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Kniha pfednich expertli farmaceutického vyzkumu se
zabyva jednim z nejzhavéjSich témat dnesni doby, a to
pouziti biomarkerti ve vyvoji 1ékd. Vyznam biomarkerQ
v této oblasti stale vice roste zejména diky neustile se
zvySujicim pozadavkim na vys§i specifitu, bezpecnost,
ucinnost a prijatelnou cenu 1ékid. Velice p&kné graficky
vybavena kniha pfinasi zakladni informace napft. o pfipa-
dovych studiich, snizeni vyrobni ceny a vhodnéjSimu vy-
béru latek pro konkrétni ptipady. Kniha je uréena zejména
pro Kkliniky, biology a techniky zabyvajici se vyvojem
a vyrobou 1ékid zahrnujicich biomarkery.

Pfirucka je rozdélena do osmi casti, pficemz hned
v prvni kapitole se ¢tenaf dozvi néco malo o historii bio-
markerii, zejména to, Ze nejsou zrovna novym objevem.
Casti knihy jsou rozdéleny celkem do 38 kapitol, které se
pomérn¢ vyrazn€ 1i§i svym rozsahem a kazda je napsana
jinou skupinou autorti. V prvni ¢asti je detailné zpracovan
ptehled biomarkeri a jejich role ve vyvoji 1éktl. Druha ¢ast
pojednava o technologiich nezbytnych pro rozpoznani
novych biomarkeri. Nasleduji kapitoly o charakterizaci
a validaci 1€kt a diagnostickych procesech. Nechybi infor-
mace o aplikacich biomarkerti, klinickych testech
a translaéni medicing. V posledni ¢asti priruc¢ky se Ctenat
docte o personalizované mediciné a etickém kodexu. Na
knize spolupracovalo celkem 82 autort, coz svéd¢i o veli-
ce kvalitnim zpracovani jednotlivych témat.

Za velké plus této knihy se da povaZovat souhrn na
konci vétSiny kapitol, pfehlednd schémata a cetnd fada
referenci k jednotlivym tématim, ze kterych lze dale Cer-
pat. Kniha je koncipovana viceméné pro odborniky,
zejména diky fad€ ne Gplné familiarnich metod, které jsou
v kazdé kapitole zminény a velkému mnozstvi pouzitych
zkratek. Kdyz prehlédnu fakt, Ze knih podobného zpraco-
vani a stejnou tématikou existuje na trhu z posledni doby
hned nékolik, mohu diky velice kvalitnimu zpracovani
knihu urcité doporudit.
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Kniha napsand pfednim expertem na
biologicka barviva R. W. Sabnisem je pfehlednou a velice
komplexni pfiruckou o vice nez 200 do této doby zna-
mych a dostupnych barvivech vyuzitelnych v biologii,
mediciné a v primyslu. Tato pfirucka je naprosto uni-
katni zejména diky tomu, Ze do soucasné doby na trhu
neexistovala zadna takto souhrnnad kniha o barvivech,
ktera by obsahovala informace zaroven o jejich aplika-
cich i o jejich chemickych vlastnostech, toxicité a neza-
doucich vedlejsich ucincich. R. W. Sabnis je patento-
vym agentem firmy Pfizer Inc., New Jersey a mimo jiné
je také autorem knihy ,,Handbook of Acid-base indicati-
ors”.

