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Student pracoval pii feseni diplomové price samostatng, pfistupoval k plnéni ukolt
zodpovédné a i pies sloZitost dané tématiky vypracoval rozsahlou literarni reSersi, ve které
Cerpd z aktudlnich referenci v daném oboru. V prvé fadé se vénuje zakladnimu popisu
metabolismu 1é¢iv. Velmi zdafild je &4st hmotnostni spektrometrie, kde autor podrobné
diskutuje zejména techniky a trendy spjaté s hmotnostné spektrometrickym zobrazovanim.

Dand problematika je velmi zajimava, ale pomémé& komplikovan4, co je ostatné
ukdzano v experimentalni asti, ve které jsou prehlednsd uvedeny analytické techniky pouZité
pro identifikaci a lokalizaci lé¢iva tramadolu a jeho metabolitt v potkanich tkanich,
biotekutindch a trusu. Analytické vysledky byly ziskéany s vyuzitim dvou hmotnostng
spektrometrickych piistuptl. Ultravysokou¢innad chromatografie ve spojeni s hmotnostni
spektrometrii byla aplikovéna jak pro identifikaci metaboliti tramadolu a jeho metaboliti, tak
pro kvantitativni analyzu Ié¢iva v potkanich vzorcich. Diplomant identifikoval 25 riznych
metabolitl tramadolu na zdklad& presnych retenénich ¢ast a strukturnich informaci ziskanych
z interpretace tandemovych hmotnostnich spekter.

Pro ziskdn{ informace o prostorové distribuci studovanych latek v tkdnich bylo vyuzito
hmotnostn€ spektrometrického zobrazovéni. Ionizace byla provedena technikou MALDI
(ionizace/desorpce laserem za ucasti matrice) a jako hmotnostni analyzitor byla pouZita
orbitalni past s rozliSenim vé&tsim neZ 100 000, coZ umoznilo spolehlivé ovéfit elementdrni
sloZeni jednotlivych iontd. Vyhody vysokého rozliseni byly jasn¢ demonstrovany na
piikladech rozliSeni interferujicich isobarickych latek pochazejicich z komplexni biologické
matrice. Nejlepsi ionizace bylo dosaZeno pii sniméni kladng nabitych iontd pomoci 2,5-
dihydroxybenzoové kyseliny, kterd byla vybrana na zaklade vysledki porovnani 13 rdznych
MALDI matric. Hmotnostné zobrazovaci experimenty poskytly informace o prostorové

distribuci tramadolu a demetylovaného tramadolu v jatrech, ledvingé a mozku. Jednotlivé



analytické a biologické vysledky jsou podrobn¢ diskutovany a jsou dobrym podkladem pro
publikovani v kvalitnim impaktovaném Casopise v oboru analytické a farmaceutické analyzy.
Diplomova préce odpovida zadani, formalni poZadavky jsou dodrZeny. PiestoZe se v
textu vyskytuji preklepy a vécné chyby, jazykova troveri textu je akceptovatelna. Drobnym
nedostatkem je nizs$i grafickd kvalita pfiloZenych obrazkd a spekter. Nicméng piiloZené
obrazky jsou jasné popsany a v textu diskutovany a tento fakt nikterak nesnizuje pomérng

vysokou droven monografie.

Vzhledem k vySe uvedenému praci doporuduji k tstni obhajobé a navrhuji stupeti hodnoceni
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