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PredloZena diplomova prace se zabyva vyvojem a vyuZitim analytické LC/MS metody
pro stanoveni koncentrace IéCiv vyuzivanych pfi lécbé narkolepsie. Pro testovani byla vybrana
komeréni IéCiva fluoxetin a pitolisant. Na celkem 90 stranach je nejprve zpracovana Teoreticka
Cast postupné vénovand popisu narkolepsie, pri¢inam jejiho vzniku a moznostem |écby
s uvedenim prehledu vybranych prepardat(. Ddle autor popisuje analytické metody pouzitelné
pro stanoveni danych [éCiv s naslednym principidlnim popisem metod kapalinové
chromatografie, hmotnostni spektrometrie v€. moZnosti optimalizace. Dle klasického
schématu poté ndsleduji Experimentdlni ¢ast a ¢ast tykajici se Vysledkl spole¢né s Diskuzi a
Zavér. Diplomova préce je sepsana Ctivé, odborné spravné, stylisticky i gramaticky témér bez

chyb. Je doplnéna 85 citacemi z pfevaziné zahranicnich zdroja.

Autor pfi experimentalnim zpracovani vyuzil standardy obou léCiv k otestovani
a nasledné optimalizaci Siroké skaly parametrd LC/MS metody. K nim postupné patfily vybér
chromatografické kolony a aditiva do MF, optimalizace gradientu, teploty separace, pratoku
MF a také podminek fragmentace u MS. Vystupem préce byla aplikace optimalizované metody
pro stanoveni koncentraci fluoxetinu a pitolisantu v bunéénych lyzatech. Ve vysledku bylo
dosazeno vyvoje metody, jez selektivné a v kratkém case za pomérné nendrocCnych
separacnich podminek umoziiuje stanovit koncentrace zvolenych latek, a to v rdmci rozmezi

0,001-1 mg/L, kde byla prokazana linearita odezvy.

Na autora mam tyto 3 otazky, u nichz Zadam o jejich zodpovézeni. Dale pak jsou nize
uvedeny pro kompletnost formalni pfipominky:

1) Ve vysledkové ¢asti diskutujete své vysledky pouze v ramci vami nalezenych vystupa.

A proto, jak se jevi dosazena specifita/senzitivita/rychlost Vami vyvinuté metody

v porovnani vici obdobnym metodam publikovanym ostatnimi autory?
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2)

3)

Pti optimalizaci sloZzeni MF jste u obou testovanych latek nalezl viceméné shodnou
zavislost pridavku organickych kyselin a kvality separace. Je toto obecny déj u separace
organickych molekul na reverznich fazich, anebo obé testovana léciva maji néjakou

strukturdlni podobnost, jeZ by toto vysvétlovala?

PFi optimalizaci teploty separace jste ve vysledku zvolil 40 °C. Vzhledem ke kombinaci
teplotnich zavislosti pro obé léCiva naraz v grafu 16 (str. 67) ale neni ziejmé, na zdkladé
Ceho jste takto ucinil, resp. jaka barva ,bod( optima“ patfi ke které latce? MUZete toto

prosim strucné vysvétlit?

Dalsi pfipominky:

1)

2)
3)
4)
5)

6)

str. 21, kap. 1.1.2.1 - piSete, Ze oba ,orexinové receptory jsou antagonizovany
orexinovymi neuropeptidy”. Spravnéjsi vyjadireni pravdépodobné mélo byt, Ze orexiny
jsou ,,agonisty”“ danych dvou receptoru.

sloveso ve tvaru ,viz“ neni zkratkou, a proto je obecné psano bez tecky

kapitola 1.1.3 ma v ndzvu ,Analogické metody stanoveni...” Je tento ndzev chtény?
slovo fluoxetin je v textu psano stfidavé s velkym/malym pocatecnim pismenem
format citaci v Seznamu literatury neni jednotny (napf. jména autorl jsou plna di
inicidlami; u citaci elektronickych zdrojd jsou/nejsou uvedeny datumy; atd.)

vtextu se objevuji anglicismy odbornych slov, napft. ,reproduktibilita“ namisto

reprodukovatelnost, ¢i ,specificita”“ namisto specifita.

Zavérem shrnuji, Ze diplomova prace Bc. Jana Gebrta pfindsi nové poznatky ohledné

moznosti stanoveni |éCiv narkolepsie. Jeji hlavni pfidanou hodnotou je dle mého nazoru

podrobné definovani chovani obou latek za testovanych podminek separace. Pfedlozena

diplomova prace tedy dosahla kladenych cilt a pres nékolik veskrze formalnich pfipominek ji

povaZzuji za velmi zdafilou, kvalitni a doporucuiji ji k obhajobé.
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