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Posudek oponenta na bakalarskou praci Marie Balkové
Znaceni konstruktu chelator-polymer-protilatka/peptid izotopy médi

Bakalatska prace sleCny Balkové je zaméfena na problematiku z oboru radiofarmacie, znaceni
pokrocilych konstruktll izotopy médi, konkrétné Cu-61 a Cu-64 a optimalizaci metody pro
analyzu znac¢enych konstrukti.
Bakalatska prace 0 rozsahu asi 50 ¢islovanych stran véetné piiloh je roz¢lenéna klasicky a
doplnéna seznamem citované literatury Citajicim 44 citaci. V teoretické casti autorka diskutuje
problematiku pozitronové emisni tomografie, moznosti vyuziti radioizotopit médi v nuklearni
medicing, jak pro ucely diagnostiky tak terapie, dale rozviji pojem teranostika a moznosti
pripravy znacenych sloucenin, konkrétn¢ znaceni radiokovy, pficemz se zaméfuje na znaceni
pomoci bifunk¢nich chelatord. V zavéru shrnuje principy kontroly kvality preparath
radionuklidi a znacenych sloucenin. Kladné hodnotim nezvyklé zapojeni poznamek pod
¢arou u nékterych lékatskych termint.

V experimentalni ¢asti se bakalantka zamétuje na kontrolu kvality preparatu Cu-64 a nasledné

znaceni 3 konstrukti chelator-polymer-protilatka/peptid pomoci Cu-61 a Cu-64 a analyze

oznacenych i studenych konstruktd pomoci HPLC. Vysledky jsou doplnény rozsahlou

ptilohou s detailnim popisem konstrukti (Pfiloha A) a daty z HPLC analyzy (Ptiloha B). V

diskuzi a zavéru autorka kriticky hodnoti dosazené vysledky a nabizi moznosti vylepSeni pro

dalsi faze vyzkumu. S ohledem na to, Ze bakalantka odevzdala préci ve stejné podobé uz pred
vice nez rokem, bych Cekala, Ze n&které nedoteSené otazky experimentalni prace se podaii

Vv novém vydani alespon ¢astecné dofesit.

V praci je pouze n¢kolik stylistickych a gramatickych chyb a nedostatkii. Nékteré vétné celky

pusobi lehce krkolomné, jako napi.: Potfdd zde je pomalé znaceni; mensi dolet zafiCe... a

nékteré az lehce poeticky, napi. méd’-67 je nejdéle zijici médény radionuklid apod. Nekteré

zkratky zcela chybi v seznamku zkratek, napt. DOTATOC, ASSM, ATSE, apod. Vhodné by

rovnéZ bylo sjednoceni zapisu znadenych sloudenin, jako je ®8Ga-DOTATOC, ®1Cu-TETA. V

literatuie je mozné se setkat S vice moznostmi zdpisu, ale v praci by bylo dobré dodrzovat

jednotny format. Zadny z téchto nedostatkii viak vyrazné nevadi porozuméni textu.

K faktické strance prace mam jen nékolik poznamek:

1. Na stran€ 22, kde uvadite pozadavky kladené na radionuklidy a slouceniny za ucelem
vytvofeni teranostického paru. VSechny poZzadavky jsou uvedeny spravné, ale zcela
opomijite fakt, Ze dana slou¢enina musi byt ptedevs§im znacitelna obéma radionuklidy.

2. Na stran¢ 22 rovnéz uvadite piiklady cileni radiofarmaka do pozadovaného orgéanu:
Pisete, ze mezi nejoblibenéjsi strategie cileni patii pouziti nosi¢e s vysokou afinitou k
cilovému organu a jako ptiklad uvadite jod nebo stroncium. V téchto ptipadech se ale
nejednd o nosice, které maji vysokou afinitu k cilovému organu, ale o samotné ionty
radionuklidu, které se na zaklad& svych fyzikalnéchemickych vlastnosti vychytavaji tam,
kde se vychytéavaji.

3. Obcas pisete pouze pfeména f v pripadech, kdy hovofite o terapii a zcela zfejmé se musi
jednat o preménu £ (strana 17 a 25).

4. Rozpadové schéma medi-67 na stran¢ 26 je poméerné usporné, az do té miry, ze zde zcela
chybi diskutovana piemeéna £
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V kapitole 1.3 tykajici se nosi¢i radioizotopti médi obsSirn€ popisujete v literatuie
diskutované chelatory a konstrukty, ale krom¢ odkazu na Ptilohu A zde neni viibec fe€ o
konstruktech, které jste znacila vy sama. Jedna se v kontextu pochopeni celé¢ prace o
pomérné zasadni informaci. Navic v Pfiloze A je u konstruktu RAM 14 chelator zapsany
pouze formou zkratky ME064-2. Bylo by vhodné uvést chemickou strukturu chelatoru.

Déle prosim autorku o odpovédi na nasledujici otazky:

1.

2.

Na strané 24 hovorite o tom, Ze nevyhodou Cu-64 je pri klinickém pouZiti
sekundarni emise. Co tim myslite?

V teoretické i experimentalni praci hovorite o radionuklidové a radiochemické
Cistoté. Nicméné z obou ¢asti je lehce patrna VaSe nejistota v rozliSeni téchto dvou
pojmii. Mohla byste mi tyto pojmy znovu osvétlit?

V experimentalni ¢asti hovorite o stanoveni kvality a Cistoty preparatu Cu-64, kdy
jste ke kontrole preparatu pouZila znaceni rizné selektivnich chelatori a metodu
TLC. Ovérovala jste tak radionuklidovou ¢i radiochemickou ¢istotu/chemickou
formu médi? Podstata této zkouSky neni z textu zcela zifejma a vyraz
radionuklidova/radiochemicka Cistota je nékolikrat zaménén. MiiZete osvétlit danou
metodu a vysledky z ni plynouci? Jaké radiochemické a radionuklidové necistoty
byste v preparatu o¢ekavala?

Druhym pouzZitym radionuklidem byla Cu-61. V experimentilni ¢asti v§ak nejsou
Zadné udaje o piivodu tohoto radionuklidu. Pro¢ nebyly zkousky kvality provadény
i u tohoto radionuklidu?

Jakym zpiisobem jste optimalizovala analyzu pripravenych konstrukti na HPLC.
Hovorite o pouziti dvou chromatografickych kolon, z nichZ jedna se ukazala pro
analyzu jako vhodnéjsi. Doslo i k jinym optimaliza¢nim krokiim?

V diskuzi jako pri¢inu neuspé$ného znaceni pomoci Cu-61 uvadite stari znacenych
konstruktii, ale vzhledem k tomu, Ze o pivodu samotného radionuklid neni nic
znamo, nemiiZe byt problém spiSe zde?

Zavérem konstatuji, ze pfedloZend prace spliluje vSechny néleZitosti a pozadavky kladené na
tento typ praci, a proto ji doporucuji k obhajobé a po zodpovézeni vyse uvedenych otazek tak
hodnotim zndmkou B — velmi dobfe.

V Praze 18.1.2022 Ing. Katefina Fialova
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