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(54) Zpisob stanovenf 2-[(benzyl-anilino)]-
2-imidazolinu, 2-~-(naftyl-methyl)-2-imida~
zolinu a 2-(tert-butyl-3-hydroxy-2,6-di-
methylbenzyl)-2-imidazolinu v lékovych
forméch

(57) Stanovenf 2-[(N-benzylanilino)-
methyl] -2-imidazolinu, antarolinu, 2-
~(t-naftylmethyl)-2-imidazolinu, nafa-
zolinu a 2-(tert-butyl-3-hydroxy-2,6-
-dimethylbenzyl)~-2-imidazrolinu, oxy-
netazolinu ve vzorcich farmaceutickych
pripravkd je provddéno kapalinovou
chromatogratii. K separaci se pouZivéd -
sorbent silikagelového typu s kova-~
lentn¥ vézsnymi kyanoethylovymi skupi-
nsmi., Jako mobilnf fdze se pouZfiva
octenovy pufr ve sm¥si acetonitrilu
s vodou. Navriend metoda je vfhodnd
pro kventitativn{ stanoven{ a plné&
nahrazuje difive pouZivenou iontopdro-
vou chromatografii.
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Vyndlez se tyk4 stanoveni 2- [(N-benzylanilino)methyl]-2-imidazolinu, ddle jen anta-
zolinu, 2-(1-naftylmethyl)-2-imidazolinu, déle jen nafazolinu, a 2~(tert-butyl-3-hydroxy-
-2,6-dimethylbenzyl)-2-imidezolinu, déle jen oxymetazolinu, zvl45t¥ ve farmaceutickych
pripravcich, zejména v tekutfch lékovych forméch.

Nej¥ast&ji jsou tyto ldtky stanovovdny kolorimetricky na zdklad® barevnfch reakef
imidazolovych derivdtii. BohuZel nelze tfmto zpisobem postihnout stabilitu uvedenych 1ld-
tek, protoZe nelze postihnout degradainf produkty, které majf zachovén imidezolovy ske-
let. ’

K novdj3im metodédm stanoven{ antazolinu, nafazolinu a oxymetagolinu pati#f stanovent
pomoci kapalinové chromatografie. Pivodn& byl jJako sorbent poufit silny katex (J. A.
Mollica, et el.: Anal. Chem. 45, 1859 (1973)). Dal3f préce ji%f vyui{vaj{ reverznf{ sor-
bent (T. R. Koziol, et al.: J. Pharm. Sci. 68, 1135 (1979); J. Bauer, S. Krogh: J. Pharm.
Sci. 72, 134% (1983); G. Andermann, A, Richard: J. Chromatogr. 298, 189 (1984); G. Pugli-
si, et al.: J. Chromatogr. 369, 165 (1986); J. A. de Schutter, et al.: J. Chromatogr.
391, 303 (1987), prilem¥ mobiln{ féze vidy obsahuje iontopdrovaci{ sloflu, pufr a sm&s vo-
dy s methanolem nebo acetonitrilem. Tyto metody poskytujf kvalitativm® dobré v¥sledky,
ale v pf{pad® analyz vzorkl, obsshujfcich tenzidy, je kvantitativni reprodukovatelnost
mald vzhledem k oviivn&n{ tvorby iontovych péri. Navic je celd metoda zati¥ena Zasové
dlouhou pi¥ipravou chromatografickych podminek.

Uvedené nevyhody odstranuje zplisob stanoveni antazolinu, nafazolinu a oxymetazolinu
podle vyndlezu, jehoZ podstata spolivéd ve stanoveni kapalinovou chromatografii na kolon&
naplnéné sorbentem silikagelového typu 8 kovalentnd® vdzanymi kyanoethylovymi skupinemi
o velikosti. &datic 5 aZ 10 mm metodou vnejifho standardu. Mobilnf féze je tvoFena rozto-
kem octanu sodného o koncentraci 5 a%¥ 100 nol/m3 a kyseliny octové o koncentraci 5 a%Z 100
nol/m> ve smEsi 40 af 85 % obj. acetonitrilu a 15 aZ 60 % obj. destilované vody. Pritok
mobilnl fdze je v rozmezf 0,4 aZ 2 ml/min, pF¥iZem¥ Jsou vEechny vzorky vietnd roztokd
standardu fedény mobilnf{ fézf,

