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Pogudok

na dize ríučttt? Próc'u llg. Miclrala §akmára" " Př,íprava a s{uditttt-t nanonosičú :2jÁc a ]:,]Ra pro

cíletttlttall}telaPii " \,y7.)rúc0l,{.!nc.f potll,cdetlím,ýkrllitt!'u drlt:. !{};L\.,,lántt Ktl:etltplu, ph,D.

?rerLlc:Ž.ctlá dieertačne,i pl,áca"ie napisitnzi na 148 strairách. Obsabrrje 7 *ttpitt>l.

I)iz,*rtačnáprácasa venuje prípl,ave nanonOčastzcvlacerých anorgiinickÝcZ-zmzzteúálov. ich
ztraČettiLl s :25Ac a ]:jRa, šlťrdíoI-n iclr stabilit,v v róz_ny,,clt loztokocl-:. štťrcJicxr lriodistribúcie
*r,naitnýc|l nanoČastíc 223Ra@.'1'i{)2 a 225Acitil'|'ilo7 a rrvol'rrenýclr cicérskr,*ch prc;ciukto,,, vo

v3;braaýclr orgánoch po itttravenózr:c.i aplikácii.

Cielc dizcrfačnei priice sú iorrtrttlovanó v kapitole 3. i,pi*ttic}r Lrocloch.

ťiel'rrri projektu bcll i ;

1 . I}líl:r,ava a cltarakterizáciapoužitý.cIr tl*nonalet.ia]ov

2. ZnaČenle yl,br:anÝclr nanoČastíc Tio:, }lAp. a-l}l} a SPIoN s ráclirrnLrk}iclrrri ]r5Ac a
]2]Ra.

3, §ledovirnie stabilitr, z.tračetti,ch ttartočastíc 223ll,a:.|á.,-1'i{)2 a225Ac(n:l,io2 vo vvbrariýci.l

hiologických Prostrediach 1yziologickélro lcrztoklt, ltl,vnélro séra, krvltr..i pla7py-, 50Á

roz.tt:ka albLrniínu počas cbby 48 hod,

'l, Sledovanie zár,islclsti ltvtll'tlenej aktivity alačených iranociastíc 'í'io, 22jRa ,'rrAc v čase

na k*ncentt,iicii l nrg'nll -1U pg rrr}, spósobLr separilcie tlan*častíc;r ich rlcérsk,r,cli proctuktov

i2]lPb, 21lBi resp. 22,1Pr o 2'13Bi). I}tlrovllal' spóscrb separilcie pevtlcj l'áz,y tld kvallalnej

n:ettidanti clia}Ýry n cenliililgáci i.

5. Bioclistribučrré štúdie na nr!šotn rrrocleli tl:tl":očastíc 223í\tti1!'[i{)2 a 225Aclit'ifio2 a

ltvcll'ltetrýclr dcérsk3,'clr produktov v0 ./.'ybranýcb orgiixclclr pcr intravetrózl:ei apiiltiicii,

Tóma dizertat\nej práce je aktuálna. "l'enlatick1, ia ,,enttie výr,ojrr znače*ýcl.1nanočaslic

vYbraných aliorgarrických niatcl,iírlov alfa rác]ionrrl<lirlnti ]2jRa a ]:sAc. ktorť sú vlrotlné pre

cielenéPoclávarrie ]iečiv,CielenárácjicxLrklietotti tct,allia jcr ostatrrýchrclkoc}rnavzc,rstrrpe,,Ie

io ciÓs]eclok ťrspeŠných liečebnýclr aplikiicii už schválených lieóiv LL:'rA"T.1-IF.1{Á 1177lr_r

c'lotatateJ a I}l,L]VICTO (Ii7Í-u PSMA). Ráilitrfartnnkii pre rerapeu{ické ťrčely zniťenými s alíb
žiaričrr"li okrenl 2:j:}RaC]l: (XOFICO) ešle nie sú r.egis{rcvatté v agetllúrach 1.1,\,1A alebel FDA.
V liieratúre je už vel'a prác z,atneraných na vvuž-itíe alfa žiaúčov pre liečebne ťlčely ako sťr
)2:^c. 2211Y. ŽrjBi. :t:PlrlzlzBi, '''4t tt |ar'I"b. 7, xr,eclcnÝcl.t a|la žiarič*r, si} akn

rlajPel'sPektívne.jŠÍ javí r25Ac. kde už.prebíeha. alebcr boln trkončerrÝ,clr 22 klinických štúciii,



