Abstrakt

Cilem této bakalarské prace bylo vyvinout specifickou UHPLC-MS/MS metodu pro

stanoveni rivaroxabanu v krysim séru.

Nejprve bylo optimalizovano nastaveni hmotnostniho spektrometru. Byly nalezeny
vhodné MRM prechody pro rivaroxaban a jeho isotopicky znafeny interni standard.
Pro rivaroxaban byl nalezen MRM ptechod 436,1 — 145,05 s optimalnimi hladinami
energie Q1 =-12,0 V; CE=-30,0 V; Q2=-27,0 V. Pro rivaroxaban D4 byl nalezen MRM
piechod 440,1 — 145,0 s optimalnimi hladinami energie Q1 = -22,0 V; CE = -31,0 V;
Q2= -25,0 V. Parametry nastaveni iontového zdroje byly nasledujici: pritok
nebulizacniho plynu 3 1/min; pratok ohfevného plynu 10 1/min; teplota rozhrani 300 °C;
desolvatac¢ni teplota 526 °C; DL teplota 250 °C; teplota tepelného bloku 400 °C; pritok
suSictho plynu 10 I/min. Optimalni chromatografickd metoda byla nasledujici:
Chromatograficka kolona Poroshell 120 SB AQ, 100 x 2,1 mm, 2,6 um (Agilent); mobilni
faze se skladala z acetonitrilu s ptidavkem 0,1% kyseliny mravenci (A) a z destilované
vody s pfidavkem 0,1% kyseliny mraven¢i (B); pritok mobilni fdze 0,5 ml/min;
gradientova eluce (Cas: 0-1-2-3,5-4-6,5 min, A: 20-20-80-80-20-20 % v/v); teplota
na davkovaci 15 °C; teplota kolony 40 °C; doba analyzy 6,5 minut; objem nastiiku 2 pl.

Optimalizovands UHPLC-MS/MS metoda byla linearni (vdZena linearni regrese 1/x°)
v koncentra¢nim rozmezi 0,15-383,33 ng/ml s koeficientem determinace 1,000 znamena
vybornou linearitu. Pfesnost (relativni smérodatna odchylka) pro koncentrace
12,27 ng/ml a 76,67 ng/ml je v rozmezi 2 az 5 %. Spravnost (relativni chyba) je pro tyto
koncentrace také v rozmezi 2 az 5 % a tim spliiuji kritérium pro bio-analytickou aplikaci.
Pro koncentrace 0,77 ng/ml byla ptesnost 58,7 % a spravnost 33,6 %, coz poukazuje

pravdépodobné na chybu v ptipraveé roztoku.
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