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Autorka disertace: Mgr. Lucie Havlikova

Problematice hodnoceni Ié€ivych prpravki - sledovani Jejich stability a hodnoceni
rozkladnych produktt 16&ivych latek — Je vénovana v soudasnosti velka pozornost vyplyvajici
z poZadavki na ti¢innou a bezpeénou terapii, Pro zajidténi spravnych a spolehlivych vysledky

je nezbytné validovat vypracovanou HPLC metodu.

Disertadni prace se zabyva vypracovanim a validaci HPLC metod pro hodnoceni t&inné
latky a jejich rozkladnych produkti ve vybranych 1égivych pfipravecich — je hodnocen napf.
piipravek Indomethacin gel, Terbinafin krém, Calciun Pantotenat mast, Estrogel gel, mast
Amastol neo a daldi, U vypracovanych HPLC metod byla uzita vétSinou UV detekee, pri
hodnoceni u&innych latek a negistot ve vzorku Erythromycinu byl pouZit i hmotnostni
detektor.

PredloZend disertaéni prace o rozsahu 190 stran je élenéna do 9 kapitol, jim? je predtazen
Seznam pouZitych zkratek. Po kapitole tivod a il prace je v teoretické &asti pojedndno o
stabilit€ 16&iv i lé&ivych pfipravkd, o hodnoceni netistot, o Drug Master File, 0 HPLC a
chromatografickych charakteristikdch, o postupu pfi vyvoji nové chromatogr. metody a o
validaci analytickych metod. Déle je vteoretické &asti popséna piiprava vzorku k analyze
(I€&ivych ptipravka i biolog. materialu), spojeni HPLC/MS a nova metoda UPLC

V experimentalni &4sti jsou uvedeny praktické postupy pro hodnoceni lééiva a jeho
rozkladnych produkti pouzité pfi HPLC analyze vySe uvedenych topickych légivych
pfipravki, a i vypracovana HPLC metodika pro hodnoceni konzervagnich piisad v pfipravku
Heparin gel. Dile je porovnavdna HPLC metoda s metodou UPLC (na piikladu analyzy
vitamini A a E v krevnim séru). V experimentélni &4sti Jje uvedeno hodnoceni erythromycinu

a rozkladnych produkti v piipravku Erythromycin jak HPLC metodou s DAD detekci, tak i za




vyuzZiti kombinace HPLC/MS. Z experimentalni &4sti je patmo, e bylo odvedeno velke

mnoZstvi experimentalni prace, coZ doklids 1 nésledujici kapitola.

V kapitole prilohy je prezentovino 5 publikaci, uvefejnénych v impaktovanych Casopisech
(ve 3 pracech je disertantka autorkou) a téz 12 postert (veetné jejich abstrakti)

prezentovanych na tuzemskych i zahrani¢nich konferencich.

Souhrn studované problematiky je 'podé.n v kapitole shrnuti, resp. summary, nasleduje

kapitola zavér a disertagni prace je zakonéena seznamem literatury (88 citac).

K praci mém tyto pfipominky a dotazy:
- domnivam se, Ze kapitola cil prace by méla byt konkrétn&jsi
- nekolik nepfesnosti ~ odkaz na kap. 2.1 (str.17), cit [7] a [7] (str. 10-dole), vnitini
primer kolony znaen r (str. 54)-ve zkratkach ID | tlak na kolons (MPa i psi) apod.
- nejednotné psani literarnich citaci - cit 10, 22 apod.
Dotazy:
- Jaké stabilitni zkousky se provadéji Pfi zavadéni nového lé&ivého pripravku na trh? (str.10)

- Jakymi zpiisoby Ize uréit kvantitativng limit (LOQ)?

Zavérem lze konstatovat, Ze doktorandka Zpracovanim aktudlniho tématy dosdhla
poZadovaného cile. Prokazala potiebné teoretické znalosti a dosaZené experimentilni
vysledky své&déi o zpiisobilosti k samostatné védecké préci. Prezentace vysledkii potvrzuje, Ze

méd zkusenosti jak s HPLC metodikou, tak i jeji validaci.

PredloZen4 disertagni prace, kterou vypracovala Mgr. Lucie Havlikova, spliiuje podminky

kladené na disertaéni préci a proto doporucuji, aby byla pfijata k dal$imu Fzeni o udéleni

védeckeé hodnosti Ph.D.
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