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cua dihydroquinidin va pic cia quinin it nhit 1a 1,0. Ty sb
tin hiéu trén nhiéu it nhét 1a 5 ddi véi pic chinh thu dwoc
trén sic ky d6 cua dung dich ddi chiéu (4).

Tién hanh sic ky dung dich thir vé6i thei gian gép 2,5 1an
thoi gian lvu cua pic chinh.

Gioi han:

Tinh ham lwgng phén trim céc tap chit bing phurong phap
chuén hoéa dién tich. Bé qua nhitng pic ¢6 dién tich nhd hon
dién tich pic chinh thu dugc trén sic ky db cta dung dich
ddi chidu (4) (0,2 %).

Dihydroquinin: Khong dugc qua 10 %.

Céc tap chét rira giai ra truéc quinin: V&i mdi tap chit,
khong duge qua 5 %.

Cic tap chét khac: Vi mbi tap chét, khong dugc qua 2,5 %.

Dinh lwgng

Phuong phép chuan d¢ trong méi truong khan (Phu luc
10.6).

Léy 20 vién, loai bé vé bao néu cin, tinh khéi lrgng trung
binh vién va nghién thanh b6t min. Can chinh xdc mot
lugng bot vién tuong ung v&i khoang 0,4 g quinin sulfat,
thém 40 ml anhydrid acetic (TT), dun néng dé hoa tan
hoan toan hoat chat. Lam nguéi rdi chudn do bang dung
dich acid percloric 0,1 N (CD), dung dung dich tim tinh
thé (TT) 1am chi thi.

1 ml dung dich acid percloric 0,1 N (CB) tuong duong vdi
26,10 mg (C2oH14N,0,),.H,80,.2H,0.

Bio quan

Trong d6 dung kin, tranh 4nh sang.

Loai thudc

Thudc chdng sot rét.

Ham lwgng thwong dung
250 mg, 500 mg.

VIEN NEN RAMIPRIL

La vién nén chira ramipril.
Ché pham phai dap img cic yéu cau trong chuyén luin
“Thudc vién nén” (Phu luc 1.20) va cac yéu ciu sau déy:

Ham lwgng ramipril, C,;H3,N,Os, tir 90,0 % dén 105,0 %
s0 v&i lugng ghi trén nhan.

Pinh tinh

Lic mét lugng bt vién tuong duong véi khodng 25 mg
ramipril véi 50 ml aceton (TT), ly tdm trong 10 min, loc
16p dich trong & trén ‘qua mang loc 0,45 pm. Béc hoi dich
loc trén cach thuy dén kho, sau do sdy cin ¢ 60 °C trong
3 h. Phd hap thu hong ngoa1 (Phy luc 4.2) cua cén thu duoc
phai phu hop véi phé hép thu hdng ngoai ddi chiéu cua
ramipril.

1600

D) hoa tan (Phy luc 11.4)

Thiét bi: Kiéu canh Kkhudy.
Méi truomg hoa tan: 500 ml dung dich acid hydrocloy;,

0,1 M (TT).

Téc dé quay: 75 t/min.

Thoi gian: 45 min.

Cdch tién hanh

Phuong phap sac ky long (Phu luc 5.3).

Pha dong, diéu kién sac ky, thuc hi¢n nhu m6 ta & mye
Dinh lugng.

Dung dich thir: Sau thoi gian hoa tan quy dinh, lay mot
phan dich hoa tan, bo 5 ml dich loc dau. Pha lodng néy
can voi dung d;ch acid hydrocloric 0,1 M (TT) dé thu duge
dung dich ¢o ndng d6 ramipril khoang 2,5 pg/ml.

Dung dich chudn: Dung dich ramipril chuan 0,00025 ¢
trong dung dich acid hydrocloric 0,1 M (TT).

Tinh lugng ramipril hoa tan trong moi vién tir dién tich
pic thu dugc trén sac ky db cua dung dich thur, dung dich
chuan va ham lugng C,;H3,N,O;s ctia ramipril chuén.

Yéu cdu: Khong it hon 70 % (Q) lwong ramipril, C;3Hy,N,0;,
so v6i luong ghi trén nhan duge hoa tan trong 45 min.