Zpisob stanoveni podle vyndlezu Jje vhodny pro svoji jednoduchost, rychlost a spo=~
lehlivost. Umozhuje stanovenf antazolinu, nafazolinu a oxymetezolinu v komplikovanych 1é-
kovych forméch, coZ nebylo dosavadnimi metodami zaruZeno. V neposledni Ffad¥ navrhované
stanoven{ zrychluje a usnadnuje kontrolu 16%iv, a tim do znané miry pf{znivE ovlivauje
ekonomiku v¥roby.

Ndsledujfc{ p¥fklady zplisob podle vyndlezu pouze doklddajf, ale neomezuji.
P#iklad 1

Chemikdlie: octan sodny p. a.
kyselina octovd p. a.
acetonitril pro UV
destilovand voda

P¥{stroje: kapalinovy chromatograf ve spojeni{ s poff{talem integrdtorem
spektrofotometricky detektor
kolona sklen&nd, 150 x 3 im, naplnénd sorbentem silikagelového typu s kova-
lentné&,vdzanymi kysnoethylovymi skupinemi o zrn&ni 5 am

Chromatografické podminky:
Mobilni féze: 60 % obj. acetonitril, 40 % obj. destilovand voda, octan sodny
o koncentraci 20 mol/n3, kyselina octovd o koncentraci 20 mol/m3.
Pritok: 0,5 ml/min
Detekce: UV, 235 nm, rozsah 0,16 abs. J.
Retenén{ &asy: nafazolin 8,1 min
antazolin 10,9 min

Pr{iprava standardu: 53 mg antazolinu a 21 mg nafazolinu se rozpustilo ve 100 ml mobilni
féze
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Pr{prava vzorku: 5 ml vzorku bylo z¥ed¥no na 50 ml mobiln{ fdz{i.

Deklarovany obsah byl 5 g/l antazolinu a 2 g/l nafazolinu, nalezeny obsah byl 5,05
g/1 antazolinu a 1,97 g/1 nafazolinu,

Pr{klad 2
Chemikdlie a pFistroje jako v p¥{kled® 1,

Chromatografické podminky:
Modbiln{ féze: 80 % o‘b.j. acetonitril, 20 % obJj. destilovand voda, 10 mol/am’
*octan sodny, 10 mol/m3 kyselina octové.
Pritok: 0,5 ml/min
Detekce: UV, 235 nm, 0,16 abs. J.
Retenéni &as oxymetazolinu byl 7,5 min

P¥{prava standardu: 10,1 mg oxymetazolinu bylo rozpuiténo ve 100 ml mobiln{ féze
Priprava vzorku: 10 ml vzorku bylo dopln&no na 100 ml mobiln{ féz{.
Deklarovany obsah oxymetazolinu v p¥{pravku byl 1 g/l, nalezeny obsah Zinil 0,991 g/1.

PREDMET VYNLKALEZU

Zpisob stanoven{ 2- [(N-benzylanilino)methyl)]-2-imidazolinu-, 2«(1-naftylmethyl)-2-
~imidazolinu a 2-(tert-butyl=3-hydroxy-2,6-dimethylbenzyl)-2-imidazolinu kapalinovou
chromatografif metodou vn¥j3fho standardu na kolon& naplniné sorbentem. silikagelového ty=-
pu 8 kovaelentné védzemymi kysnoethylovymi skupinani, vyznadujicl se tim, Ze se eluce pro-
véd{ mobilni fdz{ tvoiFenou roztokenm octanu sodného o koncentraci 10 a% 100 mol/m kyse-
1iny octové o koncentraci 10 a% 100 nol/m ve sm&si 40 aZ 85 % obj. acetonitrilu a 15 aZ
60 % obj. destilovanéd vody, prilem? viechny vzorky se Fedi mobiln{ féz{,



	BIBLIOGRAPHY
	DESCRIPTION
	CLAIMS

