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Posudek disertacni prace
Mgr. Juraje Martisky, FarmF UK v Hradci Kralové 2020

Disertacni prace Mgr. Juraje Martisky snazvem ,,Medikované polymerni systémy
zaloZené na vétvenych derivatech PLGA*, zpracovana doktorandem pod vedenim doc.
RNDr. Milana Dittricha, CSc. na pracovisti Katedry farmaceutické technologie
Farmaceutické fakulty UK v Hradci Kralové, obsahuje 131 stran textu. Ten je v hlavni ¢asti
zamé&fen na aktualni problematiku vyuziti biodegradovatelnych polymert jako nosice 1é¢iv.

Po formalni strance je text psan na dobré odborné urovni, S minimem formalnich
nedostatki jako jsou nejasné formulace, pteklepy ¢i jiné jazykové chyby. Text je jak
Vv Teoretické, tak 1 Praktické c¢asti vhodné doplnén fadou obrazové dokumentace, coz jesté
dale zvySuje dobry dojem z celého dila. Teoreticka Cast je psana jasnym a srozumitelnym
jazykem a zejména kapitoly vénované biodegradovatelnym polymerim maji velmi dobrou
urovenn a ukazuji vybornou orientaci doktoranda v této problematice. Naopak kapitoly
vénované principum pouzitych charakteriza¢nich technik obsahuji jen zakladni informace,
odpovidajici urovni znalosti vysokoSkolského studenta chemie a ptibuznych obora. V téchto
castech se mnohdy vyskytuji presné preklady anglickych odbornych termint, nereflektujici
existujici terminologii v ¢eském jazyce (napi. v kapitole o reologii je pouzit termin posuvné
napéti misto obvyklého ceského terminu deformacni napéti). Jinak ale cela Teoreticka cast
pusobi jako uceleny text obsahujici potfebné informace k pochopeni vysledki Experimentalni
¢asti, coz je ur€it¢ dano i1 rozsahem doktorandem nastudované literatury, jejiz seznam c¢ita
celkem 235 titult.

Zaklad experimentalni casti prace spociva ve vyvoji a testovani pouzitelnosti
nanoprecipitacni metody pfipravy nanocastic ruzné vétvenych kopolymerti PLGA a jejich
vyuziti jako nosice pro terbinafin — latku s antifungalni aktivitou. Zde bych rad podotknul
k problematice pouzité terminologie to, Ze, a¢ se hovoii o nanocasticich polymeru, jejich
nejmensi praimérnd velikost dosahuje hodnoty 100 nm a vSechny ostatni pfipravené Castice
jsou i nékolikandsobné vétsi. Vzhledem k obecné definici nanoc¢éstice mi nepfipada vhodné
pouzivat termin nanocéstice pro takto velké Castice. Pfes tuto formalni poznamku je ovSem
ticba kladné ohodnotit mnozstvi provedenych experimentd, které vedly k Gispé$né pripravé
stabilni disperze submikroskopickych castic polymeru s vysokym obsahem aktivni latky,
ktera si i v tomto systému zachovala vysokou antifungalni aktivitu. Pfes toto kladné
hodnoceni experimentalni ¢asti mam i1 zde jednou ptipominku, tykajici se prvniho bodu,
uvedenému v kapitole Zavéry. Zde doktorand piSe:

,Na zaklad¢ experimentalnich vysledkd je mozné ucinit nasledujici zavéry:

0 Kontrolovanou polykondenza¢ni reakci kyseliny glykolové, kyseliny D, L-mlé¢né a
vétvictho monomeru lze syntetizovat vétvené terpolymery na bazi PLGA 1 bez pouziti
katalyzatoru a bez nutnosti finalniho pfec€istovani.*

Bohuzel, ale v celé¢ Experimentalni ¢asti prace neni uveden postup pfipravy téchto polymerd,
jsou zde jen uvedeny experimentalné ziskané vlastnosti jiz pfipravenych polymert. Ptitom
doktorand se podle svého prohlaseni u prvni uvedené publikace v kapitole 8.1 syntézy téchto
polymera sam aktivné zacastnil a je proto $koda, Ze tyto experimenty v praci nepopsal.

V ramci obhajoby disertacni prace bych v rdmci diskuze uvital zodpovézeni nasledujicich
otazek:
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Na str. 40 Teoretické ¢asti prace doktorand piSe, ze mezi hlavni nevyhody SEM patii
absence vypoctu praimérné velikosti a polydisperzity studovaného systému castic.
Toto tvrzeni se nezda pravdivé jiz z toho divodu, Ze sam doktorand v Experimentalni
Casti prace prumérné velikosti uréené ze SEM snimki uvadi. Jaky postup (program)
byl pouzit pro zjisténi této pramérné velikosti?

. Pro¢ jako vhodna teplota pro test stability disperzi byla pouzita hodnota 1°C?
U farmaceutickych ptipravkl jsou pro skladovani obvykle doporu¢ovany jiné teploty.

. Autor uvadi v praci (str. 65 a 66) nespravnou jednotku viskozity mP.s. Jaka je spravna
jednotka?

. Jako optimalni stabilizator pfipravenych ¢astic polymeru byl pouzit kationicky tenzid
DDAB. Pro¢ byl vybran kationicky tenzid jako nejvyhodnéjsi, kdyZ je on sdm rovnéz
bioaktivni a mize pfispivat k antifungdlni aktivité inkorporované aktivni substance
(viz Obr. 38)? Byly testovany jako stabilizatory i anionické tenzidy?

.V praci autor Casto zmifiuje vyznam hydrofobicity pouzitych polymerd pro jejich
aplikaci. Jak byla tato vlastnost v praci ur¢ovana?

Ptes uvedené pifipominky hodnotim piedloZzenou praci jako vysoCe piinosnou pro oblast
vyzkumu novych typt biokompatibilnich nosi¢u 1é¢iv vzhledem k velmi dobrym vysledkim
Vv praci optimalizovanych postupt pfipravy submikroskopickych castic biodegradovatelného
polymeru PLGA s vysokym obsahem modelového 1éCiva. I na zakladé publikacéni aktivity
doktoranda tedy mohu ve smyslu pfislusnych zakonnych piedpist doporudit prijeti
predloZené diserta¢ni prace Mgr. Juraje MartiSky K obhajobé a po jejim uUspéSném
obhajeni udéleni titulu Ph.D.

V Olomouci, dne 27. srpna 2020 doc. RNDr. Libor Kvitek, CSc.
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