Co se jednotlivych barviv popisovanych v této kni-
ze tyka, jsou fazena v abecednim pofadku podle svého
nejpouzivanéj§iho nazvu a ¢tenai se o nich dozvi pomeér-
né detailni informace zahrnujici registrac¢ni ¢islo CAS
(z angl. ,,Chemical Abstracts Service®), tfidu barviva,
rozpustnost, bod tani, bod varu, pH rozsah pouziti, ba-
revné odliSnosti pfi zméndch pH, maxima absorpce
a emise, toxicitu, ale hlavné jednotlivé aplikace, a to jak
v biologii, histologii, cytologii, medicin¢, mikroskopii,
chemii ¢i v primyslu. Nechybi samozfejmé ani chemic-
ké vzorce jednotlivych latek, sumarni vzorce ¢i moleku-
lové hmotnosti. Co povazuji za zna¢nou vyhodu zpraco-
vani této pfirucky, je nesCetné mnoZzstvi referenci (az
70 odkazl pro jedno barvivo) k jednotlivym slouceni-
nam, kde se mizete doCist o syntéze vami vybrané latky,
a to jak v laboratornim, tak v primyslovém méfitku,
chemickych a fyzikalnich vlastnostech, anebo o jejim
konkrétnim pouziti pfi barveni. Dal§im unikatem této
knihy jsou jist¢ nezanedbatelné informace o rliznych
formach toxicity slouéenin, nicméné ne ve vSech pfipa-
dech jsou tato data uvedena. Zajimavosti této knihy je
také nékolik rejstfikll na jejim konci, ve kterych jsou
barviva rozdélena mimo jiné podle svého pouziti, a to
jako indikatory kovt, pH, nukleovych kyselin, jednotli-
vych organel apod. Co v knize naopak postradam, jsou
barevné prilohy konkrétniho vyuziti vybranych barviv,
napf. mikroskopické snimky, diky nimz by si Ctenar
mohl vytvotit ucelené€jsi predstavu.

Knihu 1ze rozhodné doporudit jako velice hodnotny
zdroj informaci, zejména z hlediska poctu referenci,
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o pouzivanych barvivech kazdé byt jen trochu biologic-
ky zaméfené laboratofi, 1ékaiim, chemiklim a vyuZiti
nalezne jisté i u materialovych inzenyru.

Silvie Rimpelova
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Fluorované slouceniny hraji dnes
nezastupitelnou tlohu v technologii
i medicin€. Zajimavou podskupinou
téchto latkou jsou fluorované heterocykly, vykazujici casto
biologickou aktivitu. Pfedkladana kniha mapuje jejich
synthesu, pfi¢emz ukazuje synthetické postupy pro tii az
sedmiclenné kruhy. Zvlastni pozornost je vénovana pripra-
vé fluorovanych pyridind. Specialni kapitoly pojednavaji
o zavadéni perfluorovanych alkylovych zbytkd na Sesti-
¢lenné kruhy a pfipravé perfluorovanych heterocykld, at’
aromatickych, nebo nearomatickych.

Podstatnou casti knihy je piehled praktického vyuziti
fluorovanych heterocyklt. Zde je duraz kladen pravé na
vyuziti biologicky aktivnich latek. Ty patfi v prvni fadé
mezi zadané latky v zeméd¢lstvi. Je zde mozné najit herbi-
cidy, fungicidy i herbicidy. V pfislusné kapitole je vénova-
na pozornost nejen jejich struktuie a praktickému vyuZiti,
ale co je z funkéniho hlediska diilezité — mistu a mechanis-
mu u¢inku. Nasledujici kapitola o farmaceutickém vyuziti
bohuzel opousti tuto koncepci — tj. rozdéleni latek podle
cile ptisobeni, ale vraci se zpét k d€leni podle struktury. To
je mozna jedind slabina této monografie. Farmaceutické
substance jsou tak predkladany nikoli podle vyuziti a pl-
sobeni, ale podle velikosti kruht. Vétsina predkladanych
latek je pak, asi malo ptekvapivé, tvofena analogy nukleo-
sidii s protivirovymi ucinky. Kniha je posléze ukoncena
pojednanim o moZznostech vyuziti fluorovanych heterocy-

