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IMIPRAMIN HYDROCLORID

Néu ché pham duoc dung dé san xuét cac dang thudc tiém
ma khéng co phu'(mg Phép hfﬂ] hl$u ]0&1 bo an {IQC [0 vi
khuan thi phai dap img yéu ciu cta phép thir nay.

pjnh lrgng

Phuong phép sic ky long (Phu lyc 5.3),

Bneu kién sac ky, pha déng, dung dich thu, dung dich déi
chiéu (1 nhu mo ta & muc Tap chat lién quan.

Cach tién hanh:

Tiém lan luot dung dich thir va dung dich déi chiéu (1).

Tinh ham lugng i |m1penem, C:H;;N,O,S, dya vao dién tich

pic | thu dugc trén sac ky do cla dung dich thi, dung dich d6i

chiéu (1) va ham luong C,,H,;N,0,S cia imipenem chudn.

Bio quﬁn
Trong dd dymg kin, & nhiét d¢ tir 2 °C dén 8 °C. Néu ché pham
v6 khuén thi phai bao quan trong d6 dyng kin, vé khuan.

Loai thudc
Khang sinh nhém carbapenem.
Ché pham
Thudc tiém.

IMIPRAMIN HYDROCLORID

C1oHa:N2.HCI Ptl: 3169

Imipramin hydroclorid la 3-(10,11-dihydro-5SH-dibezo[b,f]
azepin-5-yl)-N, N-dimethylpropan-1-amin hydrclorid, phai
chtra tir 98,5 % dén 101,0 % C,,H,,N,.HCI, tinh theo ché
pham di lam khd.

Tinh chat
Bot két tinh trang hay hoi vang.
D& tan trong nudc va trong ethanol 96 %.

Dinh tinh

C6 thé chon mot trong hai nhom dinh tinh sau:
Nhom I: A, D.

Nhom II: B, C,D.

A. Phé hidp thu hcmg ngoal (Phu luc 4.2) cua ché phim
phai phu hop véi phd hép thy héng ngoai cta imipramin
hydroclorid chuan.

B. Diém chay (Phu luc 6. 7} Tir 170 °C dén 174 °C.

C. Hoa tan khoang 5 mg ché pham trong 2 ml acid nitric (TT),
mau xanh lam dam xuét hién.

D. Khoang 20 mg ché phﬁm cho phan Umg (A) cua clorid
(Phy lyc 8.1).

P§ trong va mau sic ciia dung dlch

Dung dich S: Hoa tan nhanh 3,0 g ché phim trong 20 ml
nweoe khong cé carbon dioxyd (TT) bang cach lic va khudy
béng diia thuy tinh, pha lodng thanh 30 ml véi cung dung moi.
Dung dich S phai trong (Phu luc 9.2). Sau khi pha xong lap
tirc pha lodng dung dich S vdi cung thé tich m:o‘c Dung
dich thu dugc c6 mau khéng duge dam hon mau mau VN,

(Phu lyc 9.3, phuong phép 2).

pH
Dung dich S ¢6 pH tir 3,6 dén 5,0 (Phu luc 6.2). Po ngay
sau khi pha.

Tap chat lién quan

Phuong phép sic ky long (Phy luc 5.3).

Pha déng: Acetonitril (TT,) - dung dich dikali hydrophosphat
0.52 % dd dugc diéu chinh dén pH 7,0 bang acid phosphoric
(40 : 60).

Dung dich thir: Hoa tan 50,0 mg ché pham trong pha dong
va pha lodng thanh 50,0 ml v&i cung dung moi.

Dung djch d6i chiéu (1): Hoa tan 5,0 mg imipramin dung dé
kiém tra tinh phu hop cua hé thon g (chua tap chit B) trong
pha dong va pha loang thanh 5,0 ml bang cung dung méi.
Dung dich déi chiéu (2): Pha loang 1,0 ml dung dich thir
thanh 100,0 ml bang pha déng. Pha lodng 1,0 ml dung dich
thu dwoc thanh 10,0 ml bing pha dong.

Piéu kién sdc kp: ‘

C6t kich thude (15 cm x 4,6 mm) dugc nhoi pha tinh 1a
end-capped polar-embedded octadecylsilyl amorphous
organosilica polymer (5 pm).

Nhidt dd cot: 40 °C.

Detector quang phé tir ngoai dét & bude song 220 nm.

Tdc @6 dong: 1,0 ml/min.

Thé tich tiém: 10 pl.

Cch tién hanh:

Tién hanh séc ky véi thoi gian gip 2,5 lan thai gian luu
cua imipramin.

Kiém tra tinh phtt hgp ctia hé théng sic ky: Tién hanh sic
ky voi dung dich dbi chiéu (1). B phén giai gitra pic tap
chit B véi pic imipramin it nhét 14 5,0.

Thoi gian lwu twong d6i so véi imipramin (thoi gian luu
khoang 7 min) cua tap chit B khoang 0.7.

Gidi han:

Tap chit B: Dién tich pic cua tap chat B khéng dugc 16n
hon dién tich cua pic twong img trén sic ky do cia dung
dich déi chiéu (1) (0,1 %).

Cac tap chit khac: Véi mdi tap chét, dién tich pic khéng
dugc 16n hon dién tich pic imipramin trén sic ky d6 cia
dung dich doi chiéu (2) (0,10 %).

Téng cac tap chit: Téng dién tich pic cua tit ca c4c tap chét
khong duoc 16n hon 3 1an dién tich pic imipramin trén sic
ky db cua dung dich di chiéu (2) (0,3 %).
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INDOMETHACIN

AN BO SUNG
B S DBVNy

Bo qua nhimg pic cé di¢n tich nhd hon 0,5 1an dlcn tich
pic imipramin trén sic ky dd cia dung dich déi chiéy (2)
(0,05 %).

