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VIÊN NÉN MOXIFLOXACIN 

Là viên nén chứa moxifloxacin hydroclond 

Che pham phải đáp ứng các yêu cầu trong chuyen luận 

“Thuốc viên nén” (Phụ lục 1.20) và các yêu cầu sau đây: 

Hàm lượng moxifloxacin, C›,H,,FN,O,„ từ 90,0 % đến 
110,0 % SO với lượng ghi trên nhãn. 

Định tính 

A. Trong wan Độ hoa tan, phổ hấp thụ tử ngoại (Phụ lục 

4.1) của dung dịch thử phải có các cực đại hấp thụ tương 
ứng với các cực đại hấp thụ của dung dịch chuẩn. 

B. Trong phần Dinh lượng, sắc ký đồ của dung dich thử phải 
cho pic chính có thời gian hru tương ứng với thời gmn lưu 

của pic moxifloxacin trên sắc ký đồ của dung dịch chuẩn. 

Độ hòa tan (Phụ lục 11.4) 

Thiết bị: Kiéu cánh khuây. 

Môi trường hỏa tan: 900 ml dung dich acid hydrocloric 0,1 M 
(TT) đã được loại khí. 

Tóc độ quay: 50 r/min. 

Thời gian: 30 min, 

Cách tién hành: 

Dung dịch thử: Sau thời gian hòa tan quy định lấy một 

phén dịch hoa tan, lọc va pha loãng dich lọc bằng môi 

trường hòa tan nếu cần dé thu được dung dịch có nồng độ 

moxifloxacin tương đương với dung dịch chuẩn. 

Dung dịch chudn: Dung dich moxifloxacin hydroclorid 

chuẩn pha trong môi trường hòa tan có nong độ chính xác 

khoảng 4,5 ug/ml. 

Đo độ hấp thụ (Phụ lục 4.1) của dung dịch thử, dung dịch 

chuẩn ở bước song 296 nm, mẫu trắng là môi trường hòa 

tan. Tính hàm lượng moxifloxacin, C›(H›,FN¿O,, hòa tan 

dựa vào độ hấp thụ của dung dịch chuẩn, dung dịch thử 

và hàm lượng C;,H›,FN;O, của moxifloxacin hydroclorid 

chuẩn. 

Yéu cau: Không ít hơn 80 % (Q) lượng moxifloxacin, 

CIiH„FN,O,, so với lượng ghi trên nhãn được hòa tan 

trong 30 min. 

Tạp chất liên quan 
Phương pháp sắc ký lỏng (Phụ lục 5.3). 

Pha động A: Methanol - dung dịch đệm (20 : 80). 

Pha động B: Methanol - dung dịch đệm (80 : 20). 

Dung dịch đệm: Hòa tan 1,5 g tetrabutylamoni hydrosulfat 

(TT) và 1,0 g kali dihydrophosphat (TT) trong 1000 ml 

nước. Thêm 2 ml acid phosphoric (TT) và chỉnh pH đến 

25 bằng trị iethylamin (TT). 

Dung môi pha mẫu: Hoatan 0,5 g tetrabutylamoni hydrosulfat 

(TT) và 1,0 g kali dihydrophosphar (TT) trong 1000 ml 

nước. Thém 2,0 ml acid phosphoric ( (TT). Thém 10 ml 

dung dich natri hydroxyd 0.1 M (T , lắc đều. 

Dung dịch tạp chuẩn góc: Dung dịch chứa 0,02 mg/ml mỗi 

tạp chất F và tạp chất A của moxifloxacin trong acetonitril 

(TT). 
Dungdichphangiai: Dungdlchchuao i mg/mlmox1í1cJ›céxc1n 

hydroclorid, 0,3 ng/ml mỗi tap chat F va tap chất A của 

moxifloxacin trong dung môi pha mẫu được chuẩn bị như 

sau: cân chính xác 82 mg moxifloxacin hydroclorid chuẩn 

và chuyển vào bình định mức 250 ml, thêm 4,0 ml dung 

dịch tap chuẩn goc và thêm dung môi pha mẫu dén vach, 

lắc đều. 

