Posudek na disertac¢ni praci Mgr. Ondieje Zemka s nazvem ,,Design
ligandu pro medicinalni aplikace*

PredloZena disertaéni prace je zaméiena na syntézu a studium vlastnosti makrocyklickych
ligandi s potencidlnim vyuzitim v medicing a zobrazovani. V praci je dikladné shruta
literatura vénujici se danému oboru a v samotné védecké ¢asti disertace jsou uvedeny celkem
¢tyfi podprojekty studované v rdmci samotné prace. Jedna se o problematiku velice aktuélni a
vysledky popsané v piedlozené diserta¢ni praci mohou v budoucnosti pomoci pii pfipravé

novych makrocyklickych ligandi pro 1ékai'skou diagnostiku.

Autor disertacni prace je autorem 5 praci v recenzovanych ¢asopisech jako napiiklad
ChemMedChem, Mol. Pharmaceutics, Nature commun. Jeho prace byly 180krat citovany. Je
mozné konstatovat, Ze vycet publikaéni aktivity pIné dosta¢uje kvantitativnim pozadavkim
kladenym na disertaéni praci.
Diserta¢ni prace je sloZena z krat$i verze textu orientujiciho se pfedeviim na literarni ¢ast a
diskuzi dosazenych vysledki a tento text se odkazuje na vy§lé publikace autora, které jsou
doloZeny v ¢&isti ptiloh/apendixt. V tivodni &asti prace je diikladng zpracovana literarni
reSerSe, autor zde poskytuje ¢tenafi uceleny pohled na problematiku zobrazovacich metod a
moznosti vazby ligandl k biologicky aktivnim molekuldm. V dalsi ¢asti, vénované cilim a
diskuzi vlastni védecké prace, autor predstavuje &étyfi podprojekty, které studoval v ramei své
prace. V prvni €asti se autor vénoval derivatim triazacyklononanu, které studoval vzhledem
k jejich schopnosti komplexovat ¥Ga.V dalsi &asti prace jsou popsany piipravy a
charakterizace bifunkénich ligandti pro bimodalni MRI a optické zobrazovani. Ve teti ¢asti se
autor zaméfil na piipravu modifikovanych nanodiamantt, které by mély reagovat na zménu
vngjsich podminek. V posledni ¢asti se autor vénoval navrhy a pfipravé bioortogonalné
bifunkéniho ligandu pro pozitronovou emisni tomografii
Z préce je zfejmé, ze byla provedena velmi sludna synteticka prace a kazda piipravena
slou¢enina byla charakterizovana. K praci nemam zédsadnéjsich pfipominek. K ptedlozené
praci mam nekolik dotazli a poznamek, které bych navrhoval prodiskutovat v rameci diskuze u
obhajoby. Jedna se o nasledujici body:

1) Na strané 28 autor uvadi pfipravu bifunkéniho ligandu pro bimodalni MRI a optické

zobrazovani. Autor uvadi srovnani relaxivity pro syntetizované systémy, nicméné



2)

3)
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neuvadi, zda i rhodaminova slozka je funk¢ni i po zapojeni do bifunkéniho ligandu. U
fluorescenénich latek se ¢asto po jejich modifikaci vyznamné méni jejich fyzikalné-
chemické charakteristiky, a proto toto studium zde chybi. M4 autor informace o
vlastnostech rhodaminové ¢asti v celém bifunkénim ligandu?

Autor zvolil ve jménu disertace slovo ,,design®, ktery evokuje navrh, navrZeni nebo
vytvofeni planu. Nicmén¢ jeho préace je spiSe syntetickd, neZ by pouze navrhovala
struktury ligandd. Z pohledu zaméteni prace bych ogekaval spise slovo ,,pfiprava‘,
»Syntéza®, ,,vyvoj* apod. Jaky je nazor autora?

Autor v praci pouZiva nazev hydrazido-hydrazonova senzitivni spojka. V literatute se
obecné tato pH-senzitivni vazba oznacuje jako hydrazonova vazba. Co vedlo autora
k pouziti ndzvu hydrazido-hydrazonova senzitivni spojka, které neni béZné a

pouZivané?

V rameci formdlni stranky piedloZené prace je mozné konstatovat, Ze vlastni disertace
obsahuje malo tiskovych chyb. Nicméné na strané 25 autor uvadi pfipravu oligopeptidy
smérovanych systémil, nicméné zkratky pouzitych oligopeptidii nejsou vysvétleny, RGDfK a

NOC, a nejsou uvedeny ani v pouzitych zkratkéach.

Vyse zminéné piipominky nejsou zasadniho vyznamu a nemaji vliv na védeckou troveri
predlozené disertaéni prace. Disertant splnil pozadavky, které jsou piedpokladem tspésné
obhajoby disertani prace. Disertaéni praci Mgr. Zemka jsem prostudoval a vzhledem k tomu,
Ze zcela jednoznacné prokézal schopnost kvalitni, samostatné a systematické védecké prace,

doporucuji ptedloZenou disertaéni praci k obhajobé.
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