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THUOC NHO MAT TOBRAMYCIN

BAN BO SUNG DBVN v

cho vio ong nghi¢m, dét néng nhe tao khi sulfur dioxid
c6 mui hdc va 1am den giay loc tm dung dich thiy ngén
pitrat (TT).

B. Hoa tan mgt lugng bot vién twong duong 0,1 g tinidazol
gong 5 ml dung dich acid sulfuric 5 % (TT), l4c k¥, loc.
Thém vao dich loc 2 ml dung djch bdo hoa acid picric
(TT), xuat hign tua mau vang,

C. Trong myc Pinh lrgng, sic ky db cia dung dich thir
phai cho pic chinh c6 thoi gian lwu tuong (mg véi thi gian
lyu cita pic tinidazol thu dugc trén séc ky d6 cia dung dich
chudn.

P hoa tan (Phu luc 11.4)

Thiét bi: Kiéu gio quay.

Méi trueng hoa tan: 900 ml dung djch acid hydrocloric
0.1 M (TT).

Toc d6 quay: 100 r/min.,

Thoi gian: 30 min.

Cich tién hanh: Le:ly mot phﬁn mdi trudng sau khi hoa tan
méu thir, loc, bd 20 ml dich loc déu. LAy chinh x4c 2 ml
dich loc cho vao binh dinh mic 100 ml, thém nuwdc dén
dinh mirc, lac déu. Pha dung dich tinidazol chuén nhu sau:
Hoa tan 30,0 mg tinidazol chuan trong 50,0 ml méi trudng
va pha lofing 2 ml dung dich thu dugc thanh 100,0 ml bing
nmiede. Do 6 hdp thu (Phu luc 4.1) caa cac dung dich &
buée séng 317 nm, trong cde do day 1 cm, ding hén hop
méi truomg hoa tan - mede (1 : 50) 1am miu trang.

Tinh ham hrong tinidazol, CgH;N,O,S, da hoa tan trong
mdi vién dua vao dé hap thyu cua dung dich chudn, dung
dich thir va ndng d6 CgH ;N;0.S ciia dung dich chuén.

Yéu cdu: Khéng dugc it hon 80 % (Q) lugng tinidazol,
CsH,3N;0,S, so v&i luong ghi trén nhan duge hoa tan trong
30 min.

Dinh lwong

Pha déng: Methanol - dung dich kali dihydrophosphat (20
: 80).

Dung dich kali dihydrophosphat: Hoa tan 6,80 g kali
dihydrophosphat (TT) trong 1000 ml niede, diéu chinh dén
pH 3,5 bing acid phosphoric (TT). _' 1
Dung dich chuan: Pha dung dich tinidazol chuédn c6 nong
dd 120 pg/ml trong pha dong o
Dung dich thir; Can 10 vién, loai bo 16p bao (néu can) va
nghién thanh bot min. Can chinh xac mot lugng bél vién
tuong ing véi khoang 120 mg tinidazol vao binh du}h mirc
100 ml, thém pha ddng vao va lac dé hoa tan, thém pha
dong dén dinh mirc, lic déu, loc. Lay chinh xéc 5 ml dich
loc cho véo binh dinh mirc 50 ml, thém pha dng d¢n dinh
mic, lic déu.

Diéu kién sdc ky: N o
Cot kich thudc (25,0 cm x 4,6 mm) dugc nhéi pha tinh C
(5 pm).

Dectector quang phé tir ngoai dat & bude song 310 nm.

Téc 4o dong: 1,2 ml/min.

Thé tich tiém: 20 pl.

Céch tién hanh: .

Kiém tra tinh phu hop cta hé thong sac ky: Tién hanh
séc ky voi dung dich chuén, so dia 1y thuyét tinh trén pic
tinidazol phai 16n hon 2000. D§ léch chuan twong déi cia
dién tich pic tir 6 lin tiém lap lai dung dich chuan khéng
dugc 16n hon 2,0 %. -

Tién hanh séc ky lan lugt dung dich chuan va dung dich thr,
Tinh ham lugng tinidazol, C3H13N904S, ¢ trong vién
dya vio dién tich plC trén séc ky d6 thu dugc cua dung
dich chuflll, dung dich thir va ham lugng CsH3N50,S cia
tinidazol chuan.

