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Námel je přezimující stádium Paličkovice Nachové, Claviceps Purpurea, houby 

parazitující na žitě. Alkaloidy této houby tvoří velmi početnou a dobře prostudovanou 

skupinu látek. Nejběžnější jsou alkaloidy ergotamino-ergotoxinové skupiny, 

nerozpustné ve vodě, mezi které patří Bromocriptin a druhou skupinu tvoří ve vodě 

rozpustné deriváty kyseliny lysergové.1 

Bromocriptin je jeden ze zástupců skupiny léků nazývaných agonisté dopaminu. 

Snižuje množství prolaktinu (hormon produkovaný hypofýzou), který účinkuje jako 

spouštěč produkce dalších hormonů. 2 

Pergolid patří mezi polosyntetické alkaloidy a je také jeden ze zástupců atomistů 

dopaminu. 

Oba námelové alkaloidy se řadí mezi významná antiparkinsonika.3 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
                                                 
1V kapitole 1 byly použity tyto zdroje [ 3 ]  
2V kapitole 1 byly použity tyto zdroje [ 4 ] 
3V kapitole 1 byly použity tyto zdroje [ 10 ] 
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Cílem této bakalářské práce je srovnat vysokoúčinnou kapalinovou chromatografii 

(HPLC) s ostatními analytickými metodami, titrací a tenkovrstvou 

chromatografií(TLC), při analýze vybraných námelových alkaloidů, Bromocriptinu a 

Pergolidu a vypracovat přehled výsledků rešerše v ČL 2005 a ostatních lékopisech. 
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3.1 Chromatografické metody 1 
 

 

 

3.1.1 Chromatografické metody 

 

 Chromatografické metody jsou vysoce účinné separační metody, sloužící 

k oddělení analyzovaných složek ze směsi a zároveň k jejich kvalitativní i 

kvantitativní analýze. 

 

 

3.1.2 Princip chromatografického dělení 

 

 Při všech chromatografických metodách se mnohonásobně ustavuje rovnováha 

součástí analyzované směsi mezi dvěma vzájemně nemísitelnými fázemi. Jedna 

nepohyblivá, stacionární fáze má schopnost různou měrou zadržovat jednotlivé 

součásti analyzované směsi, druhá pohyblivá, mobilní fáze pak vymývá(eluuje) 

jednotlivé součásti směsi z nepohyblivé fáze a odnáší je ve směru toku různou 

rychlostí, čímž dojde k jejich oddělení. 

 Stacionární fáze přitom může být tuhá (sorbent) nebo kapalná, mobilní fáze 

kapalná (=eluent,eluční činidlo) nebo plynná (nosný plyn). Hybnou silou 

v chromatografickém systému je tok mobilní fáze, která unáší ionty nebo molekuly. 

Vlastní dělení látek však závisí na brzdící síle (retenci), která působí selektivně: 

některá látka je brzděna více, jiná méně. Při chromatografickém procesu se ustavuje 

dynamická rovnováha mezi vratnou sorpcí na stacionární fázi a desorpcí do mobilní 

fáze. Rychlost postupu látky závisí na sorpční rovnováze, tj. čím pevněji se látka 

sorbuje na stacionární fázi, tím pomaleji v chromatografickém systému postupuje. 

 

 

 

                                                 
1  V kapitole 3.1 byly použity tyto zdroje [ 1 ] 
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3.1.3 Rozdělení chromatografických metod 

 

 V současné době se používá mnoho typů chromatografických metod, které se 

liší z hlediska povahy 

   

• separačního děje (chromatografie adsorpční, rozdělovací, 

iontovýměnná, na molekulových sítech) 

• použité techniky (chromatografie sloupcová, papírová, na tenké 

vrstvě) 

• způsobu vyvíjení (chromatografie eluční, vytěsňovací, frontální 

analýza) 

• skupenství pohyblivé a nepohyblivé fáze (chromatografie 

kapalina-tuhá látka, kapalina-kapalina,plyn-kapalina, plyn-tuhá 

látka) 
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3.2 Chromatografie na tenké vrstv ě  

(TLC) 
3.2.1. TLC 

  

 Jedná se vlastně o aplikaci sloupcové adsorpční a rozdělovací chromatografie 

v plošném uspořádání. Nepohyblivou fázi tvoří tenká vrstva sorbentu naneseného na 

inertní podložce. Nejpoužívanější sorbenty jsou silikagel, oxid hlinitý a prášková 

celulóza. 

