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Pardubice, shrnuje ufs|edky její činnosti, jejímŽ pÍedmětem je stanovení disociačních konstant
tfí vybranfch léčiv spektrofotometrickou (vardenafi|) a potenciorretrickou (vi|dag|iptin a sitagliptin
fosfát) titrací. Ze stanovenfch hodnot počÍtá terrnodynamické dircciační a protonační konstanty.
PÍi u.|počtech termodynamic.|ofch konstant pouŽívá několika rťrznfch softwarťr.

|. Aktuá|nost zvoleného tématu

Diabetes mellitus 2. typu bWá často Íazen mezi Ev' civilizační &oroby. Jeho |éčba ie obtíŽná a
vyŽaduje spo|upráci pacienta v ob|asti a'plikae léčiv a tiprav jídelníčku. Léčiva podávaná
perorálně ztepšují kva|itu Života pacienta. Uprava farmakokinetiky těcÝrto léčiv je rrelice d |eŽitou
částí farmaceutid<ého rr.'fvoje, neboť umoŽfiuje nahradit víe dávek denně jedinou, nebo naopak
urych|it nástup léčivého tlčinku. Erektilní dysfunkce je ďtorobou, lcterá zna&tě sniŽuje kvalitu
Života některfch osob' Stejně jako v píípadě vÍše zmíněnfch |éffv diabefu je studium
farmakokinetiky lékťr erektilní dysfunkce v popMí záimu farmacetrti*Íďt firem. Prot'o je nutné
znát fpiká|ní a chernické v|astnosti farma*utichÍch substancí, aby volbou vhďného ligandu
so|i, nogi& fi jinfc*t prav bylo rnoŽno prodbuŽit ďneb urychlit nástup tičinku. Disociační a
protonační konstanty jsou pariametry, které je nutné znát pro testování tvorby novfch forem
aktivních substancí. Práw je tedy wlmi aktuálnÍ.

ll. vytÍěení cÍlŮ diplornové práee

Za cí|e dip|ornové práě si autoÍka q/ryčib sbnot'ení termsynarnl*fch disocíačních a
protonačníďt kgnstant léčiv vardenafil, vi|dagliptrn a sitagliptin fosfát pň niznÍďr tep|rrtách a
iontou,fch silách roztoku. Tyto cíte by$ splněny.

|||. Konkrétní dosažené vfsledky a nové poznatlry

Autorka stanovila termďynamické disociační konstanty vardenafilu spektrďotorneti*ou titrací
regrcsní analfiou pfi rť'mfch teplotaclr a iontovfch si|ách roztoku. Dáb stangvila protonační
konstanty pro aktivní substance sÍtag|iptin foďát a vi|dagÍiptin.

|V. Zhodnocení rovně zpracování práce

Práce má logické členění. Úvod shmuje souěasnf stav pznaní v obkti stanovení disociačrrích
a protonačních konstant a ároven pos|rytuje obecnf pŤehled o použlt'Ích technikách, rn.fpočtech
i samotnfďt studownfch farmacEdickfch substancích. Experimentální Hgt ppisuje pŤístrojové
vybavení, ďtemikálie a uspoťádání exprÍmentu. Vfsledky autorka vhodně komentuje.

K práci mám následující datazy a pfipomínky:

Str' 16, obr. 2' struktura vildagliptinu není spráwrě - tato aktivní substanee nmbsahuie pimámí
aminoskupinu- Prosím, uveffe, zda tento omy|je dán pouze chybou pĚi malování struktury, nebo
by| mode| počítan se strukturou bohatší o jednu NH vazbu. Pokud by1 model vypočten pro
uvedenou strukturu, diskutujte, jak tab skutečnos* ovlivnita Vaše vfsledky.



ť'
Str. 22. Autorka wádí měÍení pH sk|eněnou elektmlou (argentďrbridovou}. Dokázala by uvést
da|ší typy e|ektrod, které by k měÍení pH bylo moŽno pouŽít?

Str. 30, obr. 4.1 + popis. Pravděpodobně nebyb pfiváděno čisté stÍíbro, a|e argon (A0.

Str. 30. Je urledeno Jungsten habgenová lampa". Je rrryšlena společnost, nebo wotfram?

Str. 32. Vysvět|ete, prosírn, razdi| mezi reprodukovlatelností a opakovete|ností.

V. Vfznam pro roztloi vědy a obru
Jak jsem zmínil jiŽ v odstavci ||, jsou protonační a disociační konstans nesmímě cenné pro
vyvoj novfcft forem Účinnfcfi substancí. \fiiznam práe pro farmaceuticlcf prumys| je tedy
obrovslqf a nespornf.

Vl, Závěr oponentského peudku
Po prostudování práce isem doše| k závěru, že autor{<a plně pomzumě|a studovanému tématu
po stránce experirrentá|ní i vÍpďetní a své vys|edky vtrodně prezentuje ve své diplomoré pÉci.

Doporučr$i proto, aby na tomto základě pnáce

Bc. lreny Niegnerové byle pÍipuštěna k obheiobě.

PĚed|oŽenou práci hodnotím známkou vyborně'
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