Abstrakt

Tato diplomova prace byla zaméfena na vyvoj UHPLC-MS/MS metody pro stanoveni
laktonové a karboxylatové formy topotekanu ve vodnych pufrech (prvni ¢ast) a na vyvoj
HPLC-MS/MS metody pro sledovani ucinnosti extrakce 6 organickych UV filtri z vodnych
matric pomoci hluboce eutektickych rozpoustédel a terpenti (druha cast).

Topotekan je dilezitym protirakovinnym lé¢ivem, které inhibuje topoizomerasu I,
farmakologicky aktivni je vSak pouze jeho laktonovéd forma. V prvni ¢asti této prace byla
studovana ¢asovd zména poméru laktonové a karboxylatové formy topotekanu v zavislosti
na pH vzorku a na pH vodné slozky mobilni faze. K tomu byla vyvinuta 19minutové metoda
UHPLC-MS/MS s CI18 stacionarni fazi, gradientovou eluci a elektrosprejovou ionizaci
v pozitivnim rezimu. Bylo pozorovano, Ze se vzristajicim pH mobilni fize a se vzristajicim
pH vzorku dochézelo ke zvySovani hmotnostniho zlomku karboxylatové formy topotekanu
ve vzorku, stejny trend byl pozorovan také se vzristajicim ¢asem od pfipravy vzorku. U vzorku
s ptidavkem methanolu doSlo ke stabilizaci laktonové formy a pomalejSimu piechodu
na karboxylatovou formu. Tyto poznatky mohou byt dale pouzity k optimalizaci vyuziti
topotekanu v 1ékarstvi.

Utinné odstrafiovani organickych UV filtri z vodnych slozek Zivotniho prostiedi a
z odpadnich vod je velmi dulezité, protoze i nizké koncentrace téchto latek, povaZzovanych
za endokrinni disruptory, jsou nebezpecné pro €lovéka i volné Zijici Zivo€ichy. Druh4 ¢ast této
prace byla zaméfena na analyzu vybranych UV filtrii na bazi benzofenonu (BP, BP-1, BP-2,
BP-3, BP-8, MOBP) a jejich extrakci z vodnych matric. K tomu byla vyvinuta 10minutova
metoda HPLC-MS/MS s vyuzitim C18 staciondrni faze, gradientovou eluci a elektrosprejovou
ionizaci v pozitivnim reZimu. Bylo pfipraveno celkem 10 hluboce eutektickych rozpoustédel
(deep eutectic solvents, DES), ktera ptedstavuji Setrn¢j$i alternativu k drahym a obtizné
recyklovatelnym tradicnim organickym rozpoustédlim. Jejich Uc¢innost extrakce byla
porovndna také s extrakci vybranych analytl dvéma terpeny — terpineolem a linaloolem.
Jako nejefektivnéjsi extrakéni ¢inidlo se jevil samotny terpineol, z pouzitych DES# pak ten
o slozeni menthol:kaprylova kyselina v moldrnim poméru 1:1, ktery extrahoval vSechny

sledované analyty s u€innosti vyssi nez 99,6 %.



