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PtedloZena disertacni prace se dle svého nazvu tyka studia sypnych vlastnosti farmaceutickych
excipientd. Toto téma predstavuje tradi¢ni, nicméné stale aktualni problematiku, protoze sypné
vlastnosti zdsadnim zptisobem ovliviiuji a podmiriuji bezproblémovy pribéh rady jednotkovych
operaci, jako je miseni ¢i primé lisovani tablet a promitaji se do kvality finalnich produktt.
Podrobnéji specifikované cile prace jsou v dané oblasti dostate¢né ambiciézni, protoZe se dotykaji
aktualnich otazek rozdili mezi statickym a dynamickym sypnym chovanim, kombinacnich efektti
ovliviiujicich chovani (binarnich) smési, inZenyrskych aspekti toku ve vyrobnim zafizeni i
detailnéjsiho pohledu na vlastnosti ¢astic a jejich promitnuti do chovani partikularni hmoty.

Disertacni prace je zpracovana v rozsahu pribliZzné 200 stran, z ¢ehoZ 150 stran tvofi vlastni prace
zpracovana formou uceleného pojednani, doplnénd o priblizné 50 stran pftiloh, jimiz jsou kopie
publikovanych praci autorky. Pojednani je ¢lenéno ve své hlavni podstaté na tii ¢asti - teoretickou,
experimentalni a vysledkovou, jejich zastoupeni je vyvazené.

Teoreticka Cast prace metodologicky zamérena. Obsahuje diikladny popis zakladnich principq,
které spojuji vlastnosti ¢astic s jejich sypnymi vlastnostmi, zpiisobd charakterizace vlastnosti
Castic i sypnych vlastnosti, popis zavedenych metodik, jejich porovnani a praktické aplikace.
V Castech, kde je to uziteCné, je rovnéz dokumentovan stav poznani v dané oblasti a jsou
zhodnoceny vysledky publikované jinymi autory. Prace je doplnéna citacemi bezmadla 130
literarnich zdrojd, které se vztahuji ke vSem aspektiim prace. Pocet a vybér citaci je priméreny a
dobre zasazuje praci do kontextu vyzkumu v daném oboru.

Experimentalni c¢ast prace je zpracovana podrobnym a vycerpavajicim zplsobem. Autorka
v pribéhu prace pouzivala témér vSechny techniky, které se k charakterizaci ¢astic i sypnych
vlastnosti partikularnich latek bézné uzivaji. V praci jsou popsana vSechna volitelna nastaveni a
parametrizace téchto technik, zpiisob vyhodnoceni a interpretace vysledkd, jakozi popis pripadné
optimalizace techniky. To doklada skutecnost, Ze autorka po experimentalni strance obsahla
velmi Siroké spektrum pristrojii na velmi pokrocilé urovni pouziti a byla schopna navrhovat a
provadét méreni tak, aby dosahla co nejrelevantnéjsich vysledki. V celém popisu jsem nenarazil
na jakoukoli nedokonalost popisu provedeni néjaké techniky a popsana opatieni pro zajiSténi
reprodukovatelnosti dosazenych vysledki mne utvrzuji v presvédceni, Ze kvalita téchto méreni je
nezpochybnitelna.

Vysledkova ¢ast v prvni fadé obsahuje komplexni zhodnoceni granulometrickych, hustotnich a
morfologickych vlastnosti Castic vybranych excipientii. Ze zjiSténych hodnot je patrné, Ze se
podafilo reprezentovat nejriiznéjsi typy ¢astic a zvoleny soubor je dostatecné Siroky pro vyvozeni
zavérl s obecnéjsi platnosti. V oblasti hodnoceni statickych sypnych vlastnosti jsou kromé
prezentace samotnych vysledkd diskutovany vlivy piidavku kohezivniho materialu do binarni
smeési se zakladnim excipientem na sypné vlastnosti dané smési. Vysledky jsou hodnoceny
statisticky se zavérecnym konstatovanim mozného ,nadproporcionalniho“ ucinku piitomnosti
kohezivni latky. V oblasti dynamickych sypnych vlastnosti provadénych technikou sypani



nalevkou jsou vlastni vysledky dale zpracovany regresni analyzou pomoci rovnic sypani.
Parametry rovnic pro jednotlivé materidly jsou dale hodnoceny a je konstatovana jejich dobra
vypovidaci schopnost pro hodnoceni sypnych vlastnosti ve farmaceutické technologii. Vysledky
v oblasti lavinového chovani jsou kromé zakladni statistické analyzy zpracovany i z pohledu
hodnoceni fraktalnich aspektii a konstatuji zajimavé souvislosti mezi vlastnostmi ¢astic a sypnym
chovanim materialu.

