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Ndazev diplomové prace: Vyvoj a validace metody pro hodnoceni tablet agomelatinu pomoci

UHPSFC a UHPLC

Agomelatin je jednim z nejnovéjsSich antidepresiv. Vzhledem k odliSnému mechanismu
ucinku nabizi novy pfistup k [é¢bé depresivnich poruch. Byly vyvinuty dvé chromatografické
metody pro stanoveni agomelatinu a jeho necistot. Separace na UHPSFC systému probéhly
za poutziti stacionarni faze BEH 2-EP a gradientové eluce za vyuZiti CO, a MeOH obsahujiciho
20mM mravenéan amonny a 5 % vody. Gradient se zvySoval od 5 do 30 % organického
modifikatoru béhem 3 minut. UHPLC separace probéhly na stacionarni fazi BEH Shield RP 18.
Jako mobilni faze byla vyuZita smés acetonitrilu a metanolu v poméru 1:1 a 10mM pufr
octanu amonného pH 9,5. Obé vyvinuté metody byly ndleZité zvalidovany dle doporucenych
postupl ICH v parametrech linearity, citlivosti (LOD, LOQ), pfesnosti a spravnosti. UHPSFC
metoda byla linearni v rozmezi 0,25-70 pug/ml pro vSechny analyty se spravnosti > 97,4 % a
> 100, 2 % a presnosti RSD < 2,4 a < 0,8 pro nedistoty a APl. UHPLC metoda byla linedrni
v rozmezi 0,1-10 pg/ml pro vSsechny analyty s vyjimkou tfi necistot, jejichZ linedrni rozmezi
bylo vétsi, a to 0,1 — 25 ug/ml. Byla potvrzena spravnost metody >95,7 % a > 95,2 % a
presnost metody s RSD < 2,6 a < 1,5 pro necistoty a API.

Bylo provedeno méreni vzork( tablet a metody byly porovnany ve vybranych parametrech.
Bylo zjiSténo, Ze obé metody jsou vhodné pro stanoveni agomelatinu a jeho necistot ve
farmaceutické kontrole kvality, ackoli UHPSFC metoda byla shleddna jako vyhodnéjsi. Mezi
vyhody této nové vyvinuté UHPSFC-UV metody patfi jeji ekologi¢nost vzhledem k pouzivané
mobilni fazi, dobré rozliseni, selektivita a vysoka rychlost analyzy (celkovy ¢as analyzy je 4,1

minuty).
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