 

3.2.2 Stacionární fáze  

  

 V současné době se tenké vrstvy sorbentu s pojidlem vyrábějí a dodávají 

komerčně, což značně zjednodušuje provedení analýzy, materiál má standardní, 

neměnné vlastnosti a vrstva je poměrně odolná proti mechanickému poškození. 

U nás vyráběné folie: 

• Silufol (silikagel na hliníkové folii) 

• Lucefol (práškovaná celulóza na hliníkové folii) 

se dodávají v rozměrech 15x15 nebo 20x20 cm, menší rozměry je možné jednoduše 

odstřihnout nůžkami. Folie Silufol UV 254 nebo 366 obsahují ve vrstvě sorbentu 

zároveň fluorescenční indikátor umožňující detekci při uvedených vlnových délkách. 

 

3.2.3. Nanášení 1 

 

 V TLC se nanášejí vzorky jako 0,1-1% roztoky v těkavém (u organických látek 

nepolárním) rozpouštědle kapilární mikropipetkou v objemu 2 až 10 µl. Startovní linie 

je asi 2 cm od spodního okraje desky. Vzorky se nanáší ve formě skvrny nebo úzkého 

proužku. Po úplném zaschnutí se tenká vrstva umístí do vhodné nádoby s mobilní fází, 

tak aby start nebyl ponořen, a nechá se vyvíjet. 

 

                                                 
1 V kapitole 3.2.3 byly použity tyto zdroje [ 2 ]  
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3.2.4. Mobilní fáze1 

 

Použití vhodné mobilní fáze se určuje na základě orientačně provedené 

chromatografie ve zkumavce. Obvykle bývá mobilní fází opravená směs rozpouštědel. 

Chromatografie se provádí v utěsněné skleněné komoře, která je nasycena parami 

používaných rozpouštědel. 

 

3.2.5.Detekce 

 

 Po skončení vyvíjení se označí poloha čela mobilní fáze, chromatogram se 

usuší a poloha jednotlivých skvrn se zjistí detekcí nejběžněji chemickou (postřikem 

činidlem za vzniku barevné reakce) nebo fyzikální (fluorescence v ultrafialovém 

světle, použití radioaktivních indikátorů). 

3.2.6. Kvalitativní analýza 

 

 Při kvalitativní analýze je v mnohých případech již detekce sama zároveň 

důkazem, 

zejména při použití více detekčních činidel. Nejspolehlivější způsob identifikace 

pomocí hodnoty RF je současná chromatografie standardních čistých látek, které 

v analyzovaném vzorku očekáváme.RF (retenční faktor) je hodnota daná poměrem 

vzdálenosti středu skvrny od startu ke vzdálenosti čela mobilní fáze od startu. 

 

3.2.7. Kvantitativní analýza2 

 

Stanovení obsahu v jednotlivých chromatografických skvrnách je možné 

provést buďto po vymytí skvrny nebo přímo na chromatogramu. Při prvním způsobu 

je nutné látku seškrábat a extrahovat. V získaném roztoku se pak obsah stanoví 

většinou instrumentální metodou např.spektrofotometricky. Výhodnější je stanovení 

obsahu přímo na chromatogramu tzv.metodou „in situ“, při které se porovnává 

intenzita a velikost skvrn zkoumaného vzorku vzhledem k intenzitě a velikosti skvrn 

různých koncentrací standardů. 

                                                 
1 V kapitole 3.2.4-6 byly použity tyto zdroje [ 1 ] 
2 V kapitole 3.2.7 byly použity tyto zdroje [ 2 ] 
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3.3 HPLC1 
Separační účinnost kapalinové kolonové chromatografie závisí na velikosti 

částic stacionární fáze. Čím menší a stejnoměrnější jsou jednotlivé částice, tím větší je 

účinná plocha a separační účinnost. Pro dostatečně rychlý průtok mobilní fáze je však 

zapotřebí ji protlačit kolonou pomocí čerpadla pod vysokým tlakem. Rychlý vývoj 

HPLC byl umožněn nalezením vysoce účinných stacionárních fází a citlivých 

detektorů. 

3.3.1. Princip separace látek 

  

Dělení látek nastává mezi stacionární fází naplněnou v koloně a mobilní fází 

procházející kolonou za vysokého tlaku. Protože k dělení látek lze přitom využít všech 

vratných dvoufázových separačních mechanismů (adsorpce,rozdělování,iontová 

výměna,sítový efekt gelu), je možné nalézt selektivní a účinný chromatografický 

systém k dělení směsi prakticky všech organických látek rozpustných ve vodě, 

zředěných kyselinách nebo organických rozpouštědlech. 

