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La vérification de nettoyage en production
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HPTLC = Performance

@ Diminuer les colts
et 20 Réduire les délais

Abaisser les temps d’analyse
0
Y Alléger 'empreinte écologique




Modules HPTLC

TLC Scanner 4




Association de Principes Actifs

Famille 1

Contre-ions

Perindopril

Arginine

Amlodipine Besylate
Atorvastatine Calcium
Bisoprolol Hémifumarate

Famille 2

Contre-ions

lvabradine Chlorhydrate
Metoprolol Tartrate
Trimetazidine 2HCI

ORST CASE







Plan de mélange

Déterminer
les éluants

Optimiser
les
experiences

Prédire un
modele

Définir un
optimal

P

% \
R
i\hq

%
Z

A

Ol
eNopoll .




HL « content » }—>

Courbe de désirabilite

| « pas content » > ©

ﬁ

Facteur d’acceptation

1

08

0,6

0,4

0,2

-0,2

1
ARf

Valeur expérimentale



Plan de mélange

1. Choisir les solvants

Accepteur H* n
Solvants testés Groupe

Methyl-t-butyl ether (MTBE) I

MeOH I

THF (Tetrahydrofurane) 1]

CH,CI, %

CH3COOEt VI

Donneur H* X, — dipdle CH3CN -
Choix des 3 solvants: Toluéne Vil
= Méthanol EtOH I
= MTBE CHCl, Vil

= CHCl,
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Plan de mélange

1. Choisir les solvants
2. Modéliser le plan
3. Réaliser les expériences

080060 060

b7 4 ?
MTBE Chiceoform
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Plan de mélange

1. Choisir les solvants

2. Modéliser le plan

3. Réaliser les expériences
4. Prédire le mélange

5. Vérifier le modele

Désuabiné

I 1.10
x2

MTBE

055

-0.00

MTBE
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Plaques et chromatogrammes
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révélation a l'iodure

Méthanol / MTBE / CHCI3 (NH3) ; 40/30/30 (v/v/v) a 254nm apres




Plaques et chromatogrammes
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0.60 4otre | L T | | Aonesae Bisoprolol —
050 + / J

0.40 + Perindopri Besylate | | Amlodipine

0.30 +

0.20 +

0.10

Méthanol / MTBE / CHCI3 (NH3) ; 40/30/30 (v/v/v) a 254nm apres
révélation a l'iodure
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Gradient universel

Hauteur Nombre

des paliers de palier

Additifs Nature et
acides ou % de
basiques solvant
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Gradient universel

Blanc

A2
Perindopril
Bisoprolol
A6
Atorvastatin
Mixture
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Gradient Méthanol / Dichlorométhane avec visualisation a
210nm sans révélateur




Gradient universel

Indapamide

0.60 -
Bisoprolol Atorvastatine

050 d arginine

Besylate Perindopril Amlodipine

040 - Fumarate

0.30 -

0.20 -

0.10

Gradient Méthanol / Dichlorométhane avec visualisation a
210nm sans révélateur




En résumeé

Plan de mélange Gradient universel

= Séparation des principes actifs

= Séparation des analytes i
| = Spots tres focalisés

= Spots moyennement focalisés
= Problemes de répétabilités
* Modele NemrodW a ajuster

" Bonne répétabilité
= Elution longue

Méthodologie conservee : Plan de mélange
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