Bio quan
Trong dd dyng kin, tranh anh sang.

Loai thubc ‘
Thubc khang nguyén sinh dong vét, khang sinh.

Ham lwong thwéng dung
500 mg.

THUOC NHO MAT TOBRAMYCIN

Thuéc nho mét tobramycin 1a dung dich vd khuan cia
tobramyein hodc tobramycin sulfat trong nudc, co thé co
thém céc t duge thich hop nhu chit dém, chét bao quan,
chét phan tan hay chét didu chinh do déng truong.

Ché phim phai dap tng cic yéu cdu trong chuyén luan
“Thuéc nha mat” (Phu luc 1.14) va cdc y€u cau sau day:

Ham lwgng tobramycin, C,[1;NsO,, tit 90,0 % dén
120,0 % so vai lugng ghi trén nhan.

Tinh chét
Dung dich trong, khéng mau.

Dinh tinh

A. Phuong phép sic ky 16p méng (Phu lyc 5.4).

Ban mong: Silica gel G.

Dung méi khai trién: Methanol - clovoform - amoniac ddam
dac (60 : 25 : 30).

Dung dich thir: Pha lodng mot thé tich thich hgp thudc nhé
mét v&i murde néu cin dé thu duoc dung dich c6 nong d
tobramycin 3 mg/ml.

Dung dich d6i chiéu (1): La dung dich tobramycin chuan
trong nuwede cd nong dd 3 mg/ml.

Dung dich ddi chiéu (2): Hon hop déng thé tich cua dung
dich thir va dung dich déi chiéu (1).

Cdch tién hanh: Chim riéng biét 5 pl mdi dung dich 1én
ban méng. Trién khai sic ky dén khi dung moi di dugc
khoang 3/4 chiéu dai ban mong. Liy ban mong ra, dé dung
moi bay hoi va siy ban méng & 105 °C trong 15 min. Ngay
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Iap tirc phun dung dich ninhkydrin (TT) 1 % trong hdn hop
dung moi /-butanol - pyridin (100 ; 1). Vet chinh trén séc
ky db cua dung djch thu phai tuorng mg veé vj tri, mau sic
va kich thudc so véi vét chinh trén sic ky d6 cua dung dich
dbi chiéu (1). Dung dich d6i chleu (2) chi cho mot vét duy
nhét c6 vij tri tucmg g véi vét chinh trén sic ky db cua
dung dich d6i chiéu (1).

B. Trong muc Dmh lugng, pic chinh trén sic ky dé cua
dung djch dén xuét thir phai c6 lhen gian luu twong g voi
thori glan luu cia pic chinh trén sic ky db coa dung dich
din xut chuén.

pH
Tur 7,0 dén 8,0 (Phu lyc 6.2).

Pinh lrgng

Phuong phap séc ky 1éng (Phu luc 5.3).

Pha dong: Hoa tan 2,0 g tris(hydroxymethyl)aminomethan
(TT) trong 800 ml nwoec. Thém 20 ml dung dich acid
sulfuric 0,5 M (TT) vao dung djch thu dugc va pha lodng
thanh 2000 ml bang acetonitril (TT). Dé ngum lqc qua
mang loc 0,2 um. Piéu chinh ty 1 dung méi néu cin.
Thuoc thie 2,4-dinitrofluorobenzen: Pha dung dich
2,4-dinitrofluorobenzen (TT) c6 néng do 10 mg/ml trong
ethanol 96 % (TT). Dung dich duge dung trong vong
5 ngay sau khi pha, bao quan trong ti lanh & nhiét do tir
2°Cdén8°C.

Thuoc thir tris(hydroxymethyl)aminomethan: Pha dung dich
gbc chira tris(hydroxymethyl)aminomethan (TT) nong do
15 mg/ml trong nuwoée. Dung dich nay dung dugce trong vong
| thang, bio quan trong ta lanh & nhiét d tir 2 °C dén 8 °C.
L4y 40 ml dung dich gdc vao binh dinh mirc 200 ml, thém
dimethyl sulfoxid (TT) va trén déu, thém dimethyl sulfoxid
(TT) &én vach. Thudc thir nay duge ding trong vong 4 h.
(Néu dé trong nuéc da & nhiét do dudi 10 °C thi co thé
ding thude thir nay trong vong 8 h).