Tap chit lién quan

Phuong phap sac ky long (Phu luc 5.3).

Pha déng: Tron déu 350 thé tich acetonitril (TT) va 680
thé tich dung dich chira 1,4 % natri perclorat (TT) va 0,58 %
acid phosphoric (TT) da dugc diéu chinh dén pH 3,9 bing
triethylamin (TT). Piu chinh pH ctia hdn hop dén 2,6
bang acid phosphoric (TT).

Dung dich thu: Can chinh xdc mét luong bot vién tuong
Umg véi khoang 25 mg ramipril vao binh dinh mirc 50 ml,
thém 35 ml pha dong va lac siéu am 10 min, thém pha dong
vira du thé tich, lac déu, loc.

Dung dich déi chiéu (1): Pha loing 1,0 ml dung dich thir
thanh 20,0 ml bang pha dong.

Dung dich doi chiéu (2): Pha loang 1,0 ml dung dich thur
thanh 100,0 ml bing pha dong.

Dung dich déi chiéu (3): Dung dich chira 0,05 % ramlprll
chuéan va 0,0005 % timg tap chit chuan cua ramipril gom
tap chét A, tap cht D va tap chat K trong pha dong.

Piéu kién sdc ky:

Cot kich thude (15 cm x 4,6 mm) dugc nhdi pha tinh C
(5 pm).

Detector quang phd tir ngoai dat & budc song 210 nm.

Toc do dong: 1,0 ml/min.

Thé tich tiém: 15 pl.

Cach tién hanh:

Dinh tinh cac tap chat: St dung sic ky dd cua dung dich d6i
chiéu (3): thoi gian Iuu twong dbi so véi ramipril ciia céc pic
tap chat E (ramiprilat), tap chit K (dlketoplperazm acid),
tap chit A (methyl ester) va tap chat D (diketopiperazin)
cua ramipril lan luot 12 0,3; 0,5; 0,7 vé 2,6.

Kiém tra tinh phu hop ciia hé théng sic ky: Trén sic ky dd
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cia dung dich ﬁél chiéu (3), d¢ phan giai giira pic tap chét
K va pic tap chat A cia ramipril it nhét Ia 1.0,

Tién hanh sac kY dung dich thir véi thai gian rira giai bing
3 1én tp(‘yi gian luu cua pic ramipril.

Yéu cau:

poi pm vién c:i ham lugng ramipril Ién hon 1,25 mg
Trén sac ky do thu dugc tir dung dich thir: Téng dién tich
céc pic tuong mg vGi tap chét D va tap chit E cua ramipril
khong dugc 16n hon 1,2 lan dién tich pic chinh trén sic ky
do cia dung dich ddi chicu (1) (6,0 %): dién tich cta bat ky
pic tap nao khac khong duoc 16n hon mét nira dién tich pic
chinh trén sac ky d6 ciia dung dich déi chiéu (2) (0,5 %).
Téﬂg dién tich cua tat ca cac pic tap khong dugc 16n hon
1,2 lan dién tich pic chinh trén séc ky d cua dung dich déi
chieu (1) (6,0 %).

Doi voi vien c¢é ham lwgng ramipril nhé hon hodc bing
1,25 mg .

Trén séc ky do thu dwoc tir dung dich thir: Téng dién tich
céc pic twong Umg Vi tap chat D va tap chét E cia ramipril
kl‘léng dugce l6n hcrp 1,6 }2“111 dién tich pic chinh trén sic ky
do clia dung dich doi chiéu (1) (8,0 %); dién tich cua bt ky
pic tap ndo khac khong dugc 16n hon mét nira dién tich pic
chinh trén sac ky do cua dung dich déi chiéu (2) (0,5 %).
Tong dién tich cua tat ca cac pic tap khong duoc 16n hon
],6’l€m dién tich pic chinh trén sic ky dd cia dung dich déi
chieu (1) (8,0 %).

D) dong déu ham lwgng (Phu luc 11.2).

Phuong phap sic ky long (Phu luc 5.3).

Pha dong, diéu kién séc ky va cach tién hanh thuc hi¢n nhu
mo ta & muc Pinh lugng.