Pre dosialrnutie ciei'ov r,;,týčený,ch v dizertačnej prirci clokrorand porržil vhodné
exPerimenfálne teclrniky ametód,"v chirrakte rizácie nanočasfic l{.,{p, SPlOi\Ýs, tl-Zr?, zt

TiaU ako sťr vei'kost'častíc (bydlod.vnatlický prierrrci) a {-poter;ciál. Priprravenó nanočastice

Ltoli charaktu,iz'ované po}]locútl teclrník F'f-lR. XRPD a ]-l1\4, |!anočaslicc boli značeni s
22]Ra a 225Ac avýt'ažkl' z,načenia boli vi,horlllotené tnerirním aktivity, polllocou ionizačrrej

komor.v Curienlct]tor a ganla s;:ektrometl,ie s polovocličovýrl cletektorom l,tP§I: Sleclovala sa

stabilita nanočastíc ztračcnýclt alíl ráciiorrLrklicinri ]2]Ra a 2ži.,\e ,,o rl,rlr.anlcil [rioi*gických

Prostlerli;iclt. v ziivislosti lra ich ktxccntrácii a spósobu separácie ltanočastíc pevnc,j ťáz_r ot1

kvapairrtj ponlocoli dialýzy ale bil cerrtriťugácie .

VýznarrrnÝm prínosonr prácc pre tl'atŠí roz,voj ved"r, .|e štúdir.rrrr biorlistritručnÝclr

experinretltov na t-t,tl,šo*T rrlodeiia zistetlie" žc akliiity 2lllrb ipoclrádza.iúceht1 zrr:z.padtt:]]1ta)

a2|3L)t {tozPad22'rAc) pť!nlocoll klyi sa rnóžu clisrriiluovat'nlit,lro pór,otlnóho nosiča. počas 24

lrocl. bo1o natlteraných až.20%lDlg vol'ttélto 2l}11ii,l;l;b v obličkilclr a náslecllle v rrroči až 30

% lDlg. Z lýt|lto nrcraní l'1,'plÝr,a. že rlcérske r,ácliorrr_:klidv sa nóžlt v ztračllej nliere ttvol,tior'at,

z- pÓvciclllýc}r tlosiČoV a pu1ol,at' r,, lele po vlastných biologickj,ch cir,áhach. L)srrcl prelrre,,,nyý"ch

Produlilov rriaterskýc}r alta žíttričtyv používanýclr pri TA1- sa v nieltlorých 1lrácaclr nie r,žd}, berů

clo ÚvahY. l{vÓli rclatívne krirtke,j dob.v* pcllplertleny dq{15lir,clr ráilíorrLrkliclov v premell'von-l

racle. rliektorí r'ýskrrrnníci ignorrrjú biokinelikri .}eefurot}ii,ý,ch cicér,sk;..,ch rlrdiorr,r&lidtrv a

PredPoklatla"lit. Ž.t Sa lozpildajťt na lrlicste nratersliélro r,ácliorrrrkli<lLl. l.ivoi'rrenie dcér.skych

ráditlnuklidov z pSvoclrrélro nosiča a ich trarrspol,t c]o necielených 0rcánov polnocoLl klvi. nróže

sPÓsobovat'liečen{'nr paciťntom nežiacluce účink1,. prípadne t,r,r,o1ál,.tt'sek,r_rnilárne niidor.y,

Zttzíttttktt správrrosti použitýclr rrretoclík a intcrpretáe ie a kvalitv ziste rrých výslerŤkov je

lll0žnd brat'do ťrvair!,skttttlč*ost'.29 1,ýslcdky;:riice boli putrlil<ovatre v rťtlol1ll}vattÝelt

Časr]Pisocit. kile PrcŠlirecetrzictt"t,1i práci,je plezcn1<_rt,aných ;i pLrblitr<iicii. z čoho.ieclrl;l.jt: vel,rni

