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Latky s kodovym oznacenim JM-298 a JM-299 jsou polohové izomery, které jsou
v soucasné dob¢ predmétem intenzivniho vyzkumu jako potencialni lé¢iva pouzivana
v 1é¢bé metabolickych a jaternich onemocnéni. Cilem této prace je vyvinout a validovat
UHPLC-MS/MS metodu pro stanoveni téchto analyti z plazmy a stanovit jejich
farmakokineticky profil v tomto materialu po podani mysim.

Pti upravé vzorku plazmy (25 pl) bylo zkouSeno nékolik precipita¢nich ¢inidel
(acetonitril, okyseleny acetonitril, methanol a okyseleny methanol), kdy nejvyssi
Samotnd analyza probihala za vyuziti UHPLC-MS/MS instrumentu s ionizaci
elektrosprejem v pozitivnim médu. Separace probihala na koloné¢ Acquity UPLC BEH
C18 (2,1x50 mm, 1,7 pm) opatiené piredkolonou se stejnym typem sorbentu. Kolonovy
prostor byl vyhtivan na 30 °C a objem nastfiku vzorku byl 1 ul, pratokové rychlost
mobilni faze 0,3 ml/min. V rdmci optimalizace byly testovany rizné mobilni faze, a to
napiiklad smési acetonitrilu ¢i methanolu s riiznymi koncentracemi kyseliny mravenci ve
vodé pfi izokratické i gradientové eluci. Nejvyssi odezvy s optimalni symetrii pikid bylo
dosaZeno pfti gradientové eluci s mobilni fazi tvofenou 0,1% kyselinou mravenci ve vodé
a acetonitrilem. Vyvinuta metoda byla validovéana pro ob¢ latky v koncentracnim rozmezi
0,25 az 25,00 pg/ml v plazmé a néasledné€ pouzita pro stanoveni farmakokinetického

profilu v mysi plazmé po podéni latky JIM-298 nebo JM-299.



