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Oponentsky posudek

na disertacni prdci Mgr. Lucie Havlikové "Studium problematiky
stability léCivych p¥ipravkt metodou HPLC"

Stabilita topickych 1écivych pFipravki je vyznamnd zejména
pro jejich zpravidla dlouhodobéjsi ufivani. Jejim zdkladnim kri-
tériem je obsah vSech slodek pripravku - prvotnich i druhotmé
vznikajicich. Cilem posuzované disertadni prédce je vyvoj novéj-
sich analytickych postupd umo¥nujicich pokud moZnd v jednom kroku
tuto skladbu p¥ipraviu vyhodnotit. Jako nejvhodnejsi metoda k do-
saZeni tohoto cile byla zvolena vysokoiéinnd kapalinovd chromato-
grafie - HPLC. Velmi rozsZhld disertace /190 stran/ se tradidng
Cleni na t¥i hlavni &4sti : teoretickou, pokusnou g prilohy doku-
mentujici publikadni aktivituy doktorandky.

Teoretickd ¢dst v podstats definuje vSestrann® a podrobnd
vSechny zdkladni pojmy, postupy e prost¥edky, vztahujici se bez-
prost¥edné k zadenému tématu, Opird se jednek o monografickou me-
todologickou literaturu, ale ve vyznatné mire také o ¥adu dokumenty

pozadavky na kvalitu 1ékli, na p¥isludné kontrolns postupy a na
Jejich velidaci. Zde jsem v¥slovnd ocenil interpretaci autorky,
kterd pribliZuje a zpFistupnuje i tzv. odborné verejnosti mnohdy
strohou reé norem, p¥ikazil a paragrafd. Zdroven ovSem uvddim i
nékteré svoje pripominky &i dotazy k této &dsti. Nejsou vhodné
formulace nap¥. "nevyhovujici necistoty"/s.22/, paprsek "elektro-
magnetickeho svétla"/s.45/ apod. Chyby jsou v levém sloupci tab.3
/8.29/ kde md byt >100 mg - 2 g. Celd kapitola 3.9 /o M8/ je nepri-
mé¥ené obsdhld a podrobnid vzhledem k jedinému p¥ipadu pouZitd metody
vV prdci. Nesouhlasim zcels s tim, Ze se teprve hled4 Cesky ekvi-
valent pro UPLC - ten uvedeny v seznamu zkratek pokldddm za zcela
vhodny. Ptdm se také, zda zkratka SFE znamena "... fluidni extrakce"
nebo vlastné "extrakce superkritickou kapalinou" /s.69 a jinde/.

Poznatky ziskané studiem a uvedené v teoretickd cdsti
aplikovala Mgr. Havlikovd p¥i vypracovani postupld pro stabilitni
studie nékolika vé&tsinou topickych 1lééivych p¥ipravkd metodou HPLC.




.

Tyto vysledky jsou obsahem experimentdlni &4sti disertace.
UvdZlivou optimalizaci v3ech pracovnich podminek a zejména disled—
nou validaci nalezenych postupt dosp8la autorka ke zcels origi-
nédlnim z4vérim. Ve vyslovnd renomovanych mezindrodnich védeckych
casopisech bylo uverejnéno p&t té&chto studii ve forms puvodnich
¢lénkh v plném rozsahu. Formou posterli a abstraktl bylo na védec-
kych konferencich uvedeno celkem 12 studii, z toho 9 se tykalo
topickych 1é8iv a 3 byly obecnéjsi povahy. Analyza pripravku Hepa-
Tin a dvou erytromycinovych antibiotik zatim nebyla publikovina.
Jsou vsSak zahrnuty v disertaci.
Zaveér .

Mgr. Lucie Havlikovd ve své disertadng prdci prokdzala, %e
Je velmi dobfe orientovand v zadand oblasti véetné zcela Eerstvych
informaci; Ze si osvojile metody tvirdi videckd préce a dospéla
v ni k novym védeckym poznatkim, které jako rozhodujici spoluautor
publikovala ve védeckych dasopisech a shromdZdénich} a %e tyto
vysledky jsou vyznamné pPro prexi a uplatnuji se v ni. Proto¥e tim
byly splnény zdkonné pozadavky, doporuduji, aby disertadni prdce
Mgr. Lucie Havlikové byla pFijata k obhajobé k ziskdni titulu Ph.D,

V ndvaznosti na svilj posudek se obracim na Mgr. Havlikovou
s témito dotazy resp. diskusnimi néméty

o
1/Ve velkém podtu citovanych norem a dokumentd se opakuji ﬁféulace
typu "mélo by byt ..., "je vhodné ,aby ..." ap. Znamens to, ze
nejsou tak docela zdvazné ?

2/ V prdci se poukazuje na dlohu antioxidalnich pomocnych ldtek,
konkrétné komplexotvornychs jeky je mechanismus jejich anti-
oxidacniho W&inku %

3/ Odkud se vliaestné do oblasti kolonové chromatografie /a také
elektroforézy/ dostal pojem "teoretického patra" %
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