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IMIPRAMIN HYDROCLORID

Dung dich chudn cilastatin: Can chinh x4c khoang 25 mg
cilastatin amoni chuén vao binh dinh mic 50 ml. Thém
10 ml dung dich natri clorid ding trwong (TT), 1,0 ml
dung dich natri bicarbonat 0,1 %, va khoang 30 ml dung
dich dém pH 6,8. Lic va siéu am dé hoa tan (chu y siéu
4m khong qué 1 min). Thém dung dich dém pH 6,8 dén
dinh mirc, lic déu. Dung dich nay chira khoang 500 pg
cilastatin trong 1 ml. Sir dung dung dich ngay sau khi pha.
Dung dich thir: Phan tan lugng bdt thude ¢ trong 1 lo
béng mot thé tich dung dich natri clorid dd'ng truong (TT)
twong g véi thé tich cia dung mi da ghi trén nhan ¢é
pha tiém. Dung dung dich dém pH 6,8 chuyén hoan toan
hén dich nay vao binh dinh mic 100 ml, lic d& hoa tan.
Thém dung dich dém pH 6,8 dén thé tich va tron déu. Pha
loang mot thé tich d dugc do chinh x4c véi dung dich
dém pH 6,8 dé thu duoc dung dich c6 ndng d6 khoang
500 pg imipenem trong 1 ml.

Diéu kién sdc ky :

Cot kich thuéc (25 cm x 4,6 mm) dwgc nhdi pha tinh C
(10 pm).

Nhiét d6 cft dugce duy tri & (50 + 1) °C.

Detector quang phd tir ngoai dit & budc séng 254 nm.
Téc @6 dong: 2 mI/min.

Thé tich tiém: 10 pl.

Cdch tién hanh:

Kiém tra tinh phi hop ctia hé théng sic ky: Tién hanh sic
ky v6i dung dich chuin imipenem va dung dich chuén
cilastatin. S6 dia ly thuyét xac dinh trén timg pic khong
dugce dudi 600. Hé sé dbi xtmg ciia mdi pic khong 1ém hon
1,5. B léch chuén trong dbi ctia dién tich pic dap img tir
6 lan tiém lap lai khong qué 2,0 %.

Tién hanh sic ky lan lrgt cac dung dich chudn va thir. Can
cr vao dién tich pic thu dugc tir dung dich thir va dung
dich chuén, ham lugng cta C,,H,;N;0,S trong imipenem
monohydrat chuin va C,¢H,¢NsO,S trong cilastatin amoni
chuén, tinh ham lwgng ph?m tram imipenem, C,,H,,N50,S,
va cilastatin, C,4H,sN,0sS, c6 trong ché phim.

Bio quin
Bao quan trong lo kin, v6 khuén, tranh 4nh sang.

Loai thudc
Thuoc khang sinh.

Nhan

Trén nhan phai ghi rd thudc tiém sau khi hoan nguyén phai
hoa tan hoan toan trong dich truyén phu hgp trude khi
truyén tinh mach.

Ham lrgng thwong dung:

250 mg imipenem va 250 mg cilastatin.
500 mg imipenem va 500 mg cilastatin.
750 mg imipenem va 750 mg cilastatin.
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IMIPRAMIN HYDROCLORID

O N/\/\N/CHB

| . HCI
Q CH3

Imipramin hydroclorid 1a 3-(10,11-dihydro-5H-dibenzo[ ,/]
azepin-5-yl)-N,N-dimethylpropan-1-amin hydroclorid, phai
chira tir 98,5 % dén 101,0 % C,oH,sN,.HCI, tinh theo ché
phém da lam khé.

CsHy N, HCI P.t.l:316,9

Tinh chat
Bot két tinh mau tring hay hoi vang. D€ tan trong nudc va
trong ethanol 96 %.

Pinh tinh

Cb thé chon mdt trong hai nhém dinh tinh sau:

Nhom I: A, D.

Nhém II: B, C, D.