Zavéry prace shrnuji vysledky popsané v piredchozich ¢astech do souboru jasnych doporuceni
testovych metod, které mohou byt prediktory toku partikularnich latek a jejich smési, a to vcetné
doporucenych parametrd pro dosazeni maximalni citlivosti testli. Kromé toho v$ak upozornuji na
zjiSténé souvislosti mezi fraktalitou vrstvy ¢astic a charakterem toku, coZ Ize povaZovat za cenny
ptispévek k porozuméni mechanice toku kohezivnich partikuldrnich latek, u nichZ velikost
mobilni jednotky pirevysuje charakteristicky rozmeér Castice. Zavéry prace tedy kromé aplikacnich
piinost bezpochyby prispivaji i k rozvoji stavu poznani v oblasti mechaniky toku partikularnich
latek.

Prace ptisobi velmi dobfte i po stylistické a formulacni strance. Text je velmi dobte citelny, bez
zbytecnych nepresnosti ¢i chyb, obrazky a tabulky jsou prehledné oznacené a symboly uvadéné
v matematickych vztazich jsou vZidy kompletné popsané. Ocefiuji i pfitomnost kompletniho
seznamu symbold, vCetné uvedeni anglickych ekvivalenti nékterych veliCin, coZ je vzhledem
k nejednotné ¢eskojazyc¢né terminologii v oboru velmi Zddouci. Mirné neobvykla je zde kombinace
symbolt fyzikalnich veli¢in a zkratek nazvi do jediného seznamu, v¢éetné nedodrZeni pravidel
matematické sazby. To se projevuje zejména pouzitim kurzivy nejen pro symboly veli¢in, ale i pro
zkratky ndzvl. Misty je patrné nedlsledné pouzivani kurzivy pro veli¢iny v textu, popiscich
tabulek apod.

Publikované prace uvedené v priloze dokladaji, Ze téma zpracované disertacni prace je podpoieno
publika¢ni ¢innosti. Vysledky praci uverejnéné ve ctyfech Clancich a Sesti konferencnich
ptispévcich dokladaji, Ze vysledky jiz ispésné prosly nezavislou oponenturou védecké komunity.

Mohu tedy konstatovat, Ze predloZena diserta¢ni prace spliiuje obecné poZadavky na
disertacni praci kladené a spliiuje vytycené cile. Zaroven autorka vykazala odpovidajici
publikaéni ¢innost. Proto praci jednoznacné doporucuji k obhajobé.

V praci jsem nalezl nékolik drobnych nejasnosti, které nize uvadim, bez naroku na jejich
vyporadani, predevsim pro informaci autorky:

- Vymezeni metod na str. 17 na ,unconfined“ a ,confined” je diskutabilni z pohledu
zavedenych definic meze kluzu (yield strength). Za ,,unconfined yield strength“ - prostou
mez kluzu je povaZzovana mez kluzu za podminek mensiho hlavniho napéti o, rovného
nule. Pri toku nalevkou je v misté toku - nestabilni klenby o, = 0. Za “confined” bych
povazoval spiSe smykovy test, byt se z néj extrapoluji ,unconfined” data.

- Vpraci je pojem ,Castice Casto synonymem pro ,mikroskopicky snimek cCastice“ nebo
»plosny priimét Castice“, coZ neni zcela presné. Napi. na str. 24 je fraktalni dimenze
dimenzi plosného primétu castice.

- SFN uvadéné v rovnici 2 neni v praci definovano vztahem, ktery by umoznil jeho vypocet.

- Kapitola 6.3.2 - ackoliv jsem si védom zavadéjici 1ékopisné terminologie, ve které je
stvrdost” Casto synonymem pro néjakou zkousku mechanické odolnosti, ve védecké praci
by mélo byt rozliSovano mezi tvrdosti, pevnosti a odolnosti vii¢i abrazi.



Obr. 37 a 38 nemaji popsané osy ani neni vyznam uveden v titulku

V diskusi pfi obhajobé prace se navrhuji vénovat napriklad nasledujicim otdzkam, v mezich
Casovych moznosti a prani predsedy komise pro obhajobu:

1.

Jaka je presnost vypoctu fraktalni dimenze s ohledem na malou velikost ¢astic a pomérné
malé rozliSeni kamery. Kolik ¢astic pripada na jeden pixel. Provadi se néjaké softwarové
zvySeni rozliSeni u piechodovych bodi?

Nebylo by z rezidualnich odchylek diskutovanych na str. 75 mozné urcit intervaly
spolehlivosti odhadnutych parametri? Nebyla by mozna diskuse fyzikalniho vyznamu
parametrd na str 115?

V diskusi obr. 6 je uvadéna souvislost mezi thlem vnitiniho tfeni a sypnym thlem. Lze
tuto souvislost povazovat za vyznamnou na zakladé néjaké statistické charakteristiky?

V praci se ff: uvadi jako tokova funkce. Spravnéji se jedna o koeficient tokové funkce,
protoZze sama tokova funkce je nelinedrni a pomér (o1/0c) typicky roste s rostoucim o1.
JelikoZ se pii méreni zpravidla tato nelinearita neuvazuje, je diilezita volba hodnoty o; tak,
aby byla primétena aplikaci. Od 15 kPa pro velka zarizeni, az po 8 nebo i méné kPa pro
zatizeni mala. Jak byla hodnota o1 volena?

V Praze 24.5.2018
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