Ghi chu:

Tap chit A: 3-(10,11-dihydro-5H-dibenzo[b,flazepin-5-yl)-N-
melhy|pl'0Pan' -amin (desipramin).

Tap chit B: 3-(5H-dibenzo[b,flazepin-5-yl)-N,N- -dimethylpro-
pan-1-amin (depramin).

Tap chat C: 10-[3-(dimethylamino)propyl]acridin-9(10H)-on.

Mit khoi lwgng do 1am khé
Khéng duge qua 0,5 % (Phu luc 9.6).
(1,000 g; 105 °C).

Tro sulfat
Khong dugc qua 0,1 % (Phu luc 9.9, phuong phép 2).
Dung 1,0 g ché phdm.

Pinh hrong

Hoa tan 0,250 g ché pham trong 50 ml ethanol 96 % (TT)
va thém 5,0 ml dung dich acid hydrocloric 0,01 N (CP).
Chuan do bang dung dich natri hydroxyd 0,1 N (CD). Xac
dinh diém két thuc bang phurong phap chuan d6 do dién thé
(Phu luc 10.2). Poc thé tich di tiéu thu giira 2 diém uén.

1 ml dung dich natri hydroxyd 0,1 N (CP) tuong tmg vai
31,69 mg CoH,,N,. HCL.

Bdo quan
Trong do dung kin, tranh anh sang.

Loai thudc
Uc ché tai thu héi monoamin, chéng trdm cam 3 vong.

Ché phim
Vién nén.
INDOMETHACIN
f OCH;4
CisH,(CINO, P.tl: 3578

Indomethacin 1a acid [1-(4-clorobenzoyl)-5-methoxy-2-
methyl-1H-indol-3-yl] acetic, phai chua fr 98,0 % dén
102,0 % C,4H,,CINO,, tinh theo ché phim da lam kho.

Tinh chit
Bot két tinh tring dén vang, da hinh.
Thye té khong tan trong nudc, hoi tan trong ethanol 96 %.

Pinh tinh

C6 thé chon mét trong hai nhém dinh tinh sau:
Nhém I: A, E.

Nhém I1: B, C, D, E.

1534

A. Phb hip thy I:lcmg ngoai (Phu luc 4.2) cua ché phim
phai phu hop véi pho hap thu hong ngoal cua indomethg,
cin chuan Tién hanh do mau thir va méau chuan trong trang
thai rdn khong két tinh lai.

B. Phd hép thu tir ngoai (Phu lyc 4.1) ctia dung dich chg
phém 0,0025 % trong hdn hop dung dich acid h ydrocloric
1 M - methanol (1 : 9), dugc do trong khodng bude song g,
300 nm dén 350 nm, cho mét cyc dai hap thy & buge song
318 nm. A (1 %, 1 cm} o cuc dai tir 170 dén 190.

C. Hoa tan 0,1 g che pham trong 10 ml ethanol 96 %
(TT), dun néng nhe néu can. Lay 0, I ml dung dich nay, then,
2 ml dung dich hdén hop moi pha gom 1 thé tich dung dich
hydroxylamin hydroclorid (TT) 25 % va 3 thé tich dung ‘
dich natri hydroxyd 2 M (TT). Thém 2 ml dung dich aciq
hydroctonc 2M{( TT) valml dung dich sdt (Th) clorid 13 o
(TT), lac déu, xuat hién mau hong tim.

D. Ldy 0,5 ml dung dich dugc pha nhu muc C, thém 0,5 iy
dung dich p-dimethylaminobenzaldehyd (TT)), tua tag
thanh nhung tan khi lic. Pun noéng trén cach thiy, xuét
hién mau xanh cham. Ticp tuc dun 5 min va lam lanh trong
nudc da 2 min, xudt hién tha va mau chuycn sang xanh
xdm nhat. Thém 3 ml ethanol 96 % (TT) thu duge dung
dich trong va c¢6 mau héng tim.

E. Diém chay: 158 °C dén 162 °C (Phu luc 6.7).

Tap chit lién quan

Phuong phap sic ky 16ng (Phu lue 5.3). Chuan bi cac dung
dich ngay trudce khi ding.

Pha dong A: Dung dich chtta 5 g/L acid formic khan (TT)
trong nuoc.

Pha déng B: Dung dich chtra 5 g/L acid formic khan (TT)
trong acetonitril (TT).

Hon hop dung méi: Acetonitril - nueée (50 - 50).

Dung dich thir: Hoa tan 25,0 mg ché pham trong hén hop
dung méi, siéu dm néu can, va pha loang thanh 25,0 ml véi
cung dung méi.

Dung dich déi chiéu (1): Pha loang 1,0 ml dung dich thir
thanh 100,0 ml bing hén hop dung moi. Pha loang 1,0 ml
dung dich thu duge thanh 10,0 ml bang hdn hop dung méi.
Dung dich déi chiéu (2): Dung dich chira hon hop tap
chuén ctia indomethacin (tap chat I va chét J) trong hdn
hop dung le (nong d6 khoang 0,002 mg/ml).

Diéu kién sic ky:

Cot kich thudce (10 em x 2,1 mm) duoc nhéi pha tinh end-
capped ethylen-bridged phenylsilyl silica gel dung cho sdc
ky (hybrid material) (1,7 um).

Nhiét do cot: 50 °C.

Detector quang phé tir ngoai dit & budc séng 254 nm.
Tde d6 dong: 0,3 ml/min.

Thé tich tiém: 1,4 ul.

Cdch tién hanh:

Tién hanh sic ky theo chuong trinh dung méi nhur sau:



