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Ettektivare likemedelsanalys

I sitt doktorsarbete har Dennis Asberg tagit fram en snabbare metod for
analytisk kvalitetskontroll som redan har borjat anvindas av AstraZeneca.
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Vid lakemedelstillverkning kan olika
biprodukter bildas som inte bér finnas
i den firdiga produkten och darfér gors
alltid en kvalitetskontroll av likemedlets
renhet. Avhandlingen syftar till att bidra
till effektivare kvalitetskontroll av dagens
lakemedel.

Den vanligaste tekniken for att analysera
likemedel dr vitskekromatografi (HPLC).
Dir separeras provkomponenterna ge-
nom att de adsorberar olika hart till poré-
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sa partiklar packad i en kolonn. Genom
att packa kolonnen med mindre partiklar
kan separation goras snabbare. De nyaste
instrumenten (UHPLC) ir ca fem ginger
snabbare in vanlig HPLC. Dock finns bade
tekniska och regulatoriska utmaningar i
att implementera UHPLC for kvalitets-
kontroll av likemedel.

Tillsammans med AstraZeneca har vi
dirfor utvecklat metoder f6r att imple-
mentera UHPLC i deras kvalitetskontroll.

Den tekniska utmaningen ligger i att kun-
na Gverfora en metod utvecklad f6r HPLC
till UHPLC pa ett robust och forutsigbart
sitt. | UHPLC behdvs ett hogre tryck vil-
ket medfor att virme bildas i kolonnen pa
grund av friktion. Ett 6kat tryck och en ho-
gre temperatur paverkar hur provkompo-
nenterna separeras och dirfér har fysika-
liska modeller utvecklats for att forutsiga
hur separationen paverkas med hjilp av
datorsimuleringar.

Regulatoriskt ligger utmaningen i att moj-
liggtra ett kontinuerligt forbattringsarbete
av analysmetoder, t ex byta fran HPLC till
UHPLC, samtidigt som kontraktet med
Likemedelsverket att kunna kontrollera
likemedelskvalitén bibehalls.

Klassiskt har varje metodparameter spe-
cificerats exakt nir likemedlet godkinns
vilket har medfort tidsédande arbete och
stora kostnader om en parameter behéver
dndras i efterhand.

Vi tagit fram ett arbetssitt som bygger pa
en flexiblare metodbeskrivning baserad
pa vetenskaplig forstielse istillet for ex-
akta parametervirden och arbetet har ut-
virderats med en kvalitetskontrollmetod
for lakemedlet Nexium. Vart arbetssitt
ir anpassat till kommande riktlinjer frin
organisationen ICH (Q12) och har redan
borjat anvindas av AstraZeneca.

Kemivéarlden Biotech med Kemisk Tidskrift. Nr 2 April 2017
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