A. Phd hip thu hdng ngoai (Phu luc 4.2) ctia ché phim
phai phdt hop voi phd hip thu hdng ngoai clia imipramin
hydroclorid chuén.

B. Piém chay (Phu luc 6.7): Tir 170 °C dén 174 °C.

C. Hoa tan khoang 5 mg ché phdm trong 2 ml acid nitric
(TT), mau xanh lam d¢4m xuat hién.

D. Khoang 20 mg ché phim cho phén tng (A) cua clorid
(Phu luc 8.1).

P§ trong va mau sic cia dung dich

Dung dich S: Hoa tan nhanh 3,0 g ché phdm trong 20 ml
nueée khéng cé carbon dioxyd (TT) bang cach lc va khudy
bang diia thuy tinh, pha lodng thanh 30 ml vé&i cing dung
moi.

Dung dich S phai trong (Phu luc 9.2). Sau khi pha xong lap
tirc pha lodng dung dich S véi cling thé tich nuwde. Dung
dich thu dugc c6 mau khong duge dim hon mau mau VN
(Phu luc 9.3, phuong phap 2).

pH
Dung dich S c6 pH tir 3,6 dén 5,0 (Phu luc 6.2). Po ngay
sau khi pha.

Tap chit lién quan

Phuong phép sac ky 16ng (Phu luc 5.3).

Pha dong: Acetonitril (TT1) - dung dich dikali hydro-
phosphat 0,52 % dé dwoc diéu chinh dén pH 7,0 bing acid
phosphoric (40 : 60).

Dung dich thir: Hoa tan 50,0 mg ché phim trong pha dng
va pha lodng thanh 50,0 ml véi ciing dung méi.

Dung dich déi chiéu (1): Hoa tan 5,0 mg imipramin ding dé
kiém tra tinh phii hop ctia hé théng (chira tap chat B) trong
pha dong va pha loang thanh 5,0 ml véi ciing dung méi.
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Dung dich déi chiéu (2): Pha lodng 1,0 ml dung dich thir
thanh 100,0 ml bing pha dng. Pha loang 1,0 ml dung dich
thu dugc thanh 10,0 ml bang pha dong.

Diéu kién sac ky:

Cot kich thudce (15 cm x 4,6 mm) dugc nhdi pha tinh 13
end-capped polar-embedded octadecylsilyl amorphous
organosilica polymer (5 pm).

Nhiét d¢ cot: 40 °C.

Detector quang phé tir ngoai dit & budc séng 220 nm.
Téc dd dong: 1,0 ml/min.

Thé tich tiém: 10 pl.

Cdch tién hanh:

Tién hanh sic ky véi thoi gian gép 2,5 14n thoi gian luu
cua imipramin.

Kiém tra tinh phi hop cia hé théng: Trén sic ky dd cua
dung dich di chiéu (1), 46 phan giai gitra pic tap chit B
va pic imipramin it nhét 13 5,0.

Thoi gian luu twong d6i so véi imipramin (thoi gian luu
khoang 7 min) ciia tap chét B khoang 0,7.

Gidi han:

Tap chit B: Dién tich pic ciia tap chit B khong dugc 16n
hon dién tich cua pic twong Umg trén sic ky do ciia dung
dich d6i chiéu (1) (0,1 %).

Tap don khéc: Vé&i mdi tap chit, dién tich pic khong dwoc
16m hon dién tich pic imipramin trén sic ky dd cua dung
dich dbi chiéu (2) (0,10 %).

Tong cac tap chét: Téng dién tich pic clia tit ca céc tap
chat khOng duoc 16n hon 3 14n dién tich pic imipramin trén
sac ky d ciia dung dich ddi chiéu (2) (0,3 %).

B6 qua nhitng pic cé dién tich nhé hon hoic biang 0,5 1an
dién tich pic imipramin trén sic ky d6 cua dung dich déi
chiéu (2) (0,05 %).

Ghi chii:

Tap chat A: 3-(10,11-dihydro-5H-dibenzo[b,f]azepin-5-yl)-N-
methylpropan-1-amin (desipramin).

Tap chat B: 3-(5H-dibenzo[b flazepin-5-yl)-N,N-dimethyl-
propan- 1-amin (depramin).

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

Mit khdi lrgng do 1am kh
Khéng dugc qua 0,5 % (Phu luc 9.6).
(1,000 g; 105 °C).

Tro sulfat
Khoéng dugc qua 0,1 % (Phu luc 9.9, phuong phap 2).
Ding 1,0 g ché phim.

Pinh lwgng

Hoa tan 0,250 g ché phim trong 50 ml ethanol 96 % (TT) va
thém 5,0 ml dung dich acid hydrocloric 0,01 N (CP). Chuan
do béng dung djch natri hydroxyd 0,1 N (CD). Xéc dinh
diém két thiic bﬁug phuong phép chuén do do dién thé (Phu
luc 10.2). Poc thé tich di tiéu thu giira 2 diém ubn.

| ml dung dich natri hydroxyd 0,1 N (CP) tuong ng vGi
31 ,69 mg C]gHuNz.HC].

VIEN NEN IMIPRAMIN

Bédo quén
Trong db dyng kin, tranh 4nh séng.

Loai thube
Ut ché tai thu hdi monoamin, chdng trAm cam 3 vong.

Ché phim
Vién nén.

VIEN NEN IMIPRAMIN

La vién nén chira imipramin hydroclorid. Vién cé thé dugc
bao duong hay bao phim.

Ché phim phai dap {mg céc yéu clu trong chuyén luén
“Thudc vién nén” (Phu luc 1.20) va céc yéu ciu sau day:

Ham lu-g:ng imipramin hydroclorid, C,,H,,N,.HCI, tir
92,5 % dén 107,5 % so véi luwong ghi trén nhan.

Pinh tinh

Chiét mot hrong bt vién c6 chira khoang 100 mg
imipramin hydroclorid véi 10 ml cloroform (TT). Loc dich
cloroform vao mdt dng nghiém miéng rong, lam bay hoi
dich loc dén con khoang 3 ml. Thém tir tir va cin than
ether (TT) cho dén khi dung dich tré nén duc, dun cich
thity cho dung dich trong tré lai, 1am lanh, dé yén cho két
tiia hoan toan. Néu cin c6 thé két tinh lai tia thu duge
trong aceton (TT). Rira tha v&i ether (TT), siy chian khéng
¢ 105 °C. Tua thu duoc phai dap ing cac phép thir sau:

A. Diém chay: Tir 170 °C dén 174 °C (Phu luc 6.7).

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

C. Ché phidm phai cho phan tmg (A) cua clorid (Phu luc
8.1).

Tap chit lién quan

Phuong phap sic ky 16p mong (Phuy luc 5.4).

Ban mong: Silica gel G.

Dung méi khai trién: Ethyl acetat - acid acetic bing - acid
hydrocloric - nuoe (55 :35:5:5).

Dung dich thir: Can chinh xdc mét lugng bot vién tuong
dwong v6i 0,2 g imipramin, chiét bang cloroform (TT) 3
1an, m3i 14n 10 ml. Loc va tip hop céc dich chiét rdi bde
hoi dén khé. Hoa cin thu dugc trong 10 ml ethanol (TT).
Dung dich doi chiéu: Pha loang 1,0 ml dung dich thir thanh
100,0 ml véi ethanol (TT).

Cdch tién hanh: Cham riéng biét 1én ban mong 10 pl mi
dung dich trén. Trién khai sic ky dén khi dung méi di dugc
15 cm. Lay ban mong ra va dé khé ngoai khéng khi. Phun
ban mong bang dung dich kali dicromat 0,5 % trong hdn
hop nuoe - acid sulfuric (4 : 1). Quan sat ngay ban mong,
trén sic ky a4 cua dung dich thir, bt ky vét phy nao ngoal
vét chinh khong dugc c6 mau ddm hon mau cia vét thu
dugc trén sic ky do cua dung dich ddi chiéu.
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