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anksiolitik. Sodi v skupino oksazolidinonov. Oksazolidinoni, ki spadajo med B-blokatorje,
delujejo zaviralno na centralno ziv€evje in odpravljajo tremor kot simptom specifi¢nih
anksioznih moten;.

V okviru magistrske naloge sem za doloCanje necistot v ucinovini mefenoksalon in
farmacevtskem izdelku razvila in optimizirala obcutljivo, selektivno in hitro HPLC gradientno
metodo na oshovi Ze obstojeCe TLC metode. Gradientno HPLC metodo sem razvila z
namenom kvantitativne doloCitve tudi bolj nepolarnih nedistot v zdravilni ucinkovini in
farmacevtskem izdelku. Za separacijo sem uporabila nepolarno Kinetex C-18 kolono, ogreto
na 35 °C in mobilno fazo A: Milli Q vodo ter mobilno fazo B: metanol. Spojine sem dolocala
spektrofotometricno, absorbanco sem merila pri valovni dolzini 222 nm. Nedistote sem
doloCala kvantitativno s pomoc¢jo metode zunanjega standarda. Ena izmed kvantitavno
doloCenih nedistot v aktivni uc€inkovni je presegala po ICH smernicah dolo€eno mejo
identifikacije, zato smo jo najprej izolirali s preparativno kromatografijo. S pomoc¢jo LC-MS
smo ji dolocili molsko maso 403 Da, z MS/MS predpostavili fragmentne ione. Z NMR
spektrometricno analizo smo necistoti dologili strukturo.

HPLC analitsko metodo sem nato ovrednotila z validacijskimi parametri: test ustreznosti
kromatografskega sistema (TUKS), ponovljivost metode, rigidnost metode, to¢nost metode,
linearnost metode, selektivhost metode, ponovljivost meritev, stabilnost raztopin standardov,
stabilnost raztopin vzorcev, dolocitev LOD, LOQ, potrditev LOQ, robustnost metode
(spreminjanje pretoka MF, temperature kolone), dolocitev faktorja odzivnosti necistot.

Analitska metoda se je izkazala za ponoviljivo, to¢no, linearno in selektivno.

Odzivi mefenoksalona in MEF-D so bili linearni v obmod&ju od LOQ (0,05 %) do 2,0 %,
izracunano glede na koncentracijo vzorca. Odziv za guaifenesin se je izkazal za linearnega v
obmocdju od LOQ do 0,6 % glede na zaCetno koncentracijo vzorca. Raztopine standardov ter
vzorcev so bile stabilne vsaj 48 h pri sobni temperaturi, zad€itene pred svetlobo, ter vsaj 48 h
pri temperaturi 4 °C, zasScitene pred svetlobo. Metoda se je izkazala za robustno pri
spremembi pretoka * 0,2 mL/min ter pri spremembi temperature kolone £ 2 °C. LOQ sem
potrdila pri koncentraciji 0,00025 mg/mL za mefenoksalon, guaifenesin in MEF-D, kar
ustreza 0,05 % glede na zacetno koncentracijo mefenoksalona v vzorcu. LOD sem dolocila
pri koncentraciji 0,0001 mg/mL mefenoksalona, guaifenesina in MEF-D, kar ustreza 0,02 %
mefenoksalona, guaifenesina, MEF-D glede na zacetno koncentracijo mefenoksalona v
vzorcu.
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