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Nazev prace:
LC-HRMS analyza vybranych antihypertenziv v biologickém materialu jako
prukaz compliance

Rozsah prace: pocet stran: 72, pocet obrazk(: 10, pocet tabulek: 18, pocet citaci: 46

Prace je: experimentalni

a) Cil prace je: zcela spinén

b) Jazykova a graficka uroveri: vyborna
c) Zpracovani teoretické &asti: vyborné
d) Popis metod: velmi dobry

e) Prezentace vysledkl: vyborna

f) Diskuse, zavéry: vyborné

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

PFipadné poznamky k hodnoceni: Pfedlozena diplomova prace si klade za cil: 1/ vyvinout
metodu extrakce 13 antihypertenziv z lidského séra pfed LC-MS analyzou, 2/ kompletni LC-
HRMS metodu validovat a 3/ pouzit ji pro analyzu vybranych klinickych vzorka.

Teoreticka ¢ast je nejprve zaméfena na objasnéni metod Upravy biologickych vzork, véetné
stru¢né charakteristiky sou€asnych trendll v dané oblasti. Dale v ni autorka vysvétluje
principy (ultra)vysokoucinné kapalinové chromatografie a hmotnostni spektrometrie.
Posledni kapitola teoretické Casti je vénovana validaci bioanalytickych metod. Obsah i
rozsah teoretické ¢asti velmi dobfe reflektuji naplh ¢asti experimentalni.

V experimentalni ¢asti diplomantka nejprve testovala a porovnavala vybrané paramentry
metod extrakce kapalina-kapalina (LLE) a precipitace pro izolaci analyzovanych IéCiv. Na
zakladé ziskanych vysledkl pak pro validaci vybrala LLE. Kompletni LC-MS metodu poté
validovala podle doporu¢eni EMA pro validaci bioanalytickych metod a nasledné ji pouZila
pro analyzu vzorkd odebranych pacientim s hlavnim cilem ovéfeni jejich kompliance.
Prace ma logickou strukturu a je sepsana srozumitelné, pouze s minimem chyb a
nepfresnosti, pfipadné nevhodnych termind (viz dotazy nize). Prace svéd¢i o velmi dobré
orientaci autorky v daném tématu. Je potfeba odcenit, Ze diplomantka vykonala pomérné
velké mnozstvi experimentalni prace. Z nékolika nalezenych formalnich nedostatkd bych
zminila napf. m/z, které je vhodné uvadét kurzivou nebo spojeni "hmotnostni spektrometr
operoval....". Podmiky pro UHPLC-HRMS analyzu (kapitola 5.4) by mély byt uvedeny jiz
v experimentalni ¢asti, vzhledem k tomu, Ze je diplomantka béhem prace nevyvijela. Tabulku
14 by bylo vhodné nazvat pfesnéji napf: Zakladni charakteristiky analytd.



Dotazy a pfipominky:

Str. 34: Odkud byly objednany USP referenéni standardy?

Str. 37: Pro€ byly IS testovany v riiznych koncentracich a podle ¢eho byly koncentrace
vybirany? Jaka jsou specifika vybéru IS pro LC-MS analyzy?

Str. 42: Pro¢ bylo pro testovani opakovatelnosti extrakce a vybéru IS pouzivano 91ul
blankového séra, zatim co pro vyvoj LLE to bylo 96 ul séra?

Str. 44: Pro vytéznost a matricové efekty neni uvedeno jak pfesné byly vyhodnoceny a jakym
konkrétnim parametrem byly vyjadreny.

Str. 48: Podle &eho byla vybrana koncentrace NaOH a konkrétni objem pfidavany do plasmy
pro upravu pH?

Str. 55: Jaky je spravny termin pro ionty [M+H]+?

Str. 54: Jaky byl vliv metoprololu-d7 a diazepamu-d5 jako testovanych IS na linearitu a
vhodné konkretizovat, napf. hodnotami r nebo r2, RSD nebo CV.

Str. 56: Profil gradientu se obvykle vyjadfuje pomoci % slozky s vySSi eluCni silou (slozka B)
a jeho zapis zahrnuje také % B a ¢as nutny pro promyti kolony a ekvilibraci na pocatecni
podminky.

Uvedené pfipominky nesnizuji kvalitu diplomové prace.

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