 

3.3.2 Kapalinový chromatograf 

 

 Základní součástí kapalinového chromatografu jsou zásobníky mobilní fáze, 

vysokotlaká čerpadla, směšovač, manometr, dávkovač, předkolona , kolona, detektor, 

sběrač frakcí, zapisovač a integrátor. 

Obrázek č.1 Schéma kapalinového chromatografu2 

  

                                                 
1 V kapitole 3.3 byly použity tyto zdroje [ 1 ] 
2 V kapitole 3.3.2 byly použity tyto zdroje [ 5 ] 
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3.3.3 Kolony 

 

 Kolony pro HPLC jsou ocelové nebo skleněné trubice 5-30 cm dlouhé o 

vnitřním průměru 2-8 mm naplněné stacionární fází, ta musí být naprosto homogenní a 

rovnoměrná, proto se častěji používají kolony plněné a testované výrobcem. Spoje mezi 

kolonou, dávkovacím zařízením a detektorem jsou kapilární (vnitřní průměr 0,5 mm), 

nejčastěji z nerez oceli. 

 Pro účinné dělení látek hraje roli kvalita sorbentu, jeho velikost a stejnoměrnost 

částic, ale i tvar, porozita, struktura. Po většinu HLC aplikací se používají 

nemodifikované a nebo chemicky modifikované mikročástice silikagelu (3,5 až 10 µm) 

nebo oxid hlinitý. 

  

3.3.4 Detektory 

 

 Na detektory v HPLC jsou kladeny mimořádné požadavky: 

• vysoká citlivost-detekce látek v roztoku v koncentracích ng-µg/ml 

• reprodukovatelnost a linearita odezvy 

• nezávislost odezvy na změně složení mobilní fáze při gradientové 

eluci 

• univerzálnost-detekce všech oddělených složek vzorku 

Nejpoužívanější detektory: 

• infračervený 

• ultrafialový 

• fluorimetrický 

• hmotnostní spektrofotometr 

• spektrofotometrický 
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4.1 Potenciometrie 
    

4.1.1. Potenciometrie 

 
 Jako potenciometrické metody se označují ty metody, jimiž se zjišťuje 

množství hledané složky ve vzorku měřením elektrodového potenciálového rozdílu 

mezi indikační a srovnávací elektrodou vhodně sestaveného článku. Tyto metody 

mohou být přímé, jako je např. měření koncentrace vodíkových iontů (pH) anebo 

nepřímé, kdy se používá titračních metod a dosažení konečného bodu se indikuje 

potenciometricky.1 

 
4.1.2 4.1.2 4.1.2 4.1.2 Elektrody    

    

Indikační-měrné: 

• skleněná 

• stříbrná 

• platinová 

• iontově selektivní  

Porovnávací-referenční: 

• kalomelová 

• argentchloridová 

 
 

 

 

 

 

 

 

                                                 
1 V kapitole 4.1 byly použity tyto zdroje [ 1 ] 
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4.1.3 Potenciometrická titrace 

 
 Potenciometrické titrace jsou nejběžnějším způsobem objektivního zjišťování 

ekvivalenčního bodu na základě měření změny potenciálu mezi indikační a referenční 

elektrodou. U potenciometrických titrací neutralizačních, srážecích, 

komplexometrických i oxidačně-redukčních je průběh potenciometrické titrační 

křivky podobný. Křivky mají esovitý průběh, buď klesající nebo vzrůstající,s více 

nebo méně strmou střední částí, označovanou jako potenciálový skok. Zjišťuje se 

ekvivalenční bod titrace, který je dán inflexním bodem titrační křivky.1 

 
  

4.2.Acidobazická titrace2 
 

4.2.1 Acidobazická titrace 

 

 Proteolytických reakcí kyselin a zásad se využívá k jejich vzájemnému 

odměrnému stanovení. Metody dělíme na alkalimetrické, používají odměrných 

roztoků alkalických hydroxidů a na acidimetrické, používající jako odměrný roztok 

kyseliny. 

 

4.2.2 Alkalimetrie 

 

 Při alkalimetrických titracích se nejčastěji používá  jako odměrný roztok 0,1 M 

KOH nebo NaOH. Základní látkou pro standardizaci roztoků hydroxidů je šťavelová 

kyselina, hydrogenftalan draselný nebo kyselina benzoová. Alkalimetricky se titrují 

kyseliny. 

