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FUH2 = dihydro-5-fluorouracil...........c.cccceevvervenvenerennen.

Struktur kimia doksorubisin dan metabolit aktifnya,
doksorubisinol serta standar internal daunorubisin. .......

Kromatogram sampel plasma yang di-spiking
dengan 20 pg/ml 5-fluorourasil (5-FU) (1); 4 pg/ml
metilhidroksibenzoat (2); dan 40 pg/ml doksorubisin
(DOX) (3). oo
Kromatogram sampel plasma yang di-spiking dengan
3ug/ml sitarabin (CYT) (1); 45pg/ml benzil alkohol (2);
dan 30ug/ml etoposida (ETO) (3). weevveveeveenienieieeen,

Struktur kimia taxol (berat molekul 853,9). ...................
Struktur kimia vVInKristin. . ......cocceevieveenienienienieseenens

Jenis kromatogram ion vinkristin (VCR) dan standar
internal vinblastin (VBL) yang diperoleh dari sampel
blanko (A) dan sampel blanko yang dikenai spiking
dengan vinkristin pada konsentrasi 0,25 ng/ml (B). ......

Struktur kimia obat-obat antimalaria golongan kuinolin.

Spektrum meflokuin jika dilarutkan dalam pelarut
HCT 0,1 N oo

Spektrum meflokuin jika dilarutkan dalam metanol........
Diagram skematik sistem FIA dengan detektor
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Gambar 6.5.

Gambar 6.6.

Gambar 6.7.

Gambar 6.8.

Gambar 6.9.

Gambar 6.10.

Gambar 6.11.

kemiluminisensi. a. serium (IV) 2 x 103 M (dalam
asam sulfat 2 M); b. sampel (alkaloid kina); c. natrium
sulfida 8 x 1073, v = katup; ¢’ = koil aliran; PMT =
tabung pengganda foton; AMP = amplifier; HV = sumber
tegangan tinggi; R = perekam; W = ke pembuang..........

Pemisahan Primakuin (1) pada jarak 72 mm (dari 160
mm eluen), klorokuin (2) pada jarak 85 mm dan bulakuin
pada jarak 136 mm dengan KLT ...........ccccoeveieeiiiinnnennne.

Pemisahan alkaloid kina dengan kondisi sebagaimana
di atas. 1 = kinidinon; 2 = kinidin; 3 = sinkonin;
4 = hidrokinidin; 5 = sinkonidin; 6 = Kkinin; 7 =
hidrosinkonidin; 8 = hidrokinin, semua alkaloid
berkonsentrasi 100 m@/L .......ccccccvvviiviiniieiieeieeieeereennn
Kromatogram darah yang di-spiking dengan 350 ng kinin
(internal standard), 250 ng desetilklorokuin dan 250 ng
KIOTOKUIN ...ttt

Struktur kimia artemisinin, artemeter, dihidroartemisinim
dan arteSUNAL..........cc.eeevviieiiieciie e

Spektra UV transisi elektronik artemisinin pada suhu
kamar (25°C) dalam NaOH 0,05 N. Artemisinin yang
dilarutkan NaOH (17,7 mmol/ml) menunjukkan adanya 2
puncak transisi UV yang jelas; satu di panjang gelombang
218 nm dan yang lainnya di 291 nm, ketika dipindai
(scanning) terhadap NaOH 0,05 N sebagai referen. Lebih
lanjut, puncak di 218 nm hilang dengan munculnya
transisi negatif yang jelas di 223 nm tanpa adanya
perubahan di puncak 291 nm. Gambar bagian dalam
(inset) menunjukkan spektra artemisinin dalam skala
yang diperluas untuk memperjelas. Hal ini menunjukkan
bahwa puncak di 218 nm karena DMSO, sementara pita
serapan di 250—-330 dengan puncak maksimal di 291 nm
merujuk pada produk reaksi artemisinin dengan NaOH .
Pengaruh konsentrasi NaOH pada intensitas serapan
artemisinin di 291 nm. Konsentrasi relatif artemisinin
adalah 17,7 nmol/ml, dan produk reaksi NaOH diukur
sebagai perubahan intensitas serapan di 291 nm sebagai
fungsi perubahan normalitas NaOH...........c...cccceeuvrnenn.

Pengaruh pelarut pada intensitas serapan produk reaksi
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Gambar 6.12.

Gambar 6.13.

Gambar 6.14.

