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THUOC TIEM AMIKACIN

Du;n tich cua bét ky pic phu khac khong dugc 1ém hon
0,5 14n dién tich cua pic chinh trén sic ky ctia 46 dung dich
d&i chiéu (1) (0,5 %).

Téng dién tich cac pic phu (ké ca pic cuia tap chit A) khéng
dugc 16m hon 1,5 13n dién tich cuia pic chinh trén séc ky db
cta dung dich d6i chiéu (1) (1,5 %).

Bo qua céc pic tuong {mg véi pic cia dung dich mau
tring va céc pic phu c6 dién tich nho hon hojic bing 0,1
lan dién tich cua pic chinh trén sic ky dd cua dung dich
dbi chiéu (1).

Nwudc
Khong dugc qué 8,§ % (Phy luc 10.3).
Dung 0,20 g ché pham.

Tro sulfat
Khoéng dugc qua 0,5 % (Phu luc 9.9, phuong phap 2).
Dung 1,0 g ché pham.

binh lrgng

Phwong phép sic ky 1ong (Phu luc 5.3).

Pha dong: Dung djch kali dihydrophosphat 0,27 % da
dwgc chinh dén pH 6,5 bang dung dich kali hydroxyd
2,2 % - methanol (30 : 70).

Dung dich thir (1): Hoa tan 0,100 g ché pham trong nuor,
pha loang thanh 10,0 ml véi ciing dung méi. Liy 0,2 ml
dung dich thu dugc, cho vao mét lo cé nut thity tinh mai da
c6sin 2,0 ml dung dich acid 2,4, 6-trinitrobenzen sulphonic
1 %. Thém 3,0 ml pyridin (TT), ddy nut that chat. Lic manh
trong 30 s, sau d6 dun noéng trong céch thiy & 75 °C trong
45 min. Lam lanh trong nuéc lanh trong 2 min va thém
2 ml acid acetic bing (TT), lic manh trong 30 s.

Dung djch thir (2): Hoa tan 50,0 mg ché pham trong mude
va pha lodng thanh 50,0 ml véi cling dung méi. Tién hanh
xir 1y giéng nhu dung dich thir (1), bét du tir “Liy 0,2 ml
dung dich thu dugc™.

Dung dich déi chiéu (1): Hoa tan 10,0 mg tap chit A chuin
clia amikacin trong nuréc va pha lodng thanh 100,0 ml béng
nuge. Tlen hanh xir ly giéng nhw dung dich thir (1), bit dau
tir “LAy 0,2 ml dung dich thu dugc”.

Dung dich déi chiéu (2): Hoa tan 50,0 mg amikacin chuin
trong nuwée va pha loing thanh 50,0 ml v&i nude. Tién
hanh xir ly giéng nhu dung dich thir (1), bt diu tir “Liy
0,2 ml dung dich thu dugc”.

Dung dich phdn gra: Hoéa tan 5 mg amikacin chuin va
5 mg tap cha: A chuan ciia amikacin trong nuede, pha loang
thanh 50 ml v6i cing dung mai. Tlcn hanh xir ly giong
nhu dung dich thir (1), bét du tir “Lay 0,2 ml dung dich
thu dugc™.

Dung dich mdu trdng: Tién hanh gidng nhu dung dich thir
(1), dung 0,2 ml nwoe.

Duy tri nhiét d6 cua cac dung dich ¢ 10 °C.

Diéu kién sdc ky:

Cot kich thude (25 cm x 4,6 mm) dugc nhdi pha tinh la
octadecylsilyl silica gel (5 pm).
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Nhiét do cot: 30 °C.

Detector quang phé tir ngoai dit tai bude séng 340 nm.
Téc d6 dong 1,0 m/min.

Thé tich tiém: 20 ul.

Céch tién hanh: Tién hanh sic ky v6i dung dich déi chiéu
(2), didu chinh 9 nhay sao cho chiéu cao pic chinh khéng
dugc dudi 50 % cua thang do.

