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SUMMARY. Lapatinib (INN), used in the form of lapatinib ditosylate, (USAN) (Tykerb/Tyverb, GSK) is
an orally active drug for breast cancer and other solid tumours. A sensitive and simple LC-MS method for
determination of lapatinib in rat plasma using one-step protein precipitation was developed and validated
with carbamazepine as internal standard (IS). Chromatographically separation was achieved on an SB-
C18 (2.1 mm x 150 mm, 5 gm) column with acetonitrile-0.1% formic acid as the mobile phase with gradi-
ent elution. Electrospray ionization (ESI) source was applied and operated in positive ion mode; selected
ion monitoring (SIM) mode was used for quantification. Calibration plots were linear over the range of
10-2000 ng/mL for lapatinib in rat plasma. Mean recovery of lapatinib from plasma was better than
79.5%. CV of intra-day and inter-day precision were both less than 13% . The method was successfully ap-
plied to the pharmacokinetic study of lapatinib in rats.

RESUMEN. Lapatinib (INN), utilizado en forma de lapatinib ditosilato, (USAN) (Tykerb/Tyverb, GSK), es un
fadrmaco activo por via oral para el cancer de mama y otros tumores sélidos. Un método de LC-MS sensible y
simple para la determinacion de lapatinib en plasma de rata utilizando un solo paso de precipitacion de proteinas
fue desarrollado y validado con carbamazepina como estdndar interno (IS). La separacién cromatografica se lo-
gré utilizando una columna SBC18 (2,1 mm x 150 mm, 5 um) con 4cido férmico acetonitrilo-0,1% como fase
mévil, con gradiente de elucién. Para la cuantificacion se utilizé una fuente de ionizacién por electrospray (ESI)
operada en modo de ion positivo, con seguimiento de los iones seleccionados (SIM). Los graficos de calibracién
fueron lineales en el rango de 10-2000 ng/mL para lapatinib en plasma de rata. La recuperacion media de lapati-
nib a partir de plasma superé el 79,5%. Los valores de CV del intra-dia y entre dias fueron ambos menores del
13%. El método se aplicé con éxito para el estudio farmacocinético de lapatinib en ratas.
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