Gambar 6.15.

Gambar 6.16.

Gambar 6.17.
Gambar 6.18.

Gambar 6.19.
Gambar 6.20.

artemisinin-NaOH. Larutan induk dan larutan baku kerja
artemisinin disiapkan secara terpisah dalam DMSO
(100%), metanol (100%), etanol (100%) dan etil asetat
(100%), dan sejumlah senyawa dengan kuantitas yang
sama (100 nmol) dibiarkan bereaksi dengan 1 ml NaOH
0,05 N selama 15 menit dan dikenai analisis secara
spektrofotometri. Artemisinin yang dilarutkan dalam
etil asetat dan etanol masing-masing menunjukkan
hampir 20% dan 85% intensitas serapan lebih rendah
dibandingkan dengan DMSO atau etanol .......................

Densitogram sediaan farmasi kapsul yang ada di pasaran
yang mengandung artemeter. Rf = 0,53 ............cccene

Sistem KCKT-PO-CL untuk determinasi artemisinin.
P = pompa; I = injektor; L = lampu merkuri tekanan
rendah; RC = koil reaksi; M = pencampur; D = detektor
kemiluminisensi; Rec = perekam atau recorder..............

Kromatogram (kiri) serum manusia dan (kanan)
serum manusia yang di-spiking dengan artemisinin
pada konsentrasi 11,3 ppm. Kondisi KCKT-PO-CL
sebagaimana di atas........cccccveveerieerieneeneeneeseeseeneesieens

Reaksi derivatisasi artemisinin menghasilkan derivat
senyawa Q260 yang mampu menyerap UV pada panjang
gelombang 260 NM. ......ccceeveevienienieree e
Profil kromatogram artemisinin yang diderivatisasi
dan dideteksi dengan UV pada panjang gelombang
2600 NN e

Struktur kimia proguanil dan atovakuon.............c...........

Kromatogram yang diperoleh dengan kondisi optimal
dengan fase gerak metanol-asetonitril dan bufer fosfat
dengan kekuatan ionik 0,1 (188 : 458 : 354) dengan
pH diatur 2,3 dan kecepatan alir 3,0 ml/menit secara
isokratik. 1 = 4-kloroanilin; 2 dan 3 adalah isomer
senyawa 4-kloroanilin; 4 = proguanil; 5, 6, dan 7
adalah senyawa yang terkait dengan proguanil dan 8 =
ATOVAQUOIL ..ottt eeeereeiie et e e

Struktur kimia pirimetamin dan sulfadoksin...................

Kromatogram (A) plasma blanko; (B) = standar
pirimetamin dalam plasma dengan konsentrasi 150 ng/

Analisis Obat
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Gambar 6.21.
Gambar 6.22.

Gambar 7.1.
Gambar 7.2.

Gambar 7.3.

Gambar 7.4.

Gambar 7.5.

Gambar 7.6.

Gambar 7.7.

Gambar 7.8.

ml dan (C) = sampel plasma setelah 2 hari pemberian
oral 25 mg pirimetamin ke sukarelawan dewasa ............

Struktur kimia lumefantrin. ..............ccoeeiiiiiiiiiiieieeeeee.

Kromatogram lumefantrin (3), desbutil lumefantrin (2)
dan standar internal meloksikam 500 ng/ml (1). ............

Struktur kimia obat-obat antivirus herpes. ............coc......

Kromatogram sampel plasma yang dikenai spiking
dengan 5,0 mg/L asiklovir. Kondisi-kondisi kromatografi
sebagaimana di teks.........coccvevieriinienienieee

Jenis kromatogram yang diperoleh dari (A) = ekstrak
plasma manusia blanko; (B) = serum plasma manusia
blanko yang dikenai spiking dengan 20 ng/ml asiklovir
dan standar internal (I.S) vanilin dan (C) = sampel-
sampel serum yang diperoleh setelah 3 jam pemberian
dosis oral asiklovir 400 mg dari sukarelawan sehat yang
mengandung 640 ng/ml asiklovir. Asiklovir muncul di
waktu retensi sekitar 3,3 dan standar internal di waktu
TELENST 5,0 et

Jenis kromatogram yang menunjukkan A = plasma
blanko; B =plasma yang dikenai spiking dengan asiklovir
(ACV) dengan konsentrasi 0,063 ppm dan gansiklovir
(GCV) dengan konsentrasi 0,065 ppm; serta C = plasma
pasien yang diambil setelah 3 hari pemberian Zovirax®
200 mg 4 kali sehari........ccceevieeniieciieeieecee e