 

                                                 
1 V kapitole 4.1.3 byly použity tyto zdroje [ 2 ] 
2 V kapitole 4.2 byly použity tyto zdroje [ 1 ] 
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4.2.3 Acidimetrie 

 

 Při acidimetrických titracích se jako odměrná činidla používají roztoky silných 

kyselin, kyseliny chlorovodíkové, chloristé nebo sírové. Připravují se nejčastěji o 

koncentraci 0,1M. Jejich přesná koncentrace se zjišťuje standardizací na 

hydrogenuhličitan draselný nebo sodný, bezvodý uhličitan sodný nebo tetraboritan 

sodný. 

Acidimetricky se titrují báze. 

 

4.2.4 Acidobazická titrace potenciometricky 

 

 Potenciometrickou titrací lze stanovit všechny kyseliny a báze, není-li jejich 

disociační konstanta < 10-10. Jako odměrná činidla se používají výše jmenovaná. K 

indikaci se nejlépe hodí skleněná elektroda. Srovnávací elektrodou může být nasycená 

elektroda kalomelová nebo argentchloridová.1 

 

 

 

 
 
 
 
 

                                                 
1  V kapitole 4.2.4 byly použity tyto zdroje [ 2 ] 
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5.1 Bromocriptini mesilas 1 
 
5.1.1 Název 

 
Latinský název ČL. 2005: Bromocriptini mesilas 

Anglický název Ph.Eur. 5:Bromocriptine mesilate 

Anglický název USP 31:   Bromocriptine mesylate 

Anglický název JP XIV:   Bromocriptine mesilate 

Český název ČL 2005:      Bromocriptin-mesylát 

     
 
5.1.2 Vzorec a molekulová hmotnost 

 
Sumární vzorec: C33H44BrN5O8S 

Strukturní vzorec: 

 

 
Počítáno na vysušenou látku, obsahuje 98,0% - 101,0% sloučeniny 

C33H44BrN5O8S. 

 

 Mr: 750,70 

 

 

 

 

                                                 
1 V kapitole 5.1 byly použity tyto zdroje [ 6 ] [ 7 ] [ 8 ][ 9 ] 
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5.1.3 Charakteristika 

    

Jedná se o (6aR,9R)-5-brom-N-[(2R,5S,10aS,10bS)-10b-hydroxy-5-isobutyl-2-

isopropyl-3,6-dioxo-oktahydro-8H-oxazolo[3,2-a]pyrrolo[2,1-c]pyrazin-2-yl]-7-methyl-

4,6,6a,7,8,9-hexahydroindolo[4,3-fg]chinolin-9-karboxamid-monomethansulfonát.    

    

5.1.4 Vlastnosti    1111    

    

Bílý nebo slabě zabarvený jemný krystalický prášek.Je velmi citlivý na světlo, 

prakticky nerozpustný ve vodě, snadno rozpustný v methanolu, dobře rozpustný v lihu 

96%, mírně rozpustný v dichlormethanu. 

 

 

5.1.5 Farmakodynamické vlastnosti    2222    

  

Bromocriptin je jeden ze zástupců skupiny léků nazývaných agonisté 

dopaminu. Snižuje množství prolaktinu (hormon produkovaný hypofýzou), který 

účinkuje jako spouštěč produkce dalších hormonů. 

                                                 
1 V kapitole 5.1.4 byly použity tyto zdroje [ 6 ] 
2 V kapitole 5.1.5 byly použity tyto zdroje [ 4 ] 
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5.2 Metody stanovení obsahu  
 
5.2.1  Lékopisné stanovení ČL ,Ph.Eur.1 

 

 0,500 g se rozpustí v 80 ml směsi objemových dílů kyseliny octové bezvodé R a 

acetanhydridu R (10 + 70) a titruje se kyselinou chloristou 0,1 mol/l VS za 

potenciometrické indikace bodu ekvivalence. 1 ml kyseliny chloristé 0,1 mol/l VS 

odpovídá 75,1 mg C33H44BrN5O8S 

 

 

5.2.2 Lékopisné stanovení USP,JP 2 

  

 0,600 g se rozpustí v 80 ml směsi objemových dílů kyseliny octové bezvodé  a 

acetanhydridu (70 + 10) a titruje se kyselinou chloristou 0,1 mol/l  za potenciometrické 

indikace bodu ekvivalence. 1 ml kyseliny chloristé 0,1 mol/l  odpovídá 75,07 mg 

C33H44BrN5O8S. 

