Oponentsky posudek
na diplomovou praci Bc. Veroniky Necasové

SPEKTROFOTOMETRICKE A POTENCIOMETRICKE STANOVENI{ DISOCIACNICH KONSTANT CYTOSTATIKA
BOSUTINIBU REGRESNi ANALYZOU

PredloZzend diplomova prace Bc. Veroniky Necasové z Katedry analytické chemie, fakulty chemicko-
technologické Univerzity Pardubice shrnuje vysledky jeji prace, jejimz pfedmétem je stanoveni
disociacnich konstant bosutinibu.

I. Aktudlnost zvoleného tématu

Bosutinib je cytostatikem s obrovskym predpokladanym potencidlem prodeji. Jeho chemické a fyzikalni
vlastnosti jsou tudiZ pfedmétem zajmu farmaceutickych firem. Proto Ize konstatovat, Ze préce je vysoce
aktualni a data ziskana v préci jsou nesmirné duileZita.

Il. Vytyceni cilG diplomové prace

Cile jsou vytyceny jako soucast zadani a lze konstatovat, Ze byly splnény.

lll. Konkrétni dosaZené vysledky a nové poznatky

Autorka stanovila disociaéni konstanty léciva metodou titrace s potenciometrickou a fotometrickou
detekci. Vysledky ziskala regresi rlznymi metodami regresni analyzy za pouZiti nékolika programt
(SPECIFIT, SQUAD, ESAB a HYPERQAD). Déle zjistila obtiznou rozpustnost formy LH, ktera disociuje na
také Spatné rozpustny anion L. Pfi analyze namérenych spekter ucinné latky rozdélila dva absorp&ni pasy
s rlznou citlivosti chromoford na zménu pH.

Celkem byly vycisleny 4 disociaéni konstanty bosutinibu pfi teplotach 25 a 37 °C. To je vyznamny pokrok
oproti dfive publikovanym pracim jinych autord. Na rozdil od nich stanovila pfi nizkém obsahu
methanolu 3 aZ 6 % tfi disociacni konstanty aktivni substance v rozmezi pH 2 az 7.

V praci jsem objevil pouze nékolik formalnich a faktickych nepfesnosti, které oviem nijak nesnizuji jeji
kvalitu.

Tak napf. misto methyiu ve strukturnim vzorci bosutinibu je pouze obecny symbol pro uhlovodikovy
fetézec ,R“ nebo jsem nenalezl informaci o konkrétnim nastaveni spektrdini §térbiny nebo rychlosti
méreni UV-VIS spekter.

IV. Vyznam pro rozvoj védy a oboru

Znalost disociacnich konstant Iéciva je kriticka v krystalovém inZenyrstvi, kdy se ve farmaceutickém vyvoji
hleda pfipadny partner aktivni substance pro tvorbu kokrystalll nebo soli. Tim je dan i vyznam
predlozené diplomové prace. Autorka navic kriticky hodnoti svoji praci s porovnanim shodnotami
dostupnymi v literatufe, a tyto hodnoty doplriuje a zpfesniuje.



V. Zavér oponentského posudku

Autorka predloZila logicky ¢lenénou praci. Vysledky jsou vhodné uvedeny a okomentovany. Nemam
pripominek k analytické €asti ani k postupu zpracovani dat. Je zfejmd vysoka drover diplomové préce.
Autorka svou praci dokazala, Ze vyborné rozumi studované problematice.

Predlozend prace doklada hluboké znalosti diplomantky a prace poskytuje cenné vysledky v oboru
analytické chemie i farmakologie.

Proto doporucuji praci Veroniky Necasové k obhajobé a hodnotim ji znamkou vyborné.
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