Dung dich chuan: Dung dich ramipril chuén 0,025 % trong
dung dich acid hydrocloric 0,1 M (TT).

Dung djch thir: Liy mot vién, thém 5 ml dung dich acid
hydrocloric 0,1 M (TT), lic siéu 4m 10 min va pha lodng
néu can bang dung dich acid hydrocloric 0,1 M (TT) dé thu
dugc dung dich ¢6 ndng do ramipril 0,025 %. Ly tim hodc
loc dé dugc dung dich trong.

Pinh lrgng

Vién cé ham lwong ramipril bang hodc lon hon 2 mg
Phuong phap sic ky long (Phu luc 5.3).

Pha dong: Tron déu 420 thé tich acetonitril (TT) va 580
thé tich dung dich chira 1,4 % natri perclorat (TT) va 0,5% %
acid phosphoric (TT) da dugc chinh dé}} pH 2’5: bang
triethylamin (TT). Diéu chinh pH cua hon hop dén 2,1
bang acid phosphoric (TT). ‘

Dung djch chudn: Dung dich ramipril chuan 0,025 % trong
dung dich acid hydrocloric 0.1 M (TT). ‘ ‘
Dung djch thir Can 20 vién, tinh khdi lwong trung binh va
nghién thanh bot min. Can chinh xéc mot lugng bot thude
twong {mg vi khoang 25 mg ramipril vao binh dinh mirc
100 ml, thém 70 ml dung dich acid hydrocloric 0,1 M (TT)

va lic siéu 4m 10 min, thém dung djch acid hydrocloric
0,1 M (TT) vira da dén vach, ldc déu, loc.

Diéu kién sdc ky: ‘

Cot kich thuée (12,5 cm * 4,6 mm) duge nhoi pha tinh C
(5 pm).

Detector quang phd tir ngoai dit & budc séng 210 nm.
Tbc d¢6 dong: 1,0 m/min.

Thé tich tiém: 50 pl.

Cdch tién hanh: )

Tiém lan lugt dung dich chuén va dung dich thir,

Tinh ham lugng ramipril, C3H3N;Os, trong mdi vién
tir dién tich pic ramipril trén sac ky d6 cua dung dich
thir, dung dich chudn va ham lugng CaHyN;Os trong
ramipril chuén.

Vién c6 ham lwgng ramipril nhé hon 2 mg

Ly gi4 tri trung binh cia két qua dinh lugng 10 vién trong
phép thir D déng déu ham luong.

Bédo quan
Trong d6 dung kin, tranh anh sang.

Loai thude
Chdng ting huyét ap.

Ham luwgng thwong dung
1,25 mg; 2,5 mg; 5 mg.

VIEN NEN RANITIDIN

La vién nén bao phim chira ranitidin hydroclorid.

Ché pham phai dap ung cac yéu cau trong chuyén luan
“Thubc vién nén” (Phu luc 1.20) va cac yéu cau sau day:

Ham lwgng ranitidin, C,,H,,N,0;S, tir 95,0 % dén 105,0 %
so voi lugng ghi trén nhan.

Pinh tinh

A. Trong phin Tap chit lién quan, vét chinh trén sic ky dé
cua dung dich thur (2) phai twrong Umg vé Vi tri, mau sic va
kich thudc vai vét chinh trén sic ky d6 cta dung dich déi
chiéu (1).

B. Trong phan Dinh luwong, thai gian luu cia pic chinh trén
sic ky dd cua dung dich thir phai tuong tmg véi thoi gian
luu cua pic ranitidin trén sic ky d6 cta dung dich chuén.
C. Lac mot luong bot vién tuong img voi khoang 0,1 g
ranitidin v&i 2 ml nuoc va loc. Dich loc phai cho phan tmg
(A) cua clorid (Phu luc 8.1).

Tap chit lién quan

Phuong phép sac ky 16p méng (Phu luc 5.4)

Ban mong: Silica gel GF s,

Dung moi trién khai: Nudc - amoniac 18 M - 2-propanol -
ethyl acetat (1 : 5:15:25).

Dung dich thir (1): Lac mt lugng bot vién twong tmg véi
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