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Navrh tématu pro disertaéni praci v doktorském studijnim programu
na Farmaceutické fakulté MU

Specifikace formy studia: prezenéni

Presny a plny nazev programu: Farmaceutickd technologie
Pracovisté: Ustav farmaceutické technologie

Vedouci pracovisté: prof. PharmDr. Mgr. David Vetchy, Ph.D.

Pocet stipendijnich mist: 1

Téma disertaCni prace

Formulace peroralniho Iékového systému pro transport biologického materidlu do tlustého streva.
(Formulation of the oral pharmaceutical dosage system for the transport of biological material to the
large intestine).

Anotace

Lidsky stfevni mikrobiom, lokalizovany predevsim v tlustém strevé, hraje duleZitou roli v regulaci imunity
a metabolismu Zivin. Jeho narusenim, naptiklad vlivem opakované |é¢by antibiotiky, dochazi k dysfunkci
stfevni bariéry, ¢imz se zvysuje riziko reinfekce nebo metabolickych poruch. UdrZeni jeho rovnovahy je
jednim ze zakladnich krok( pfi 1éCbé rady onemocnéni, jako je napf. ulcerézni kolitida nebo zanétlivé
onemocnéni strev. JelikoZ pfirozena regenerace mikrobiomu je omezena, existuje zde Uspésna snaha o
jeho obnovu dodanim vzorku stfevni mikrofléry od zdravého darce ve formé tzv. fekalni mikrobidlni
transplantaci (FMT) nebo ve formé ex vivo péstovanych tzv. repopulacnich konsorcii specifickych
anaerobnich bakterii. Problém nastava v cesté jejich aplikace, kdy se klasické invazivnim podani
sondami, at uZ uz nasojejunalné nebo per rectum, jevi jako znac¢né diskomfortni. Vhodnou alternativou,
kterda ma ambici stat se metodou prvni volny, je podani ve formé tvrdych perordlnich tobolek, které
vzorek (FMT ¢i kultivatu) dopravi do kolonu, kde se tobolka rozpusti ¢i rozpadne a uvolni materidl.
Tobolka musi byt acidorezistentni, aby nedoslo k denaturaci mikrob(l v Zaludku, pfi¢emz tobolka ma
vyhodné dopravit materiadl do distalnich casti zaZivaciho traktu. K tomuto Ucelu se pouzivaji bézné
komercni Zelatinové nebo HPMC tobolky, které je tfeba obalit kolonickym filmem na bazi kolonickych
polymerQ. Zaroven je tfeba opatfit tobolku i vnitinim obalem, aby nedoslo k jejimu rozpusténi vlivem
hydrofilni naplné. Pfedmétem této prace bude pokracovat v aplikaci vnéjsich i vnitfnich oball a
nasledném klinickém ovéreni pasatniho ¢asu obylené tobolky na zdravych dobrovolnicich.



Predbézné cile

Samotna tobolka (bez FMT ¢i kultivatu) bude naplnéna kofeinem, coz je latka, ktera se detekuje ze slin,
a kterd bude slouZit jako indikator rozpusténi i rozpadu tobolky v oblasti kolonu po prichodu Zaludkem,
coz odpovida pasaznimu ¢asu u zdravych jedinct minimalné maximalné 5 hodin. Maximalni plazmaticka
koncentrace kofeinu je pouhych cca 30 minut, coz znamena, zZe prakticky po rozpadu tobolky se jeho
detekovatelna koncentrace objevi ve slinach, kde bude analyzovana selektivni metodou HPLC. Cilem
bude docilit, aby detekovatelna koncentrace kofeinu ve slindch nastoupila az v ¢ase minimalné pét
hodin, bude mozZné tobolky povaZzovat za zpUsobilé pro transport materidlu do distalnich ¢asti zaZivaciho

traktu.

Navaznost na projektovou podporu

informace o napojeni na grantovy projekt: prace navazuje na jiz obhajeny projet 306/2019/FaF
,Vyvoj perordiniho pripravku s biologickym obsahem k enterickému podani“.

informace o dostupnosti Uvazku nebo projektového financovani (nad ramec stipendia MU):
Finance nad ramec stipendia MU je mozné ziskat z programu specifického vyzkumu podanim
studentského vyzkumného projektu Grantové agentury Masarykovy univerzity (GAMU).

Strucné pozadavky na studenta dle stavajicich pozadavkl oborové rady
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publikacni aktivita: Zkusenosti s publikovanim odbornych text( a predchozi aktivni Ucast na
konferencich jsou vitany. Student musi byt pfed dokoncenim studia autorem minimalné 2 praci
v Casopisu s impakt faktorem (z toho minimalné 1krat prvoautorem prace v ¢asopisu s impakt
faktorem).

informace o povinné zahranicni staZi: Student musi absolvovat ¢ast studia na zahrani¢ni instituci
v délce nejméné jednoho mésice, nebo se Ucastnit na mezindrodnim tvlrcim projektu s vysledky
publikovanymi nebo prezentovanymi v zahranici, pfip. jind forma pfimé Gcasti studenta na
mezinarodni spolupraci.

mira zapojeni do vyuky na fakulté: Lékové formy a biofarmacie — laboratorni cvi¢eni (letnii zimni
semestr).

znalost Aj (specifikovat dané naroky): Znalost AJ slovem i pismem je vyZzadovana (Student se
musi umét orientovat v odborné literature v Al).



Informace o Skoliteli

Jméno a pfijmeni s tituly: doc PharmDr. Ales Franc, Ph.D.

*  publikacni aktivita Skolitele: pocet publikaci ve Web of Science: 50, h-index: 9

* Uspésnost v projektovych soutéZich (feSené grantové projekty): Aktudlné probihajici:
MUNI/A/1574/2020; APVV-19-0234/2020-2024; VEGA 1/0731/21 Uspéiné dokonéené:
TA04011060 (TAO), 2014-2016; NT14479 (MZ) 2013-2015, FB-CV/09 (MPO), 1997-2002; PZ —

Z2/29 (MPO), 1997-2002. IGA VFU: 39/2011/FaF, 61/2014/FaF, 55/2014/FaF, 307/2016/FaF,
55/2014/FaF, 307/2016/FaF, 301/2017/FAF, 18/2018/FaF, 317/2018/FaF, 301/2018/FaF,
306/2019/FaF

* mezinarodni spoluprace: UVLF KoSice, SAV Bratislava, Universita degli Studi di Messina,
Messina, Italy.

*  pocet aktualné vedenych doktorskych student( skolitele: 2

*  pocet Uspésnych absolvent( skolitele a jejich nasledné plsobeni: 3 (UVLF Kosice, Zentiva Praha,
Iékdrenskd sluzba Brno)
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