Podrob*Ý Prel'il'aci z.-naČenia tranornaleriálcrv Lrrčetlýclr prc biorrredicírrsktr aplikácirr. Ďalšie 3
článkv sú r'eclecllélro zanreriitria. takrie ž pi_rblikol,arre r, zahral;ičných renomt'lr,anÝch l,edecký,clr

ČasoPis*clt, citoyanÝclt v Úatabázttch SCOPIJ§ a WLlt] oí'§cierice. piatl,člárlok bcll orJovz,tlarlÝ

na Pitbliltácilt v zahraničnorl fenon:ovítllon vecieckorn častlpisc ..Nucle:ir Meclicine and

I}iology".

l)izertaČná Prác*.ie napísaná jasne, odlrorne, s rlobrou graficl<otl rlprar.oii. V práci sú

1en ntenŠie clrl'bv spÓsclbrerre nepozcrfllo5t'()u alttorc lki rrri sú napríklacl pri inrlcxL)val}l

dokltn-ie tltLr. kdc sa neclclclrŽala postttptli.tst'kapitol. Po kapilrrlťrch 2,5 sa poi<ratirlValc; kapitola:ni

2.j alil'., ťapiroia 5. nrir tlaslťclr:r,at' po l(apitole .tr,5.. na str. ],.| í'l0:- I iU:" na str, 2":l



..Prian:ive.išie pre rtltinnú r,ýrrlbu .je pilužilie po:;itrtittov il6 MeVi".
prolónov, str. 40 klírerrs iniikr:vanélro l,iiclia,

T}izerÍaČllá Práca lrrg, Michala Sakn'lára svecjčí o rioble; orienlácií v uveilenej oblastí.
ciele clizertačnej práce povtlžujem za s;rlnené y etlltlm r*zsahtl.

K práci *:ám naslecl*r,*é otázkv:

', 
;\ká je nrinilnálrra aktivita:j3lta a'3^c^ ktorá sa r_já trameral,použitínr ioni'ačnei
kot:torY {lK) CLrrierrie:ltoť il prečo sa stanc1,ovali výt,až.ky zltačenia2]3Ra ir 215Ac ra
u-ZrP poll,}*cou IK a rrie nteranínr ponloc*.t gan:ir spektronleír*']

2, kde sa perspektír'ne llóžu aplikovat'šturiova;ró ztračcné nanočastice alfir
r;id ior:ukl id:lr i v nuk l e;lrtte.i nredic í rre,

* nie poz:t:,óriov, ale

j, r\i<;i je 1'ý}rocla zttačených t:anclčitstic v nukleiirne,i :aedicíne
v-vttž,ív,tutýt,lr J'RT" rra principe sele]ilír,n},.ch pepticlov i
protil;itok?

oprolí už v sťtčasnos{i

PSMA) a z.načenÝch

4, Je rslaŽné PouŽ,it'konrParttnetllové nroclelv na stancvenic abscrbovanc.i dávky
ztlk]acie bioclisu'iLrťrcie dcdrsí<1,,ch Ládionuklicitll. 2]]Ra a ]:5r\c li určit,príspe,rlk
kaŽdéllc: ráclionuklitiLl premenové}ro raclLr na ziiklacle icli vlastnej biokirretiky,/

Dtz*rtaČltá ;xáca s;rlnila rTtÝČe lré ciele uvectenó l ztttlaní práce. priniesla novú poznatky
v ob]astí pl'ÍpraYr'. ztrltČcttia tianol-aslie alfa rátlity'rrkliclrli a k štúrliLr ciele*e-i allb terapic
v rrirliie;irne.i rrredicíne,

Preltlže i'lizerlačtiír práca spÍňa r,§ctky požiadavk;, klacleni,]á tento tvp pr.ácc. oclporťrčanr.ju k
obha.iobe a navl}rttienr. aby iro Ús;leŠlre.i abhaiobe lng, Michaía Saknrťtra boia ucleiená vedecko_
akaclern ickri lrodnost" " Phi loso;rlriae doclor" (skratka .. PlrD''],

V Braíisiave dňa 5.8.2024 1,r0l. t<'\IJt,, J'alól lta,iec, Dr.sé.

od