Dung dịch doi chiếu: Dung dịch chứa 3,3 pg/ml moxifloxacin 

hydroclorid chuẩn trong dung môi pha mẫu. 

Dung dịch thử: Cân chính xác một lượng bột viên tương 

ứng với 82 mg moxifloxacin hydroclorid, chuyen vào binh 

định mức 250 ml. Thêm 150 mÌ dung môi pha mẫu và siêu 

âm 30 min, thỉnh thoảng lắc. Thêm dung môi pha mẫu đến 

vạch, lắc deu ly tâm và lọc dung dịch thu được. 

Dibu kiện sắc ký: 

Cột kích thước (25 cm x 4;| 0 mm) được nhồi pha tĩnh phenyl- 

silyl silica gel dùng cho sắc ky (5 pm). 

Nhiệt độ cột: 50 °C. 

Detector quang phd tử ngoại đặt & bước sóng 293 nm và 

317nm. 

Tốc độ dòng: 1,1 ml/min. 
Thé tich tiêm: 25 pl. 
Cách tién hành: 
Tiền hành sắc ký với chương trinh dung môi như sau: 

Thời gian Pha động A Pha động B 
(min) (% tưt) (% tt/tt) 

0 95 5 
22 95 5 
39 30 70 
52 30 70 
53 0 100 
58 0 100 

| 58,1 95 5 
70 95 5 

Kiém tra tính phù hợp của hệ thống: Trên sắc ký đồ của 

dung dịch phân giải ở bước sóng 293 nm: độ phân giải 

giữa pic ma tap chất F va pic moxifloxacin không nhỏ hơn 

2,0; tỷ số đỉnh - hõm (HyH,) khong nhỏ hơn 1,5 trong đó 

H, là chiều cao dinh pic tạp chal A so với đường nên và 

H, là chiều cao tính từ đường nền dén đáy hõm phân tách 

giữa pic moxifloxacin va pic tap chất A. Trên sắc ký đồ của 

dung dịch déi chiéu & bước sóng 293 nm: hệ số đối xứng 
của pic moxifloxacin không lớn hơn 2,0; độ lệch chuan 

tương đồi của diện tích pic moxifloxacin từ 6 lần tiêm lặp 
lại không lớn hơn 10,0 %. 

Ụnh hàm lượng lDỈìằl’l trăm mỗi tạp chất trong chế ủẩm, 

néu có, dựa vào diện tích pic tạp chất trên sắc ký đồ của 

dung dịch thử, diện tích pic moxifloxacin trên sắc ký đồ 
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của dung dịch đối chiéu và hàm lượng của CIHFNIO: 
trong moxifloxacin hydroclorid chuén. 

Giới hạn: Xem Bảng 1, b qua các pic có thời gian lưu nhỏ 
hơn 3 min, các pic ra sau pic 8-methoxy quinolonic ethyl 

ester va pic có diện tích dưới 0,05 % so với pic chính. 

Bang J - Các tạp chất của moxifloxacin 

Thời gian Hệ số Bước Giới 
Tênchất | lưu tương đáp ứng sóng hạn 

đối tương đối | (nm) (%) 

Tạp chất F 0,82 1,0 293 =| 

Moxiflox- 10 
acin K _ 293317 | — 

Tap chất A 11 0,53 293 — 

Tap chit B 1,26 0,77 317 — 

Tạp chất C 1,33 1,0 293 =) 

Tap chit D 1,38 0,76 293 — 

Tạp chất E 1,49 026 293 — 

Dẫn xuất 
của acid @ -holrGxy 1,72 13 293 — 

quinolonic? 

Din xuất 

của acid E meHGKV' 1,89 19 317 — 

quinolonic? 

8-methoxy 
quinolonic 1,93 1.6 317 — 

ethyl ester' 

Tạp chất — 9 02 i 1.0 293 , 

Téng tạp - - 293317 | 075 

Ghi chii: 
'chỉ áp dụng cho định tinh các pic tap, các tap này là tạp trong 

quá trình sản xuất nguyên liệu và được Mệm s_oa't trong nguyén 

liệu, không áp dung tính tong tap trong che phâm. 

