Oponentsky posudek
na diplomovou praci Bc. Lucie Pilafové

CHEMOMETRICKE STANOVENI PREKRYVAJICICH SE DISOCIAENICH KONSTANT LECIVA ELTROMBOPAG
SPEKTROSKOPICKY A POTENCIOMETRICKY

PFedloZend diplomova prace Bc. Lucie Pilafové z Katedry analytické chemie, fakulty chemické technologie
Univerzity Pardubice fesi stanoveni termodynamickych disociaénich konstant farmaka faktorovou
a regresni analyzou absorbanéni matice. Ziskané odhady disocia¢nich konstant byly porovnany s vysledky
predikci z kvantové-chemického software SQUAD(84), REACTLAB, ESAB a HYPERQUAD.

I. Aktudlnost zvoleného tématu

Téma prace bylo cileno k jeho vyuZiti ve farmakologii a dale v klinické praxi. Vramci diplomové prace
byla ziskana nejen zcela nova data vyuZitelna v oborech farmakologie a mediciny ale by rovné? vytvofen
a prakticky ovéfen originalni postup umoZujici vyhodnoceni disociaénich konstant u silné se
pfekryvajicich disociacnich rovnovah malo rozpustnych latek. Prace je z hlediska metodiky a zpracovani
vysledkd velmi peclivé napséna, vhodné strukturovana a je srozumitelnd i pro &tenafe, ktery se pfimo
nezabyva popisovanou tématikou. Diskuze k tématu je adekvétni stejné jako vyvozené zavéry.

Il. Vytyc€eni cilti diplomové price

Za cil diplomové prace si autorka vyty¢ila:
Stanoveni  prekryvajicich se disociaénich  konstant lé&iva Eltrombopag  spektroskopicky
a potenciometricky.

Ill. Konkrétni dosazené vysledky a nové poznatky

Vysledky ziskané spektrofotometrickou titraci v UV oblasti autorka podrobila analyze s vyuzitim
pokrocilych metodik vicerozmérné analyzy dat a ziskala tak unikatni vysledky, které jsou pFipraveny pro
publikaci v renomovanych mezindrodnich ¢&asopisech. Ziskané vysledky jednak pfindseji zasadni
informace pro farmakologické vyuZiti studovanych léiv a umoziiuji zefektivnéni jejich aplikace a daéle
zahrnuji i vytvoFeni origindlniho postupu, ktery umozfiuje vyhodnoceni disociaénich konstant u siln& se
prekryvajicich disociatnich rovnovah mélo rozpustnych latek.

Prace je pomé&rné sporné napséna, takZe je snadno pochopitelnd i pro laika, avsak jeji informaéni pfinos
je znacny, podobné, jako jeji oekavany spoleéensko-ekonomicky dopad. Z hlediska obsahového jde o
praci mimoréadné kvalitni s pe¢livou dokumentaci vysledk( a adekvatnimi zavéry. V tomto ohledu nemam
zadné pripominky.

Tym profesora Melouna pfedstavuje bezpochyby $pi¢ku ve svém oboru v CR a patfi ke Spiéce ive
svétovém meéfitku. Vysledkem dlouholeté prace tymu je vznik celé fady praci orientovanych na fyzikalné-
chemické hodnoceni Ié¢iv, pFicem? tyto prace jsou zpravidla publikovadny ve vysoce impaktovanych
mezinarodnich asopisech. Také vysledky této diplomové prace budou patrné zakladem pro dalsi z nich.

IV. Otazka pro autorku

Dochazi pfi odhadu disociacnich konstant ¢asto k podstatnym odliénostem pfi srovnani vysledkd
kvantovych vypocti a analyzy spekter, a pokud ano, co maze byt jejich pficinou?




V. Vyznam pro rozvoj védy a oboru

Prakticka vyuzitelnost vysledk( prace autora je ziejma a vyplyvd jiZ ze zadani. Autorka velmi tsp&iné
zvladla praktické téma a to vcetné aplikace naroénych analytickych a chemometrickych metod pfi¢ems
vyznamné pfispéla k rozsifeni znalosti v oborech analytické chemie, chemometrie a farmakologie. Vysoce
hodnotim presvédcivy zplisob dokumentace vysledkd, svédéici o vysoké drovni $koliciho pracoviété.
Diplomova prace je celkové na vynikajici Urovni s vyjimkou nékolika mluvnickych prohteska.

VI. Zavér oponentského posudku

Vysledky a diskuze jsou logicky ¢lenény. Nicméné, i kdy? cil prace je vyjadien v Gvodu i anotaci, povazuji
za drobny nedostatek absenci explicitniho zhodnoceni vyznamu prace naptiklad vétou: ,Préice prinasi
dosud chybéjici poznatky, které jsou zakladem pro optimalini aplikaci nového lé¢iva“

Pokud jde o metodiku, u Zddného z analytickych postupl jsem neshledal nedostatky. Ve viech p¥ipadech
jsou vysledky experimentalné i matematicky dolozené. Uroven analytickych i chemometrickych postupl
pIné odpovida soucasné urovni poznatkd. V pfipadé metodiky ziskavéni experimentalnich dat i postupu
zpracovani ziskanych vysledkl je ziejma pecliva prace autorky, kterd je nezbytnou podminkou ziskéni
vérohodnych a publikovatelnych vysledkid. Autorka rovné? prokazala schopnost rychlé orientace pfi
ziskavani potfebnych Udajl a zvladani softwarovych aplikaci. Zévéry diplomové prace jsou, podle mého
nazoru, pfesvédcivé a adekvatni ziskanym vysledkidm. Proto konstatuji, e oponovana diplomova prace
dokumentuje dostateCnou kvalifikaci diplomantky, pfi¢em? jeji vysledky jsou znaénym praktickym
pfinosem v oborech analytické chemie, chemometrie a farmakologie. Doporuduji tedy, aby na tomto
zékladé byla préce Bc. Lucie Pilafové pfipusténa k obhajobé.

PfedloZenou praci hodnotim zndmkou Vyborné.
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