https://nhathuocngocanh.com/

SULPIRID

A. Phd hép thu hong ngoa1 (Phu luc 4.2) cia ché phém
phai phu hop v&i pho hap thu hong ngoai cua sulfathiazol
chuan. Néu phé co su khac biét, hoa tan ché pham va chit
d6i chiéu riéng biét trong ethanol 96 % (TT), bay hoi dén
khé trong chdn khong, do phd hdng ngoai cua cin thu duge.
B. Nhiét d§ néng chay ¢ 200 °C dén 203 °C (Phu luc 6.7).
Hién tugng néng chay c6 thé xuat hién vao khoang 175 °C
sau d6 lai dong dic, qua trinh néng chay thir hai tai 200 °C
dén 203 °C.

C. Trong phén Tap chat lién quan, vét chinh trén sic ky
dd cua dung dich thir (2) twong img véi vét chinh trén sic
ky dé cua dung dich déi chiéu (1) vé vi tri, mau sic va
kich thuéc.

D. Hoa tan khoang 10 mg ché phdm trong hén hop gom
10 ml nwoc va 2 ml dung dich natri hydroxyd 0,1 M (TT).
Thém 0,5 ml dung dich dong (11) sulfat 12,5 % (TT). Két
tia mau xanh xam hoic do tia tao thanh.

E. Hoa tan khoang 5 mg ché pham trong 10 ml dung dich
acid hydrocloric 1 M (TT). Pha loang 1 ml dung dich thu
duoc thanh 10 ml véi nwde. Dung dich thu dugc, khong
can acid hoa, cho phan g ciia amin thom béc nhét (Phy
luc 8.1).

Do trong va mau sic ciia dung dich

Hoa tan 1,0 g ché phim trong 10 ml dung dich natri
hydroxyd 1 M (TT). Dung dich thu dugc phai trong (Phu
luc 9.2) va c6 mau khong dugc ddm hon dung dich mau
mau VL (Phu luc 9.3, phuong phap 2).

Gidi han acid

Lay 1,0 g ché pham, thém 50 ml ruwde khong cé carbon
dioxyd (TT), lac déu. Pun néng & 70 °C trong 5 min. Lam
ngudi nhanh dén 20 °C va loc. Hit 25 ml dich loc, thém
0,1 ml dung dich xanh bromothymol (TT). Luong dung
dich natri hydroxyd 0,1 N (CP) can dung dé lam chuyén
mau cua chi thi khéng qua 0,1 ml.

Tap chit lién quan

Khéng dugc qua 0,5 %.

Phuong phép sic ky 16p mong (Phu luc 5.4 ).

Ban mong: Silica gel H.

Dung méi khai trién: Amoniac - butanol (18 : 90).

Dung dich thir (1): Hoa tan 0,1 g ché phim trong hdn hop
amoniac - ethanol 96 % (1 : 9) va pha lozng thanh 10 ml
vdi cung dung méi.

Dung dich thir (2): Hit 1 ml dung dich thir (1) pha loang
thanh 5 ml véi hon hop amoniac - ethanol 96 % (1 : 9).
Dung d;ch déi chiéu (1 ): Hoa tan 20 mg sulfathiazol chuin
trong hdn hop amoniac - ethanol 96 % (1 : 9) va pha lodng
thanh 10 ml véi cung dung méi.

Dung dich déi chiéu (2): Hoa tan 50 mg sulfanilamid
chuan trong hdn hgp amoniac - ethanol 96 % (1 : 9) va
pha loang thanh 100 ml v&i cing dung mdi. Pha loang 1 ml
dung dich thu dugc thanh 10 ml vé&i cing dung méi trén.
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Cdch tién hanh: Chim riéng biét 1én ban mong 10 pl mbi
dung dich. Trién khai sic ky cho dén khi dung méi di
duoc khoang 15 cm. Say kho ban méng & nhiét do 100 °C
dén 105 °C trong 10 min. Phun ban mong véi dung dich
dimethylaminobenzaldehyd 0,1 % trong ethanol 96 % cé
chira 1 % (t/tt) acid hydrocloric (TT). Trén sic ky d cua
dung dich thir (1), bat ky vét phu nao khong dugc dam mau
hon vét chinh thu dugc tir dung dich ddi chiéu (2).

