Posudek oponenta na disertacni praci Mgr. Jifiho Demutha:
Studium azaftalocyanint jako zhasece fluorescence v oligonukleotidovych sondach.

Disertace je predloZzena formou komentare k 3 publikacim, publikovanych v respektovanych
mezinarodnich ¢asopisech s rigoréznim recenznim fizenim, coz zarucuje vynikajici kvalitu vysledka.
Tato forma prezentace je ale z mého pohledu nestandardni a nepfilis vhodna pro disertaci - zejména
proto, Ze neni Uplné zfejmé, které konkrétni experimenty z téch publikaci provadél disertant sam, a
které casti byly provedeny spoluautory (i kdyzZ je to ¢astecné vysvétleno vymezenim podilu disertanta
v kap. 8). Ocekaval bych také, Ze u disertace bude vice prostoru k diskuzi i pfipadnych nelspésnych
pokus(, optimalizace syntéz a dalSich aspekt(, které se do publikovanych praci nevesly - bohuZel tato
Sance zde vyuZita nebyla. Co se mi ale na disertaci naopak velice libilo, je ivod do problematiky, ktery
je velice pfehledny a Ctivy a pfi jeho ¢teni jsem se i v lecéem pfiudil.

Vlastni vysledky dizertace zahrnuji syntézu cca. 15 novych derivat( azaftalocyanin(, jejich pfipojeni k
oligonukleotidovym sonddm, studium fotofyzikalnich vlastnosti samotnych fluorofor( i jejich ODN-
konjugatl (zejména zevrubné studium tvorby a rozklad( J-dimer() a potom aplikace jako zhasece
fluorescence pri gPCR. U syntetické ¢asti mi chybéla hlubsi diskuze vytézkl a obtiZznosti separaci
produktl. U studia fotofyzikalnich vlastnosti zase chybéla diskuze efektu substituentl. Naopak
studium tvorby a rozkladu agregatt bylo provedena a je i diskutovano velmi zevrubné — jen je skoda,
Ze disertant pouze zkopiroval velmi hutné a malé obrazky pfimo z publikaci, které se kvali miniaturni
velikosti dosti Spatné ¢tou. Aplikace v gPCR je velmi zajimava, ale je otazka, zda mlze skutecné
konkurovat komerc¢nim kitdm.

Pfes vySe uvedené vyhrady k predlozené disertaci se nepochybné jedna o velmi kvalitni a komplexni
védecké dilo. Disertant musel zvladnout celou paletu metodik od syntézy az k fotofyzikalnim
mérenim. Proto jeho disertaci doporucuji k obhajobé a dalSimu fizeni k udéleni titulu PhD.

K praci mam ndasledujici dotazy a podnéty k diskuzi:

1. Disertant by mél v diskuzi explicitné vymezit, které ¢asti experimentt z uvedenych 3 publikaci
neprovedl on sam, ale byly provedeny nékterymi ze spoluautor(.

2. Prosim zhodnotte a porovnejte syntézy pyrazinovych prekurzor( i finalnich azaftalocyanint a
komentujte i separaci produktd.

3. Prosim zhodnotte vliv rliznych substituent( na fotofyzikalni vlastnosti latek — daji se tyto vlastnosti
jemné ladit pro konkrétni aplikace ?

4. Lze vyuzit FAM-ODN-7Zn konjugat vyuZit i jako pfimou hybridiza¢ni sondu pro stanoveni
pfitomnosti komplementarni sekvence DNA nebo RNA (bez PCR amplifikace) ?

5. Méte v planu néjak aplikacné vyuzit rozklad J-dimer( pyridinem ?

6. Vzhledem k rozsahlé spolupraci s firmou Generi Biotech se nabizi otazka, zda nékteré ODN
konjugdty hodlate aplikovat i v nékterych komerénich kitech - prosim o komentar.
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