Kiém tra tinh phd hop ciia hé théng: D6 léch chuén twong
d6i cua dién tich p1c amikacin thu dugc tir 6 lan tiém lap
lai dung dich déi chiéu (2) phai nhd hon 2,0 %,

Tinh ham lugng ctia C;,Hy3N;0, 5 tir dién tich pic amikacin
thu dugce trén sic ky d6 ciia dung dich thir (2) va dung dich
dbi chiéu (2).

Béo quén
Trong bao bi kin, tranh 4nh sang.

Loai thubc
Khéng sinh nhém aminoglycosid.

Ché phim
Thuoc tiém, bjt pha tiém.

THUOC TIEM AMIKACIN

La dung dich v6 khuédn ctia amikacin sulfat trong nudc dé
pha thudc tiém.

Ché pham phai dép img cic yéu ciu trong chuyén luén
“Thubc tiém, thudc tiém truyén, thude cdy” (Phu luc 1.19)
va cac yéu ciu sau day:

Ham lrong amikacin, C,,H;;NsOp5, tir 90,0 % dén
110,0 % so véi lugng ghi trén nhan.

Tinh chat
Dung dich trong, khong mau ho#c hoi vang nhat.

Pinh tinh )

A. Phuong phap sédc ky 16p mong (Phu luc 5.4).

Ban mong: Silica gel.

Dung méi khai trién: Cloroform - methanol - amoniac -
nuoc (1 :4:2:1).

Dung djch thir: Hoa loang mot thé tich dung dich ché pham
v6i nueée dé thu duge dung dich c6 chira 2,5 mg amikacin
sulfat trong 1 ml nwde.

Dung dich doi chiéu (1): Hoa tan 25 mg amikacin sulfat chuan
trong nudc va pha lodng thanh 10 ml véi cling dung moéi.
Dung dich déi chiéu (2): Hoa tan 5 mg kanamycin monosulfat
chudn trong 1 ml dung dich thir, pha lodng thanh 10 ml
bang nude.

Cdch tién hanh: Chim riéng biét 1én ban mong 5 pl cdc
dung dich thtr, dung dich déi chiéu (1) va dung dich doi
chiéu (2). Trién khai sic ky dén khi dung méi di dugc
khoéang 15 cm. Pé khé ban mong ngoai khong khi va phun
dung dich ninhydrin (TT), siy ban mong & 110 °C trong
5 min. Vét chinh trén sic ky 4 cua dung dich thir phai
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twong img vé vi tri va kich thudc véi vét chinh trén sic ky
a6 cua dung dich déi chiéu (l) Phép thir chi ¢6 gid tri khi
trén sic ky db cua dung dich déi chiéu (2) cho hai vét tich
ra rd rang.

B. Trong phén Djnh luong, th¥i gian lru ciia pic chinh trén
séc ky dd cua dung dich thir phai twong (g véi thoi gian
luru ctia pic amikacin trén sic ky d6 ciia dung dich chuan.
C. Dung dich ché phdm cho phan (tng dic trung cta sulfat
(Phu luc 8.1).

pH )
Tir 3,5 dén 5,5 (Phu luc 6.2).

Néi ddc t6 vi khuédn (Phu luc 13.2)

Hoa loang ché pham v&i nuede BET ¢é thu dugc dung dich
c6 ndng 6 amikacin trong img 10 mg/ml (dung dich A).
Nong d6 giéi han noi doc t6 cia dung dich A 1a 3,3 EU
trong 1 ml.

Pinh lwgng

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

Pha déng: Dung dich A - acetonitril (98 : 2).

Dung dich A: Hon hop dugc pha trong muede khéng cé carbon
dioxyd (TT) chira 0,18 % natri octansulfonat (TT), 2 % natri
sulfat khan (TT), 5,8 % (tt/tt) acetonitril (TT,) va 5 % (tt/tt)
dung dich kali dihydrophosphat 0,2 M d4 dugc didu chinh
dén pH 3,0 bing dung dich acid phosphoric lodng (TT).
Dung dich thir: Pha loang mét thé tich dung dich ché phim
bing pha d6ng dé thu duoc dung dich c6 ndng dd amikacin
0,5 mg/ml.

Dung dich chudn: Can chinh xac khoang 65 mg amikacin
sulfat chuan va hoa tan trong vira dui 100,0 ml pha dong.
Diéu kién sdc ky:

Cét kich thuée (15 cm x 4,6 mm) dwoc nhdi pha tinh 1a
end-caped octadecylsilyl silica gel (5 um).