Vyraznou roli v tomto ohledd hraji oxirany a oxetany,
jejichz vyroba a dalsi reakce jsou prehledné zpracovany.
Z celkového pohledu se jedna a obsahlou, piehlednou
a uzite¢nou pfirucku, ur¢enou odbornika v oboru. Pro lai-
ka, studenta nebo i jen prostého zdjemce se bude kniha
jevit jisté nepfistupna a je tieba v téchto pripadech doporu-
¢it vhodnéjsi variantu. Pro profesiondla z oboru vSak bude
kniha uzitecnym kompendiem informaci, které podstatné
zkrati ¢as pro nutné reSerSe, piipadné¢ doda fadu novych
podnétd pro vlastni praci.
Jiri Blazek
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Bench to Clinic

Biotechnologie mély v medicing své
nezastupitelné misto jesté pred dnes-
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nim velkym zijmem o ,zelené*
postupy nejen v pripravé 1ékd. Nicméné teprve
s pochopenim souvislosti nemoci na molekularni a gene-
tické trovni bylo mozné tyto postupy vyuzit cilené a pla-
novité. Typickym piikladem je vyuziti protilatek - od prv-
nich Pasteurovych pokust s celymi antigeny, pfes vyrobu
polyklondlnich sér pro imunizaci organismu az po vyrobu
monoklonalnich protilatek pro specifickd nasazeni
v terapii, analyse a cileni 1éCiv.

Predkladana publikace si vzala za cil zmapovat stav
vyzkumu a aplikaci posledné jmenovanych — tj. monoklo-
nalnich protilatek. V osmi Siroce rozpracovanych oddilech
se zajemce muZze seznamit nejen s vyrobou a genetickym
inzenyrstvim téchto proteind, ale — a to je velmi podstatné
i pro zéjemce takiikajic mimo obor — v prvnich dvou oddi-
lech je velmi podrobné, ale pfitom ctivé predloZen teore-
ticky tivod do celé problematiky (coz u specificky zamére-
nych monografii neni vzdy zvykem).

Velka cast knihy je logicky vénovana vyrobé a cha-
rakterisaci protilatek pro terapeutické ucely. Celych pét
oddilii z uvadénych osmi predklada aspekty vSech mysli-
telnych vyrobnich postupd, jejich nevyhod i benefitti, moz-
nosti upravy struktury protilatek pro cilené pouziti
s minimalizaci risik pro pfijemce a popisuje veli€iny vyja-
diujici chovani a Cistotu produktu. Zkratka nepfijde ani
pojednani o vybéru terapeutického cile a chovani protila-
tek in vivo.

Na samotné medicinské aplikace tak piekvapivé zby-
va pouze jediny oddil. Na poslednich 200 stranach tak
Ctenaf nalezne piehledné rozdélené moznosti aplikace —
zaCinajic formulaci samotného 1éCiva, coz je i v pripadé
klasickych organickych molekul véda sama o sobé€, pokra-
Cujic vyétem jiz pouzivanych protilatek a nejvyznamnéj-
Sich kandidatt v klinickém vyzkumu a po jednotlivych
zastavenich popisujicich konkrétni aplikace, koncic u vel-
mi zajimavého vyuziti protilatek pro cileny transport 1é¢iv.

I kdyz je samotna publikace velmi obsahla a podrob-
na, rozhodné ji neni mozné doporucit pouze odbornikiim
z oblasti mediciny a biotechnologického vyzkumu. Svoji
uvodni ¢asti, velmi ilustrativni obrazovou prilohou a pie-
hlednym zpracovanim otevird tato kniha brany védéni
k tomuto oboru i ndhodnym zajemctim z fad studentu, ale
i laikd.

