické
metody (HPLC a ITLC-SG) vhodné pro stanoveni Jejich radiochemické gistoty a stability,
dile byl prostiednictvim vyvinutych metod studovan metabolismus znatenych peptidi
analyzou potkani moéi ziskané vriznych &asovych intervalech. Tyto vysledky byly
porovndny se zavéry biodistribuénich a eliminagnich studii. V posledni &asti experimentalni
prace byly studovény podminky radioaktivniho znadeni protilétky modifikované cyklickym i
acyklickym cheldtorem. Protilatka byla oznadena jak '"'In, tak Y a byly vyvinuty analytické
metody (SEC, HPLC, ITLC-SG) vhodné k precidténi a stanoveni radiochemické Cistoty
znadené protilatky. Radioaktivné znadena protilatka modifikovana cyklickym chelitorem byla
podrobena studiu stability vriznych prostfedich (puff, pritomnost vysoké koncentrace
konkurenéniho cheldtoru a plazma).

Viechny znagené latky byly aplikoviny potkanim a byly u nich provedeny biodistribuéni a
eliminadni studie, které provedli pracovnici  katedry farmakologie a toxikologie
Farmaceutické fakulty UK z oddéleni radiofarmacie.

Dosazené vysledky json soudasti projektd v ramei  dlouhodobé spoluprace s katedrou
anorganické chemie Prirodovidecké fakulty Univerzity Karlovy, firmou Azacycles s.r.o. a
zahrani€nimi pracovisti spolupracujicimi v ramei programi fizenych Mezindrodni agenturou
pro atomovou energii (IAEA) ve Vidni a projektu COST B12 EU.
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