Elektroferogram asiklovir dan standar internal dalam 2
sampel yang berbeda. Untuk kondisi elektroforesis lihat
ERKS ettt

Struktur kimia obat-obat antivirus influenza, yang
meliputi: zanamivir, ribavirin, amantadin, dan
rIMantadin. ........ocooeviiiiiiine e

Kromatogram representatif (A) = plasma blanko;
(B) = plasma yang dikenai spiking dengan ribavirin
0,05 ppm (konsentrasi batas kuantifikasi bawah); (C)
= plasma yang dikenai spiking dengan ribavirin 10
ppm (konsentrasi batas kuantifikasi atas); dan (D) =
sampel plasma dari pasien dengan konsentrasi ribavirin

Reaksi yang diusulkan selama derivatisasi amantadin

192
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Gambar 7.9.

Gambar 7.10.

Gambar 7.11.

Gambar 7.12.
Gambar 7.13.

Gambar 7.14.

Gambar 7.15.

Gambar 7.16.

Gambar 7.17.

Gambar 7.18.

Gambar 7.19.

(AT), rimantadin (RT) dan memantin (MT) dengan
antraquinon-2-sulfonil klorida (ASC). .....ccccevvevierennnen.

Spektrum UV hasil derivatisasi amantadin dengan
antraquinon-2-sulfonil klorida (ASC). ......cccceeevvveevveennenn.

Reaksi derivatisasi AMA, 2-ADA, ADAMA, RIM, dan
MEM dengan 4-fluoro-7-nitro-2,1,3-benzoxadiazole
(NBD-F).(1) AMA; (2) 2-ADA; (3) ADAMA; (4)
RIM; dan (5) MEM. 2-ADA = 2-adamantanamine
hydrochloride; ADAMA = 1-adamantanmethylamine;
AMA, 1-adamantanamine hydrochloride (amantadine);
MEM = 3,5-dimethyl-1-adamantanamine hydrochloride
(memantine); dan RIM, 1-(1-adamantyl)ethylamine
hydrochloride (rimantading). ..........c.ccccvevveeveeienrennennn.

Kromatogram bufer fosfat salin dan derivat-derivat AMA,
2-ADA, ADAMA, RIM dan MEM. (A) blanko; (B)
kromatogram standar yang mengandung derivat-derivat
AMA, 2-ADA, ADAMA, RIM dan MEM (masing-
masing dengan konsentrasi 1 pg/ml). Puncak-puncak 1,
2,3, 4, dan 5 masing-masing menunjukkan derivat AMA,
2-ADA, ADAMA, RIM, dan MEM ..........cceceiinienaene.

Struktur kimia lamivudin dan zidovudin...........c.............

Spektra UV lamivudin standar dan larutan lamivudin
dari hasil ekstraksi tablet lamivudin dari berbagai batch
dengan konsentrasi lamivudin di sekitar 15 ppm............

Jenis kromatogram yang dihasilkan dari pemisahan
lamivudin, zidovudin bersama-sama dengan TMC278.
Untuk kondisi kromatografi, lihat tek ...............c.ccoe.....
Struktur kimia didanosin, zalsitabin, stavudin, dan
ADAKAVIL. c.eeiiiiiieiieieeee e
Kromatogram didanosin yang direkam dengan kondisi
kromatografi di atas.........c.cccceeevieerinciiniieiie e
Kromatogram plasma blanko yang dikenai spiking dengan
2,5 ng/ml abakavir (A), lamivudin (L), dan raltegravir
(R) yang dianalisis dengan kondisi sebagaimana di atas
Kromatogram plasma yang dikenai spiking abakavir
500 NE/MI it

Struktur kimia Zalcitabin (2R-cis) dan sterecoisomer-
StEICOISOMECIIYA. . .uvvieevieeeieeereeeereeereeeteeeseeesereesereesaneens
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Gambar 7.20.

Gambar 7.21.

Gambar 7.22.

Gambar 7.23.

Gambar 7.24.

Gambar 7.25.

Gambar 7.26.

Gambar 7.27.
Gambar 7.28.

Gambar 7.29.

Kromatogram representatif yang menunjukkan pemisahan
zalcitabin (2R-cis) dan stereoisomer-stereoisomernya 1
= 2S-cis isomer; 2 = zalcitabin; 3 = 2S-tfrans isomer; 4
= 2R-1FANS TSOMET ..ottt ettt
Spektrum massa penuh ion molekuler stavudin
terdeprotonasi (m/z = 223,1; struktur molekul stavudin
juga diberikan pada gambar di atas) serta ion produk
utamanya pada m/z =42,01 ....ccccccoveeviieiiieeeeee e

Kromatogram KCKT standar kalibrasi pada batas
kuantifikasi (I) yang mengandung 4 ng/ml stavudin dan
sampel plasma yang mengandung stavudin (II) yang
mendekati batas kuantifikasi pada akhir fase elimasi
profil farmakokinetika stavudin ...........cccccvevveevieeieennnnn

Struktur kimia (A) tenofovir, (B) tenofovir disoproxil,
dan (C) 1,N -etheno-tenofovir.........ccoecvevvereerrenrerneneen.

Kromatogram (A) plasma manusia blanko dengan standar
internal adenofir yang ditambahkan ke dalamnya; (B)
sampel pasien yang mengandung 197 ng/ml tenofovir;
(C) sampel plasma yang dikenai spiking dengan 1.120 ng/
ml tenofovir; dan (D) sampel plasma yang dikenai spiking
yang mengandung abakavir 2 pg/ml (*) merupakan
puncak-puncak yang terkait dengan abakavir .................

Kromatogram dengan deteksi UV (260 nm) untuk plasma
blanko yang bebas obat (A) dan plasma manusia yang
mengandung 56 ng/ml (B). Anak panah menunjukkan
waktu retensi standar internal adalah 2,7 menit,
sementara waktu retensi tenofovir adalah 4,6 menit.......

Kromatogram dengan deteksi spektrometer massa (ion
pada m/z 288) untuk plasma blanko yang bebas obat (A)
dan plasma manusia yang mengandung 51 ng/ml (B).
Anak panah menunjukkan waktu retensi standar internal
adalah 2,7 menit, sementara waktu retensi tenofovir
adalah 4,6 MENIt .........ooooviviiiiiiieeeeeeeeee e

Struktur kimia nevirapin, delavirdin, dan efavirenz. ......

Kromatogram representatif subjek yang positif nevirapin
(NVP) (A) dan yang negatif NVP (B). IS = standar
INtEINAl. .ovoiiiiiiiic e

Kromatogram KCKT sampel plasma setelah 10 menit
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Gambar 7.30.

Gambar 7.31.

Gambar 7.32.

Gambar 7.33.

Gambar 7.34.

Gambar 7.35.

Gambar 7.36.

Gambar 7.37.

pemberian delavirdin 0,18 mg secara intravena. 1 =
delavirdin; 2 = standar internal ................ccoeeevvevieeeiennnns

Kromatogram KCKT plasma yang mengandung efavirenz
0,0625 pg/ml dan standar internal..............cceeeveeenveennenn.

Kromatogram plasma manusia blanko yang dikenai
spiking dengan standar internal dan nevirapin 73 ng/ml
(waktu retensi 7,02 MENIt). ...cccvevververeerreieenreereeeveene

Struktur kimia obat-obat sakuinavir, ritonavir, indinavir,
dan nelfinavir. ..........ccccoveeeiiiiii e

Kromatogram nelfinavir mesilat yang diperlakukan
dengan asam klorida 1 M, direfluks selama 35 menit pada
suhu 70°C untuk melihat degradasinya. Puncak 1 (Rf =
0,26) dan puncak 2 (Rf= 0,35) adalah produk degradasi
dan puncak 3 = nelfinavir mesilat dengan Rf=0,45.......

Jenis kromatogram sakuinavir yang diperoleh dari
otak mencit. (A) = sampel blanko; (B) = sampel yang
diperoleh dari mencit setelah 1 jam pemberian sakuinavir
S mg/kg berat badan ............oecceeviiiieniienieeeee

Kromatogram sampel plasma manusia yang mengandung
ritonavir pada konsentrasi 470 ng/ml...........cccccevveennnnne.

Kromatogram ritonavir, standar internal dan metabolit-
metabolit ritonavir (M1, M2, dan M11) dengan sistem
KCKT di atas.....ccccoveeeeeirinieieieieeneeeeeeeieseseeeeeeaens

Struktur kimia ritonavir dan metabolit-metabolitnya......
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