Jiri Blazek
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Je tomu jiz témé& 50 let, kdy
Corwin Hansch se svymi spolupra-
covniky publikovali prikopnické
prace o kvantitativnich vztazich mezi biologickou aktivi-
tou latek a jejich fyzikadlné¢ chemickymi vlastnostmi, od
nichz lze uvazovat pocatek moderni éry racionalniho pii-
stupu k navrhovani a vyzkumu novych 1é¢iv. Autorka hod-
nocené monografie Y. C. Martin je po vice nez 40 let cel-
nou predstavitelkou tohoto moderniho trendu navrhovani
1é¢iv  vyuzivajiciho veskeré moznosti vypocetni techniky
(CADD, Computer Aided Drug Design). Je tedy logické,
Ze tato autorCina Ctyficetileta zkuSenost ve vSech oblastech
kvantitativnich vztahli mezi strukturou a biologickou akti-
vitou (QSAR, Quantitative Structure-Activity Relation-
ships) se stala zakladem této knihy popisujici procesy
transformace interakci ligandii s biomakromolekulami na
modely umoziujici predpovéd ac¢innosti novych molekul.
Razeni jednotlivych kapitol ma logickou stavbu, ktera
Ctenafe seznamuje s problematikou téchto racionalnich
metod
a) charakterizaci hlavnich
v biologickych systémech,
b) pfipravou trojrozmérnych struktur molekul (pro vyuziti
v tzv. 3D QSAR metodach),
zpusoby kvantifikace, po pfipadé vypocty fyzikalné
chemickych vlastnosti molekul,
popisem biologickych dat a moznostmi jejich vyuziti,
zpracovanim relevantnich udajti pomoci riiznych mate-
matickych modelt — ptedevsim vicecetnou linedrni
regresni analyzou (MLR, Multiple Linear Regression),

YVONNE CONNOLLY MARTIN
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nekovalentnich  interakci

¢)

d)
e)
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nelinearni regresni analyzou (NLR, Nonlinear Regres-
sion), analyzou castecnych nejmensich ctvercii (PLS,
Partial Least Square nebo Projections to Latent
Structures) a analyzou hlavni komponenty (PCA, Prin-
cipal Component Analysis) a

validaci téchto vztahti vyhodnocenim vhodnych statis-
tickych kritérii v€etné multivariaéni statistiky a dalSich
validacnich procedur.

V zéavéretné kapitole je vénovéana pozornost nejnovej-
$im postuptim k feseni vztahli mezi strukturou a biologic-
kou aktivitou, pfedev§im metoddm zaloZenym na hodnoce-
ni podobnosti a rozdilnosti strukturnich fragmentt a jejich
hierarchickém shlukovani a rovnéz klasifikacnim meto-
dam, které byly v oblasti navrhovani 1é¢iv pouzity, tj. line-
drni diskriminacni analyze (LDA, Linear Discriminant
Analysis), metode nejblizsich sousedii (KNN, K-Nearest
Neighbour Prodiction) a metodé SIMCA (Statistical Isoli-
near Multiple Component Analysis).

Cast monografie autorka vénovala vysledkiim své
dlouholeté aktivity ve vyuziti riznych metod QSAR napt.
v analyze antibakteridlni u¢innosti analogi erythromycinu,
ucinnosti agonistt dopaminu typu substituovanych kate-
cholaminti nebo analgetické aktivity y-karbolind. Zvlastni
pozornost je v téchto kapitolach vénovana vyuziti 3D-
OSAR metodé COMFA (Comparative Molecular Field
Analysis).

Monografie je doplnéna velmi precizné zpracovanym
rejstiikem, ktery umoziiuje rychlou orientaci pii vyhleda-
vani detailné¢ popsanych hesel. Témata, ktera dopliuji
puvodni prvni vydani, jsou doprovazena nejnovéEjSimi
literarnimi odkazy vcetné r. 2008.

Knihu 1ze doporucit odbornym pracovnikiim, ktefi se
zabyvaji navrhovanim a vyzkumem biologicky aktivnich
latek, zvlasté pak aktivnich farmaceutickych substanci,
nebot’ poskytuje uceleny a kvalifikovany vyklad jedné
z fundamentalnich metod racionalniho vyzkumu original-
nich 1éciv.

Miroslav Kuchar