Tạp chit A, B, C, D, E: Xem chuyên luận Moxifloxacin. 

Tạp chất E: Acid l-cyclopropyl-6-luoro-8-methoxy-7- 

[(4aS,7aS)-1 ›m<ethylllza.'<zthyd1'cJ-1H-pyxfrol<›[3.4-!J]lJyridin- 

6(2H)-yl]-4-oxo-1,4-dihydroquinolin-3-carboxylic. 
) 

?Acid l-Cyclopropy|-6,7-difiuoro-g‘hydroxy—4-oxc-3-quinc]m- 

carboxylic. 

*Acid 1-cyclopropyl-6.7-difluoro-8-methoxy 

carboxylic. — 

“*Ethyl Imycủpmpyl~aLdiflwro—8-methoxy-4-oxo-3-qumohn— 

carboxylat. 

Định lượng 

Phương pháp sắc ký lỏng (Phụ lục 5.3). 

Dung dich đệm: Hòa tan 1,36 g kali dihydrophosphat (TT) 

trong 1000 ml nước. Thêm 2 ml triethylamin (TT) và chinh 

pH dén 1,9 bằng acid phosphoric (TT). 

Dung dịch A: Methanol - 1-propyl alcol - dung dich dém 

(300 : 34 : 666). 

4-oxo-3-quinolin- 
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Pha động: Acetonitril - dung dịch A (50 : 1000). 

Dung môi pha mẫu: Methanol - dung dịch đệm (20 : 80), 

Dung dịch chudn: Dung dich chứa moxifloxacin hydro. 

clorid chuẩn có néng độ chính xác khoảng 0,09 mg/m| 

trong dung môi pha mẫu. : 

Dung dịch thử: Cân 20 viên, xác định khôi lượng trung bình 

viên và nghién thành bột min, cân chính xác một lượng bột 

viên tương ứng với khoảng 400 mg moxifloxacin vào bình 

định mức 100 ml, thêm khoảng 60 m dung môi pha mjy, 

lắc siêu âm 30 min, thinh thoảng lắc, pha loãng bang dung 

môi pha mẫu đến vạch, lắc đều, lọc. Pha loãng 5,0 ml dịch 

lọc thành 250,0 ml bằng dung môi pha mẫu. 

Điều kiện sắc ký: . 

Cột kich thước (25 cm * 4,6 mm) được nhoi pha tĩnh 

phenylsilyl silica gel dùng cho sắc ký (5 um). 

Nhiệt độ cột: 45 °C. 

Detector quang phổ tử ngoại đặt & bước sóng 293 nm. 

Tốc độ dòng: 1,5 ml/min. 

Thể tích tiém: 10 pl. 

Thời gian chay sắc ky: 10 min. 

Cách tién hành: 

Kiểm tra tính phù hợp của hệ thống: Trên sắc ký đồ của 

dung dịch chuẩn, hệ số đối xứng của pic moxifloxacin 

không lớn hơn 2,0; độ lệch chuẩn tương đối của diện tích 

pic moxifloxacin từ 5 lần tiêm lặp lại không lớn hơn 2,0 %. 

Tiến hành sắc ký lần lượt với dung dịch chuẩn và dung 

dịch thử. 
Tinh hàm lượng phzLan trăm của moxifloxacin, C›,H›,FN;O¿, 

trong ché phẩm dựa vao diện tích pic thu được trên sắc ký 

đồ của dung dịch thử, dung dịch chuẩn và hàm lượng của 

C›H›¿FN,O, trong moxifloxacin hydroclorid chuẩn. Phân 

tử lượng của moxifloxacin và moxifloxacin hydroclorid 

lần lượt là 401,43 và 437,89. 

Bảo quin 

Trong đồ đựng kín, tránh ánh sáng. 

Loại thuốc 
Kháng sinh nhóm fluoroquinolon. 

Hàm lượng thường dùng 

400 mg.
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