Oponentsky posudek disertaéni prace Mgr. Viclava Zizkovského
Studium vyuZitelnosti alternativnich pfistupé v HPLC analyze 1é6&iv.

PredloZena disertaéni prace ma celkem 150 stran. Z celkového rozsahu je 71 stran vénovano
teoretické Casti, 31stran tvoii kopie 4 praci v zahrani¢nich odbornych Casopisech, 9 stran
zabiraji komentéfe publikovanych praci a vysledkii a zbytek je piehled publikaénich vystupt,
souhrny, seznam zkratek a seznam pouZité literatury.

Po formdlni strance je prace velmi peélivé zpracovana, co znaéné usnadnilo oponenturu,

Mer. Zizkovsky Je prvnim autorem dvou praci v zahraniénich ¢asopisech s IF:

1/ Zizkovsky V, Kucera R, Klimes J, Dohnal J. Titania-based stationary phase in separation of
ondansetron and its related compounds. J Chromatogr A. 2008:1 189(1-2):83-91 (IF 3,55).
2/ Zizkovsky V, Kucera R, Klimes J.Potential employment of non-silica-based stationary
phases in pharmaceutical analysis. ] Pharm Biomed Anal. 2007:44:1048-55 (IF 2,03),

a spoluautorem dvou dalich publikaci s IF: {
3/ Kucera R, Zizkovsky V, Sochor J, Klimes J, Dohnal J.Utilization of zirconia stationary
phase as a tool in drug control.J Sep Sci. 2005;28:1307-14 (IF 2,53)

4/ Zerzanova A, Zizkovsky V, Kucera R, Klimes J, Jesensky I, Dohnal J, Barrén D.

Using of HPLC coupled with coulometric detector for the determination of biotin in
pharmaceuticals.J Pharm Biomed Anal. 2007;45(5):730-5 (IF 2,03).

Price 1 a2 jsou zaméfenim velmi blizké a na sebe navazujici. Zabyvaji se optimalizaci
separace ondansetronu a jeho pé&ti lékopisnych neéistot na stacionarnich fazich na bézi oxidu
zirkoni¢itého a titanicitého a srovndnim t&chto sorbentt s klasickymi silikagelovymi sorbenty.
Podstatou praci je peclivé vyhledavéni optimélnich separagnich podminek a hodnoceni vlivu
sloZeni mobilni féze (druh a mnoZstvi organického rozpoustédla, druh, pH a koncentrace
pufru, druh a koncentace aditiva — Lewisovy béze) a dalsich faktord (pritok mobilni faze
kolonou a teplota) na parametry separace. Price 3 se vénuje separaci ibuprofenu, piibuznych
latek a konzervaénich latek (parabent) simultanné na stacionarni fazich na bézi oxidu
zirkoni€itého. Jde o prace rozsahlé, prokazujici systematicky pristup uchazeée k feseni
vyzkumného projektu.

Ctvrté préce, jiz je uchazed spoluautoren, je zaméfena metodicky do jiné oblasti. Popisuje
vyvoj a validaci HPLC metody pro stanoveni biotinu v multivitaminovych ptipravcich
zaloZené na separaci na klasickych kolondch a coulochemické detekei. Je pozoruhodna tim, Ze
se jednd o prvni publikované pouZiti coulochemické detekce pro stanoveni biotinu a je
dokumentovano vyrazné zvyseni kvantifikaéniho limitu.

K disertacni praci mam ndsledujici p¥ipominky a dotazy:

1/ Teoretickd ¢ast ma priméfeny rozsah a je velmi kvalitné zpracovana. Pro HPLC specialisty
ve farmacii a biofarmacii je velmi informativni a jako takova by si jisté zaslouzila dalsi
zpracovani do formy publikace nebo monografie, ¢imz by se stala dostupnou $ir§imu okruhu
zajemct.

Otazka 1: Popisované aplikace se tykaji predeviim vyuZitim sorbentii na bazi oxidd kovii pii
farmaceutické analyze zaméfené na kontrolu kvality farmaceutickych piipravka. Jaké jsou
zkuSenosti s pouzitim téchto sorbentd v biofarmacii a medicing, tzn. pro jesté §irsi okruh
analytl a komplexngjsi matrice. Byly publikovany aplikace pro analyty s v&t§i molekulou?




Otizka 2: Teoreticka ¢ast i vade vlastni prace dokumentuje u nékterych smési analyti lepsi
separaci na sorbentech na bazi oxidl kovil neZ na klasickych sorbentech. D4 se formulovat
néjake obecnéjsi pravidlo, u jakych analytli Ize oéekévat, Ze tyto sorbenty budou vyhodngjsi ?

Otazka 3: Piednosti vétSiny sorbentil na bazi oxidi kovtl je jejich stabilita v Sirokém rozmezi
hodnot pH a teplot. Jak dopada v tomto smé&ru srovnani s nekovovymi monolytickymi
kolonami ? Jak4 je cenova relace pii zohlednéni rozdilti v Zivotnosti kolon na bazi kovi,
silikagelu a monolytickych kolon ?

2/ Nedilnou soucasti validace analytické metody je ovéfeni linearity. Ve vasich pracich
uvadite vysledky linedrni regresni analyzy zavislosti méfené veli¢iny (napf. plocha piku
analytu) na teoretické koncentraci analytu (response function).

Otazka 4: Jakd jsou kritéria pro posouzeni linearity z hodnot korelaénfho koeficientu,
smérnice a interceptu? Vétsina recentnich doporuéeni k validaci metod pro hodnoceni
linearity doporuéuje po inspekei vhodnosti zvolené response function také analyzu vztahu |
zmeéfena koncentrace jako funkce teoretické koncentrace, coZ mé asi své vyhody napf. pro
piimé porovnéni vysledku pfi pfenosu metody na jiny systém atd. Prosim o vase vyjadieni

k této strance validace.

Zavér a doporuéeni:

PredloZena disertatni prace je velmi kvalitni. Mgr. Zizkovsky prokazal schopnost dobfe
teoreticky a prakticky zvladnout vyzkumny projekt z oblasti farmaceutické analyzy.

Megr. Zizkovsky je prvnim autorem 2 praci a spoluautorem dalich 2 praci oti§ténych

v zahrani¢nich €asopisech s vyznamnym impakt faktorem (rozsah IF pro zminéné Casopisy:

2 az3,5) a s odpovidajici ndro¢nosti recenzniho Fizeni, které je zarukou kvality publikovanych
praci.

Proto doporuéuji komisi pro obhajobu, aby pfijala hodnoceni ,,prosp&l“ a udélila
Mgr. Zizkovskému akademicky titul Ph.D.
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