Dung dich thu: Hut chinh x4c mét lugng thé tich che
pham, pha lodng vdi nuwdc dé thu duoc dung dich cé ndng
d9¢ tobramycin khoang 0,22 mg/ml.

Dung dich chudn: Can chinh xac khoang 44 mg tobramycin
chuén vao binh dinh mirc 50 ml, thém | ml dung dich acid
sulfuric 0,5 M (TT) va thém nueée dé hoa tan ché pham, sau
d6 thém nude dén vach. Pha lodng 5,0 ml dung dich thu
dugce thanh 20 ml bing nudc.

Tao dan xudt: [Cha y: Lam néng céc dung dich & clng
nhi¢t d¢, clng thoi gian. Céc binh dugc dat vao, [ay ra
khoi bé céch thiy (duge duy tri & nhiét do 60 °C) dong
thoi]. Lan lugt thém vao 3 binh dinh ,muc dung tich
50 ml khéc nhau 4,0 ml dung dich chuén; 4,0 ml dung
dich thir va 4,0 ml nwée. Thém vao mdi binh 10 ml
thuéc thir 2,4-dinitrofluorobenzen va 10 ml thuéc thit
tris(hydroxymethyl)-aminomethan, 1ac déu va ddy nip
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binh, D& c4c binh vio bé cach thuy dugc duy tri & 60 o¢
£ 2 °C trong 50 min £ 5 min. Lay binh ra, dé yén 10 mjy,

Thém acetonitril (TT) dén gan vach (cich vach khodng

2 ml) dé nguou vé nhiét do phong va thém acetonitril (T])
dén vach, lac déu. Céc dung dich thu duqc sau khi tao dip,
xuét ln lugt 1a dung dich dén xuat chuén, dung dich diy
xuét thir va dung dich mau trang

Dung dich phéan giadi: Chuan bi dung dich méi phy
p-naphtholbenzein (TT) c6 ndng d6 0,24 mg/ml trong
acetonitril (TT). Pha lodng 2 ml dung dich thu dugc thanp
10 ml bang dung dich din xuat chuén va sir dung ngay.

Diéu kién sac ky:
Cot kich thuée (25 cm x 4,6 mm) dugc nhéi pha finh ¢

(5 pm). ) _

Detector quang phd tir ngoai dit & budc séng 365 nm,
Téc dp dong: 1,2 ml/min.

Thé tich tiém: 20 pl.

Cdch tién hanh: o )

Tién hanh sic ky véi dung dich mau trang d€ xéc dinh pic
dung méi va thude thur.

Tién hanh sdc ky véi dung dich phan giai, thoi gian hr
twong d6i cua pic p-naphtholbenzein so v&i pic tobramycin
khoang 0,6. P phdn giai giita pic p-naphtholbenzein va
pic tobramycin it nhét [a 4,0.

Tién hanh séc ky v6i dung dich dan xuét chuin, d§ léch
chuén twong déi cua dién tich pic tir 6 lan tiém Lap lai dung
dich dan xuat chuan khong duoc 16n hon 2,0 %.

Tién hanh sic ky v6i dung dich din xuét thir va dung dich
din xuat chuan.

Tinh ham lugng tobramycin C,;sH3;,N;O, trong ché phim
dua vao dién tich pic dap img thu dugc tir dung dich
dan xuét chuan, dung dich din xudt thir va ham lugng
C,sH1;N:O, ctia tobramycin chuan.

Bio quén
Trong db dung kin, & noi mat, tranh anh sang.

Loai thudc
Khang sinh.

Ham lrgng thwomg dung
Dung dich 0,3 %.

THUOC TIEM TOBRAMYCIN

La dung dich v6 khuan cia tobramycin sulfat trong nudc
aé pha thude tiém hodc tobramycin trong nudc dé pha
thude tiém c6 thém acid sulfuric.

Ché pham phai dép mg cac yéu cau chung trong chuyén
ludn * Thuoc tiém, thudc tiém truyén” (Phu luc 1.19) va céc
yéu cau sau day:

Ham lugng tobramycin, C,;H;;N,0,, tir 90,0 % dén
120,0 % so voi lugng ghi trén nhin.