 

5.2.3 Stanovení obsahu  HPLC metodou 

 

 Při stanovení obsahu HPLC metodou se využívá podmínek z HPLC stanovení 

doprovodných látek podle Ph.Eur. a USP. Vše je popsáno v přiložené tabulce. 

  

  

 

 
 

                                                 
1 V kapitole 5.2.1 byly použity tyto zdroje [ 6 ] [ 7 ] 
2 V kapitole 3.1 byly použity tyto zdroje [ 8 ] [ 9 ] 
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5.3 Stanovení doprovodných látek  
 
 
5.3.1  TLC metoda 

 
 V Japonském lékopise je ke stanovení doprovodných látek použita TLC 

metoda. Přiložená tabulka obsahuje lékopisné stanovení podle Japonského lékopisu 

XIV. Jako standardní látka se použije Bromocriptin mesylát. 

 

 
5.3.2  HPLC metody 
 
 HPLC stanovení doprovodných látek je popsáno v Ph.Eur. a USP. V přiložených 

tabulkách jsou dané metody popsány. 

 Jako standardní srovnávací látky se použijí podle USP standard Bromocriptinu 

mesylátu a podle Ph.Eur. se použijí nečistoty uvedené v lékopise. 



HPLC stanovení obsahu1 
 
 
 

                                                 
1 V kapitole 5.3.2  byly použity tyto zdroje [ 7 ] [ 8 ] 

Diluent MF Příprava Chromatografické podmínky 

Vzorek standard kolona průtok Teplota 
kolony 

nástřik detekce 

1,3ml/min 

Čas 
(min) 

MF
A 

MF 
B 

0 100 0 

0-18 100 0 

18-30 100
→0 

0→ 
100 

30-40 0 100 

Citrátový 
pufr:0,1M 

roztok kyseliny 
citronové,pH 2,0 
(upraveno HCl) 

 
Diluent: směs 
methanolu a 

citrátového pufru 
(1:1) 

A:57 ml 0,01M 
fosfátového pufru 
o pH 7,0 + 47ml 

acetonitrilu 
B:40 ml 0,01M 

fosfátového pufru 
o pH 7,0 + 60 ml 

acetonitrilu 
MF:směs obou 

roztoků 

25 mg vzorku 
se rozpustí v 25 
ml methanolu a 
doplní do 50 ml 

citrátovým 
pufrem 

11,5 mg 
standardu se 

rozpustí v 12,5 
ml methanolu a 
doplní se do 25 
ml citrátovým 

pufrem. 

ODS,3µ, 
,4,6 x 

150 mm 

40-41 0→ 
100 

100
→0 
 

30°C 20µl 300nm 
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TLC stanovení doprovodných látek JP1 

                                                 
1 V kapitole 5. 3.2 byly použity tyto zdroje [ 9 ]  

Diluent MF Příprava Chromatografické podmínky 

Vzorek standard Nanáška  Stacionárn
í fáze 

detekce Vyhodnocení 

Chloroform 
Methanol 

(1:1) 

Dichlormethan 
1,4-dioxan 

Ethanol 
Amoniak 

(1800:150:50:1) 

0,1g/10ml 
diluentu 

Ze zkoušeného 
roztoku se 
odpipetuje 
1ml/200ml 
diluentu (1), z něj 
se odpipetuje 
10ml/20ml 
diluentu (2). 

10µl 
zkoušeného 
roztoku a 

porovnávací
ch roztoků 
(1) a (2) se  

nanáší 
v 1cm 

širokých 
pruzích. 

silikagel 

30 minut se 
suší za 

sníženého 
tlaku,pak se 

postříká 
Dragen-

dorffovým 
čnidlem a 
peroxidem 

vodíku. 

Na chromatogramu 
zkoušeného vzorku 
nejsou kromě hlavní 

skvrny další 
intenzivnější  než 

skvrna (1) a ty které 
jsou intenzivnější než 
(2) je nejvýše jedna. 
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HPLC HPLC HPLC HPLC stanovení doprovodných látekstanovení doprovodných látekstanovení doprovodných látekstanovení doprovodných látek USP USP USP USP1111 

    

    

    

    

    

                                                 
1 V kapitole 5.3.2 byly použity tyto zdroje [ 8 ]  

Diluent MF Příprava Chromatografické podmínky 

Vzorek standard kolon
a 

průtok Teplota 
kolony 

nástři
k 

detekce 

2ml/min 

Čas 
(min) 

MF
A 

MF 
B 

0 100 0 

0-18 100 0 

18-30 100
→0 

0→ 
100 

30-40 0 100 

Citrátový 
pufr:0,1M 

roztok kyseliny 
citronové,pH 2,0 
(upraveno HCl) 

 
Diluent: směs 
methanolu a 

citrátového pufru 
(1:1) 

A:57 ml 0,01M 
fosfátového 

pufru o pH 7,0 + 
47ml acetonitrilu 
B:40 ml 0,01M 

fosfátového 
pufru o pH 7,0 + 

60 ml 
acetonitrilu 

MF:směs obou 
roztoků 

46 mg vzorku 
se rozpustí v 5 
ml methanolu 
a doplní do 10 
ml citrátovým 

pufrem 

Přesně 
zvážené 
množství 
standardu se  
rozpustí 
v methanolu a 
zředí stejným 
objemem 
citrátového 
pufru,tak aby 
výsledná 
koncentrace 
byla 4,6µm 

L1,3µ
, 

4,6m
m x 

15 cm 

40-41 0→ 
100 

100
→0 
 

40°C 20µl 280nm 
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HPLC stanovení doprovodných látek Ph.Eur. HPLC stanovení doprovodných látek Ph.Eur. HPLC stanovení doprovodných látek Ph.Eur. HPLC stanovení doprovodných látek Ph.Eur. 1111    

    

    

    

    
 

 

 

 

1 V kapitole 5.3.2 byly použity tyto zdroje [ 7 ]     

Diluent MF Příprava Chromatografické podmínky 

Vzorek standard kolona průtok nástřik detekce 

2ml/min 

Čas 
(min) 

MF
A 

MF 
B 

0-30 90→ 
40 

10→
60 

Methanol 
+ 

pufr o pH 2,0 

MF A: 0,791 g 
uhličitanu 

amonného/1 l 
vody 

MF B:acetonitril 

0,5 g vzorku 
se rozpustí 

v 5 ml 
methanolu a 
doplní se do 

10 ml pufrem 

T:0,5 g standardu se 
rozpustí v 5 ml 
methanolu a doplní do 
10 ml pufrem  
A:1ml T/100 ml diluentu 
B:1ml A/10 ml diluentu 
C:5 mg impurity A/5 ml 
diluentu 
D:5 mg impurity B/5 ml 
diluentu 
E:0,5ml C+0,5 ml D do 
10ml Diluentu 
F:1 ml C/ ml diluentu 

ODS,5
µm,0,
12m x 
4mm 

30-45 40 60 

20µl 300nm 
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5.4 Souhrn rešerše 
 

HPLC metodou jsou stanovovány doprovodné látky Bromocriptinu mesylátu. 

Ke stanovení se používá HPLC s UV detekcí. 

 Ke zjištění obsahu je nejvíce využíváno potenciometrických titrací. Stanovení 

obsahu HPLC metodou je  však výhodnější  s vyšší selektivitou, citlivostí a nižší 

spotřebou vzorku. 
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6 6 6 6 Pergolidi mesilas     
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6.1 Pergolidi mesilas 1 
 
6.1.1 Název 

 
Latinský název ČL. 2005: Pergolidi mesilas 

Anglický název Ph.Eur. 5:Pergolide mesilate 

Anglický název USP 31:   Pergolide mesylate 

Český název ČL 2005:      Pergolid-mesylát 

     
 
6.1.2 Vzorec a molekulová hmotnost 

 
Sumární vzorec :C20H30N2O3S2 

Strukturní vzorec: 

 

  
N

N

CH2SCH3

H

H

H

CH3SO3H

 

 
 

Počítano na vysušenou látku, obsahuje 97,5% - 102,0% sloučeniny 

C20H30N2O3S2. 

 

 Mr: 410,60 

 

6.1.3 Charakteristika 

Jedná se o(6aR,9R,10aR)-9-[(methylsulfanyl)methyl]-7-propyl-

4,6,6a,7,8,9,10,10a-oktahydroindolo[4,3-fg]chinolin-methansulfonát. 

.    

                                                 
1 V kapitole 6.1 byly použity tyto zdroje [ 6 ] [ 7 ] [ 8 ] 
 



 32 

6.1.4 Vlastnosti    1111    

    

Bílý nebo téměř bílý krystalický prášek. Je těžce rozpustný ve vodě, mírně 

rozpustný v methanolu, těžce rozpustný v lihu 96% a v dichlormethanu a velmi těžce 

rozpustný v acetonu. 

