Posudek Skolitele na diserta¢ni praci Mgr. Veroniky Solinové:

Analyza, separace a fyzikalné-chemicka charakterizace
peptidovych hormoni kapiliarni elektroforézou

Mgr. Veronika Solinovéd nastoupila do Laboratofe elektromigratnich metod Ustavu
organické chemie a biochemie Akademie véd Ceské republiky v zafi r. 2002, vlastni doktorské
studium v oboru analyticka chemie na Pfirodov&decké fakulté Univerzity Karlovy v Praze zahajila
v fijnu téhoz roku. V prvnim roce se v€novala pievazné studiu teoretickych zaklad kapilarnich
elektromigracnich metod a postupné se seznamovala i s instrumentalnim vybavenim laboratoie a
s metodikou jednotlivych kapilarnich elektroseparacnich technik, zejména zénové elektroforézy
(CZE) a micelarni elektrokinetické chromatografie (MEKC). Fyzikaln¢ chemické zaklady i
pokroéilou teorii t&chto metod si rychle osvojila a brzy se zacala vénovat tématice své disertacni
prace, vyvoji a vyuziti kapilarnich elektromigraénich technik pro analyzu, separaci a fyzikalng-
chemickou charakterizaci peptidovych hormonti, napt. oxytocinu, vasopressinu, insulinu, peptida
uvoltiujicich gonadotropni hormon, hmyzich oostatickych peptidy, a analog a fragmenti téchto
hormonti, které jsou na naSem pracoviSti syntetizovany, purifikovany a je testovana jejich
biologicka aktivita. Pro biologické testy je nezbytné, aby testované peptidy byly pfipraveny ve
vysokém stupni ¢istoty, nebot’ piimési mohou biologickou aktivitu vyznamné ovlivnit v pozitivnim
1 negativnim smyslu. Vypracovani novych kapilarnich elektromigragnich metod pro kontrolu
Cistoty peptidovych preparatli, oproti dosud nejcastéji pouzivanym chromatografickym metodam,
je proto velmi zadouci, nebot elektromigrani metody jsou k chromatografickym metodam
vzhledem k rozdilnému separaénimu principu tzv. ortogonalni a jsou jejich vhodnym doplitkem

resp. protejskem.

Vyvoj novych kapilarnich elektromigracnich metod pro kvalitativni i kvantitativni analyzu
nové syntetizovanych peptidovych preparati predstavoval naroény ukol, nebot vétsina
peptidovych preparatd byla syntetizovana poprvé a jejich vlastnosti a charakteristiky nebyly
znamy. Disertantka se s obtiznosti tohoto ukolu vyborné€ vyrovnala, postupovala podle racionalné
vypracované strategie, kdy podminky analyzy byly voleny na zakladé spoctené zavislosti
efektivniho a specifického néboje peptidi na pH. Ionogenni peptidy byly analyzovany metodou
CZE jako kationty v kyselé oblasti pH nebo jako anionty v mirné alkalické oblasti pH,
neionogenni peptidy byly analyzovany metodou MEKC. CZE analyzy byly provadény nejen
v klasickych, ale nové i vizoelektrickych zakladnich elektrolytech, jejichz nizka elektricka
vodivost umoznila pouziti vysokych intenzit elektrického pole a dosaZeni vysokych separa¢nich

Ucinnosti a kratkych dob analyzy. Metoda CZE byla vyuzita nejen pro analytické ucely, ale i pro



fyzikalné-chemickou charakterizaci analyzovanych peptidi. Byly urCeny efektivni pohyblivosti
peptidd pii standardni teploté, 25°C, a pomoci semiempirickych modelli korelujicich efektivni
pohyblivosti peptid s jejich efektivnim nabojem, velikosti a prostorovym uspofadanim byly

navrzeny pravdépodobné tvary jejich molekul v roztocich zakladnich elektrolytt.

Ocetiuji, Ze pii vyvoji novych metod disertantka postupovala vzdy racionaln€ a cilevédome,
s vyuzitim svych velmi dobrych teoretickych znalosti jak v oblasti elektroseparacnich metod tak 1
v obecné, analytické a fyzikalni chemii a ve vypocetni technice. Jeji experimentalni prace se
vyznadovala zru¢nosti, vysokou petlivosti a preciznosti. Velmi kladn¢ hodnotim, Ze disertantka se
aktivné a ochotn& zapojila i do prace na jinych projektech feSenych na naSem pracovisti, jednalo
se napf. o stanoveni acidobazickych disociaénich konstant analogli amino- a guanidinopurinovych
nukleotidd a pfibuznych slouenin kapilarni elektroforézou, publikované v Casopise
Electrophoresis, a o piehledné zpracovani problematiky vyuZiti vodivostni detekce v kapilarni a
tipové elektroforéze, publikované v Easopise Journal of Separation Science. Tyto dv€ publikace

jsou ve formé& dodatku také zaClenény do disertacni prace.

Béhem doktorského studia V. Solinova prokézala schopnost fesit tviréim zptsobem
naroéné ukoly pfi vyzkumu a vyvoji novych kapilarnich elektromigracnich metod. Vyvinula nove
postupy pro separaci a charakterizaci biologicky aktivnich latek, peptidovych hormoni a jejich
analogli a fragment, a uspé&$né je aplikovala na realné vzorky tchto preparati. Vysledky
disertace piinaeji nové cenné poznatky, které vyznamné rozsituji aplikacni moZnosti kapilarnich
elektromigratnich metod pfi analyze a charakterizaci peptidli a souCasné i dokazuji, Ze

V. Solinova je pfipravena k samostatné védecké praci.

Celkové hodnotim doktorsky studijni pobyt V. Solinové v nasi laboratofi jako mimotadné
Usp&sny a plodny, béhem &tyf a pul let se stala autorkou resp. spoluautorkou osmi publikaci
v recenzovanych tzv. impaktovanych Casopisech a vice nez dvaceti pfispévki na domécich i
mezinarodnich konferencich. Osobné mi bylo potéSenim tuto disertaéni praci vést. Plné
doporutuiji, aby predlozena disertatni prace byla pfijata k obhajobé a aby Mgr. Veronice Solinové

byla udélena védecka hodnost doktor (PhD.)

V Praze dne 26.1.2007 RNDr. Vaclav Kasicka, CSc.
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