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La conformité d’un principe actif passe par un test essentiel qui est celui de l’analyse quantitative des substances apparentées. Ce sont des résidus de produits utilisés lors de la synthèse de la substance et des impuretés liées à sa stabilité.
Pour générer ces impuretés, une procédure règlementée par les instances du médicament appelée méthode indicatrice de stabilité est en vigueur.
Dans ce contexte, nous présentons le développement d’une méthode chromatographique en phase liquide à haute performance pour la séparation
 
d’une molécule biologiquement active, la citicoline en présence de ses impuretés générées par différents stress : 
Hydrolyse acide par HCl
Hydrolyse basique par NaOH
Oxydation par H
2
O
2
Photolyse dans l’UV
La chaleur 
Ces attaques conduisent à trois produits de dégradation nommés DPA, DPB et DPC. Le premier est obtenu dans le cas de l’hydrolyse acide et par photolyse. Le second est le résultat de l’hydrolyse basique et le dernier résulte de l’oxydation de la citicoline. 
Les quatre molécules sont séparées en utilisant une 
phase stationnaire
 
en 
silice éluée par une phase mobile composée d’un mélange acétonitrile : tampon formiate d’ammonium à pH=3 dans les proportions 70/30 V/V respectivement. Notons que cette technique
 
particulière 
(HILIC)
connait un succès certain dans l’analyse des molécules très polaires où les phases stationnaire et mobile sont polaires. L’utilisation d’un détecteur à barrettes de diodes a permis la mise en évidence de ces composés de dégradation avec quelques informations structurales à partir des
 
spectres d’absorption. L’élucidation des structure
 
sa nécessité l’utilisation d’un couplage 
LC-MS
.
La structure proposée à partir de la spectrométrie de masse est vérifiée par la Résonance Magnétique Nucléaire (RMN).Les spectres obtenus
,
 après récupération par chromatographie semi-préparative
,
 sont en accord avec les propositions des structures.
)