 

6.1.5 Farmakodynamické vlastnosti    2222    

  

  Pergolid je novější látka s agonistickým působením na postsynaptických D 1 a 

D 2 receptorech v corpus striatum. Má také řadu účinků na hormonální hladiny 

(snižuje sérový prolaktin a zvyšuje přechodně hladinu růstového hormonu). Používá 

se jako doplňková léčba parkinsonismu levodopou. Může mít řadu nežádoucích 

účinků, včetně bolestí, periferních otoků a GIT nežádoucích účinků. 

. 

 

6.2 Metody stanovení obsahu  
 
 
6.2.1 Lékopisné stanovení ČL ,Ph.Eur,USP.3 

 

 Pergolid mesylát se stanovuje HPLC metodou. V následujících tabulkách je 

srovnání HPLC stanovení Pergolidu mesylátu Ph.Eur. a USP. 

                                                 
1 V kapitole 6.1.4 byly použity tyto zdroje [ 6 ]  
 
2 V kapitole 6.1.5 byly použity tyto zdroje [ 11 ]  
 
3 V kapitole 6.2.1 byly použity tyto zdroje [ 6 ] [ 7 ] [ 8 ] 
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Stanovení obsahu podle PhStanovení obsahu podle PhStanovení obsahu podle PhStanovení obsahu podle Ph.Eur..Eur..Eur..Eur.1111    

                                                 
 
1V kapitole 6.2.1 byly použity tyto zdroje [ 7 ]

    

 

Diluent MF Příprava Chromatografické podmínky 

Vzorek standard kolona průtok Teplota 
kolony 

nástřik detekce 

5mg DL-
methioninu/50

0ml 0,01M 
HCl+500ml 

MeOH 

roztok 2g-
oktansulfonanu 
sodného ve vodě 
s 1,0ml bezvodé 

kyseliny 
octové.Roztok se 

smíchá(2:1:1) 
s MeOH a 

MeCN.zfiltruje a 
odplyní 

65 mg 
zkoušené 
substance 
ve 100 ml 
diluentu.Z 

tohoto 
roztoku se 

odpipetuje1
0 ml/100ml 

 

Naváží se přesně 
asi 65 mg 
Pergolidu 

Mesylátu RS ve 
100 ml diluentu.Z 
tohoto roztoku se 

odpipetuje10 
ml/100ml 

 

ODS 
,250x4,6
mm,5µm 

1ml/min 40°C 20µl 280nm 
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Stanovení obsahu podle USPStanovení obsahu podle USPStanovení obsahu podle USPStanovení obsahu podle USP1111    

                                                 
1 V kapitole 6.2.1 byly použity tyto zdroje [ 8 ] 

Diluent MF Příprava Chromatografické podmínky 

Vzorek standard kolona průtok Teplota 
kolony 

nástřik detekce 

5mg 
Methioninu/500ml 
0,01N HCl+500ml 

MeOH 

roztok 0,009 M 
1-

oktansulfonanu 
sodného 

obsahující 
1,0ml bezvodé 

kyseliny 
octové.Roztok 

se 
smíchá(2:1:1) 

s MeOH a 
MeCN.zfiltruje 

a odplyní 

Naváží se 
přesně asi 6,5 

mg vzorku 
do 50 ml a 
rozpustí se 
v diluentu. 

Naváží se přesně asi 
6,5 mg standardu 
Pergolidu mesylátu. 
Do 50 ml odměrné 
baňky,rozpustí se 
v diluentu  a doplní 
se po 
rysku.Výsledná 
koncentrace 
pergolidu mesylátu 
je asi 130µg/ml. 

 

ODS 
,250x4,6m

m,5µm 
1ml/min 40°C 10µl 280nm 
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6.2 Metody stanovení doprovodných 

látek 
 
 
6.2.2  Lékopisné stanovení ČL ,Ph.Eur.,USP 1 

 

 Doprovodné látky se stanovuje HPLC metodou. V následujících tabulkách je 

srovnání HPLC stanovení doprovodných látek Pergolidu mesylátu podle Ph.Eur. a 

USP. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                                                 
1 V kapitole 6.2.1 byly použity tyto zdroje [ 6 ] [ 7 ] [ 8 ] 
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Stanovení obsahu doprovodných látek podle Ph.EurStanovení obsahu doprovodných látek podle Ph.EurStanovení obsahu doprovodných látek podle Ph.EurStanovení obsahu doprovodných látek podle Ph.Eur1111    
 

 

 

 

 

                                                 
1 V kapitole 6.2.2 byly použity tyto zdroje [ 7 ] 

Diluent MF Příprava Chromatografické podmínky 

Vzorek Roztok A Roztok B kolona průtok Teplota 
kolony 

nástřik detekce 

1ml/min 

čas 
MF 
A 

MF 
B 

0-
35 

70→ 
0 

30→ 
100 

35-
40 

0→ 
70 

100
→30 

Methanol 

MF A:5 ml 
morpholinu+ 

995 ml vody,pH 7,0 
(upraveno 
kyselinou 

fosforečnu) 
MF B:acetonitril: 
tetrahydrofuran: 

Methanol 
(1:1:1) 

 

30 mg 
vzorku/ 
10 ml 

diluentu 
 

1 ml 
testovací 
směsi / 
100 ml 
diluentu 

→1ml/10ml 
diluentu 

10mg 4,4-
dimethoxy- 
benzopheno

-ne/10ml 
diluentu 

 
K 1 ml (B) 
přidáme  

2 ml vzorku 
/100ml 

diluentu→ 
1ml/10 ml 
diluentu 

ODS 
250x4,
6mm, 
5µm 

40-
50 

70 30 

40°C 20µl 280nm 
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Stanovení doprovodných látek podle USPStanovení doprovodných látek podle USPStanovení doprovodných látek podle USPStanovení doprovodných látek podle USP1111    

    

                                                 
1 V kapitole 6.2.2 byly použity tyto zdroje [ 8 ] 

Diluent MF Příprava Chromatografické podmínky 

Vzorek Standard A Standard B kolona průtok Teplota 
kolony 

nástřik detekce 

1ml/min 

čas 
MF 
A 

MF 
B 

0 
70 
 

30 
 

Methanol 

MF A:5 ml 
morpholinu+ 

995 ml vody,pH 7,0 
(upraveno 
kyselinou 

fosforečnu) 
MF B:acetonitril: 
tetrahydrofuran: 

Methanol 
(1:1:1) 

 

60 mg 
vzorku/ 
10 ml 

diluentu 
 

Přesně 
zvážené 
množství 

standardu se  
rozpustí 

v methanolu
,tak aby 
výsledná 

koncentrace 
byla 

30µg/ml 

10ml 
roztoku 

standardu 
A/50 ml 
diluentu 

ODS 
250x4,
6mm, 
5µm 

0-
35 

70→ 
0 

30→
100 

40°C 20µl 280nm 
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6.3 Souhrn rešerše 

 
U Pergolidu mesylátu se stanovují metody ať už obsahové nebo stanovení 

doprovodných látek pouze metodou HPLC. 

Ke stanovení se používá metoda s UV detekcí. 

U stanovení obsahu se obě metody od sebe liší jen nepatrně ve složení mobilní 

fáze a dávkovaném množství. 

Při stanovení doprovodných látek jsou používány odlišné standardní látky a 

jiný způsob vyhodnocení. 
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7    Závěr    
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Byla provedena rešerše na lékopisné srovnání HPLC a ostatních analytických 

metod při analýze Bromocriptinu mesylátu a Pergolidu mesylátu v Českém lékopisu a 

ostatních lékopisech. 

Pro stanovení obsahu je u Bromocroptinu mesylátu vhodnou metodou 

stanovení potenciometrickou titrací. Její největší nevýhodou je vysoká spotřeba 

vzorku.  

U zjišťování obsahu nečistot je nejvhodnější použití HPLC metody.Její 

výhodou je selektivita, nízký detekční limit a objektivní stanovení. 

Nejvýznamnější analytickou metodou pro stanovení Pergolidu mesylátu je 

HPLC. Byly proto porovnány dvě metody lékopisné ke stanovení doprovodných látek 

a obsahu. 
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8 Literatura a p řehled 

zkratek 
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8.2 Seznam zkratek 

 

HPLC- vysokoúčinná kapalinová chromatografie 

TLC- chromatografie na tenké vrstvě 

MF- mobilní fáze 

ODS - oktadodecyl sufát 

UV- ultrafialová oblast spektra záření 

Čl - Český lékopis 

Ph.Eur.- Evropský lékopis 

USP- Americký lékopis 

JP-Japonský lékopis 