Nhiét d6 cot dugc duy tri & 40 °C.

Detector quang phd tir ngoai dit tai buéc séng 200 nm.
Téc do dong: 1,0 mI/min.

Thé tich tiém: 20 pl.

Thoi gian chay séc ky bang 1,3 1an thoi gian huu ctia amikacin.
Cach tién hanh:

Kiém tra tinh phi hop cua hé théng: Tién hanh sic ky véi
dung dich chuén, hé s6 ddi ximg cta pic amikacin khong
dugc 16m hon 2,0. P§ 1éch chuin tuong d6i cua dién tich
pic amikacin tir 6 14n tiém lip lai dung dich chuén khéng
dugc 16n hon 1,5 %.

Tién hanh sic ky véi dung dich chun va dung dich thi.
Tinh ham lwgng cia amikacin, CHy3NsOy3, trong ché
phdm tir dién tich pic amikacin trén séc ky d6 cua dung
dich thir, dung dich chuin va ham lugng C,,H4NsOys
trong amikacin sulfat chuén.

I mg C,,Hy43sNs0,3.2H,SO, tuong Ung véi 0,7488 mg
CpHy3NsO)5.

Bio quin
Trong d6 dung kin, noi khé mat, tranh anh sing.

- AMINOPHYLIN

Loai thube
Khing sinh nhém aminoglycosid.

Ham lugng thudng dung
Tinh theo amikacin base: 50 mg/1 ml; 250 mg/ml (2 ml, 4 ml).

AMINOPHYLIN
Theophylin ethylendiamin
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(C7H3N402)2.C2H3N2 Ptl: 420,4

Aminophylin 12 hdn hgp én dinh ciia theophylin va
ethylendiamin. Ché phdm c6 thé khan hodc ngim nudc,
phai chia tir 84,0 % dén 87,4 % theophylin (C;H;N,0,) va
tir 13,5 % dén 15,0 % ethylendiamin (C,HgN,), tinh theo
ché phim khan.

Tinh chit

Bot hoiic hat nhé tring hay hoi vang. Dang khan d& hit Am.
Dé tan trong nuéc (dung dich tréd nén duc khi hip thu
carbon dioxyd), thuc té khéng tan trong ethanol khan.

Pinh tinh

C6 thé chon mét trong hai nhoém dinh tinh sau:

Nhém I: A, C, E.

Nhém II: B, C, D, E, F.

Hoa tan 1,0 g ché phim trong 10 ml nude, thém 2 ml dung
dich acid hydrocloric loang (TT) bang cach thém timg giot
vira thém vira lic, loc. Tia ding cho dinh tinh A, B, D va
F. Dich loc dung cho dinh tinh C.

A. Phb hé‘ip thu hong ngoai (Phu luc 4.2) cia tia di dugc
rita bing nudc va siy khd & 105 °C phai phd hop véi phd
hép thu hdng ngoai ciia theophylin chuén.

B. Tua durgc rira bing nuwée va sy khd & 105 °C c6 diém
chay tir 270 °C dén 274 °C (Phy luc 6.7).

C.Thém 0,2 ml benzoy! clorid (TT) vio dich loc. Kiém héa
bing dung dich natri hydroxyd loang (TT) va lic k§. Loc
ldy tia, rira bang 10 ml nudc, hoa tan trong 5 ml ethanol
96 % (TT) nong rdi thém 5 ml nude. Tua tao thanh, sau khi
duoc rira va siy khé & 105 °C, c6 diém chay tir 248 °C dén
252 °C (Phu lyc 6.7).

D. Pun khoing 10 mg tia v&i 1,0 ml dung djch kali
hydroxyd 36 % trong céch thiy & 90 °C trong 3 min. Thém
1,0 ml dung dijch acid sulfanilic diazo hoa (TT), mau do sé&
tir tir xuat hién. Song song tién hanh mot miu tring.

E. Ché phim phai d4p img yéu ciu cua phép thir Nudc.

F. Tua phai cho phan Ung clia nhém xanthin (Phu luc 8.1).
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