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g) Teoreticky Ci prakticky pfinos prace: vyborny
Doporuéuji diplomovou praci k uznani jako praci rigorézni [X]

Pfipadné poznamky k hodnoceni:

Diplomova prace byla vypracovana na Ustavu klinické biochemie a diagnostiky na Useku
klinické a forenzni toxikologie (FNHK). Cilem pfedlozené diplomové prace bylo vyvinout a
optimalizovat extrakéni metodu pro analyzu sedmi benzodiazepinu a zolpidemu v lidském
séru. Extrakéni metoda, spole¢né s UHPLC-HRMS metodou byla validovana a spolehlivost
metody byla ovéfena také pomoci externiho hodnoceni kvality.

Teoreticka cast je sepsana strucné a prehledné, jednotlivé kapitoly na sebe plynule navazuiji.
V prvni ¢asti se autorka vénuje benzodiazepinim a Z-drugs. DalSi ¢ast teorie se zaméfuje na
upravu biologického vzorku pfed analyzou, kde jsou rozepsany konvencéni extrakéni techniky
jako je proteinova precipitace (PP), LLE a SPE. Posledni ¢ast teorie je zaméfena na LC-MS
instrumentaci, bohuZzel je zde pomérné malo informaci o HRMS.

Experimentalni ¢ast je rozdélena na nékolik ¢asti, nejprve se vénuje optimalizaci extrakce
benzodiazepini a zolpidemu. Byla testovana LLE a PP, u jednotlivych extrakci bylo
vyzkouseno pomérné velkém mnozstvi extrakEnich a precipitacnich Cinidel. Nasledné probihal
vybér vhodného IS pro latky, u kterych nebyl k dispozici izotopicky znaceny IS. DalSi ¢ast je
zaméfena na validaci metody a také na externi hodnoceni kvality. Protokol o vyhodnoceni
podobnosti zavérecné prace v Theses.cz vyhodnotil 0 podobnych dokumentu.

Prace ma obvyklé ¢lenéni a text obsahuje minimum preklept. Pro lepsi ¢tivost a prfehlednost
by bylo lepSi spojit kapitolu ,vysledky* s ,diskuzi“. Takto jsou v diskuzi vysledky znovu
opakovany. Jako formalni nedostatek hodnotim nedodrzeni doporu¢eného rfadkovani 1,5 a



také jednostranny tisk. Teoreticka ¢ast prace obsahuje velké mnozstvi pfevzatych obrazku, s
anglickymi popisky, jelikozZ je prace psana v ¢eském jazyce, bylo by vhodnéjsi, kdyby i popisky
obrazkl byly prelozeny do ¢eského jazyka. Graf 11 a tabulka 11 poskytuji naprosto stejné
vysledky, stacilo by tedy vybrat pouze jednu formu prezentace vysledkl. Dale u tabulek 15 a
16 by bylo pfehlednéjsi, kdyby namisto oznageni QC vzorku byla zminéna dana koncentracni
hladina.

Dotazy a pfipominky:

* na str. 13 uvadite: Ze struktury BZDZ vyplyva jejich vyrazny lipofilni charakter... - védéla
byste, jakym parametrem se napfiklad hodnoti lipofilita latky?

* na str. 14 uvadite: Dulezitym kritériem je v dnesni dobé také automatizace metody, ¢asova
a finanéni nenaro¢nost, pocet vzorkud k analyze a v neposledni fadé ekologicky pfistup. - Ize u
konvencnich extrakénich metod, které zmiriujete ve své diplomové praci hovofit o ekologickém
pfistupu?

* na str. 18 uvadite 4) Promyvani: Analyt nesmi byt v téchto roztocich rozpustny a nadale
zUstava v kolonce. Vysvétlete prosim toto tvrzeni.

* str. 23 - Pravdépodobné preklep? - Specifické konstrukéni feSeni UHPLC systému umoziuje
pracovat pfi tlacich nad 1300 bar.

* na str. 39 v podkapitole Kalibrace uvadite, Ze vzorky byly 5 minut tfepany na vortexu. V
pfedchozich kapitolach o optimalizaci PP uvadite, Ze vzorky byly tfepany 1 min, z jakého
ddvodu byl tento ¢as navy$en na 5 min?

* str. 39 - podkapitoly Recovery a Matricové efekty jsou napsany pomérné zmatecné a chybi
zde informace, jak byly tyto parametry pocitany. Soucasné na str. 41 uvadite, ze pro
optimalizaci extrakce byl hodnocen parametr vytéZnost a matricové efekty byly zanedbany.
Nicméné parametr, ktery zde uvadite neni vytéZnost, ale tzv. extrakéni ucinnost, do které je
vliv matrice zapocitan. Mohla byste prosim doplnit jednotlivé vypocty?

* na str. 40 stru¢né zminujete HRMS a vyuZiti interni kalibrace, vzhledem k tomu, Ze jste tyto
informace vibec nezminila v teoretické €asti, mohla byste fict rozdil mezi HRMS a MS s
nizkym rozlisenim? Pro¢ HRMS vyzaduje kalibraci?

* tabulka 8 - zmifiujete zde pouze retencni ¢asy jednotlivych analytl, bylo by zde mozné doplnit
chromatogramy pro jednotlivé analyty vytazené z full-scan zaznamu?

* tabulka 17 - jak vychazely matricové efekty, které nebyly korigované pomoci IS? Vzhledem
k tomu, Ze je vytéznost nizSi, oproti extrakéni ucinnosti stanovené pfi optimalizaci extrakce,
predpokladam, Ze dochazelo k enhancementu signalu, je to tak?

» str. 53 - externi hodnoceni kvality mélo byt zminéno v teoretické €asti, pfipadné v metodice.
Jaky je rozdil mezi cilovou koncentraci a hodnotou Spiked value? Z &eho byla pocitana
smérodatna odchylka slouzici pro vypoclet z-skére? Hodnoty Z-skére mohou vychazet i
zaporné, je tedy hodnocena absolutni hodnota?

+ V diskuzi u SPE zminujete, jaké analyzatory byly pouzity pro extrakci. Na druhou stranu jste
opomenula, jaké SPE kolonky byly pouzity. MUuzete doplnit? Dale uvadite, ze 96-jamkové SPE
je "novy pfistup" ke stanoveni BZDZ, nicméné se stale jednd o zakladni SPE pouze
v 96-jamkovém uspofadani, nebo $lo o néco jiného?

» V zavéru uvadite Ze doba zpracovani vzorku byla do 10 minut. Jak je to mozné, kdyz se
vzorek 5 minut tfepal na vortexu a nasledné byl 5 minut centrifugovan? A byly vzorky pfed
analyzou filtrovany?

Uvedené pfipominky nesnizuji kvalitu diplomové prace.

Celkové hodnoceni, prace je: vyborna, k obhajobé: doporucuji
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