Kim loai ning

Khéng dwoc qua 20 phén triéu (Phy luc 9.4.8).

Liy 1,0 g ché phdm tién hanh thir theo phuong phép 3.
Ding 2 ml dung dich chi mdu 10 phan triéu Pb (TT) dé
chuan bi méau di chiéu.

Mit khéi lwgng do 1am khd
Khéng dugc qua Q,S % (Phu luc 9.6).
(1,00 g; 100 °C dén 105 °C).

Tro sulfat
Khong dugc qua 0,1 % (Phu lyc 9.9, phwong phép 2).
Ding 1,0 g ché pham.

Pinh lrgng

Hoa tan 0,200 g ché phim trong 50 ml dung dich acid
hydrocloric 2 M (TT). Thém 3 g kali bromid (TT), lam lanh
dung dich trong nudc da va chuin do chim bing dung
dich natri nitrit 0,1 M (CP), xac dinh diém két thic bing
phuong phép chuén dé do ampe (Phu luc 10.1).

1 ml dung dich natri nitrit 0,1 M (CD) tuong duong vai
25,53 mg CyHyN,0,S,.

Bdo quéan
Tranh 4nh sang.

Loai thude
Khang sinh nhém sulfonamid.

SULPIRID
0
RV
S
H H’ N
OCH,
va dong phan déi quang Chy
C5H23N;0,8 P.tl: 3414

Sulpirid 1a (RS)-N-[( I-ethylpyrolidin-2-yl)methyl]-2-methoxy-
S-sulfamoylbenzamid, ph;i’i chira tir 98,5 % dén 101,0 %
C,sH,3N50,S, tinh theo ché pham d lam kho.

Tinh chat
Bot két tinh mau tring hay gin nhu tring. Thyc té khong
tan trong nudc, hoi tan trong methanol, khé tan trong
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ethanol 96 % va trong methylen clorid, tan trong cac dung
dich acid v0 co loding va hydroxyd kiém loéng.

Pinh tinh

C6 thé chon mét trong hai nhém dinh tinh sau:

Nhom I: A, B.

Nhém II: B, C, D.

A. Phd hép thu héng ngoal (Phu Iyc 4. 2) ciia ché phim
phai phi hop voi pho hap thy hong ngoai cua sulpirid
chuan Chuén bj mau do dang dia nén.

B. Diém chay tir 177 °C dén 181 °C (Phu luc 6.7).

C. Trong phan Tap chét A: Quan sét ban mong thu dugc
duéi 4nh sdng tir ngoai & budc séng 254 nm. Vét chinh
trén sic ky dd thu dugc cua dung dich thir (2) phai c6 vi tri
va kich thudc twong tu vai vét trén sic ky db thu duoc cua
dung dich déi chiéu (1).

D. Lay khoang 1 mg ché phim vao dia st, thém 0,5 m]
acid sulfuric (TT) va 0,05 ml formaldehyd (TT). Quan sat
du6i anh sang tir ngoai & budc song 365 nm, dung dich c6
huynh quang xanh lam.

Pj trong va mau sic cia dung dich

Hoa tan 1,0 g ché phim trong dung dich acid acetic 2 M
(TT) va pha loang thanh 10 ml v&i cing dung méi. Dung
dich thu dwgc phai trong (Phy luc 9.2) va c6 mau khong
dwoc @m hon dung dich mau mau V4 (Phu luc 9.3, phuong
phép 1).

Tap chit A

Phuong phap sic ky 16p méng (Phu luc 5.4).

Ban mong: Silica gel Fs,.

Dung moi khai trién: Amoniac dam ddc - dioxan - methanol
-methylen clorid (2 : 10 : 14 : 90).

Dung dich thir (1): Hoa tan 0,20 g ché pham trong methanol
(TT), siéu am dén khi hoa tan hoan toan va pha loang thanh
10,0 ml véi cung dung méi.

Dung dich thir (2): Pha loang 1 ml dung dich thir (1) thanh
10,0 ml bang methanol (TT).

Dung dich déi chiéu (1): Hoa tan 20 mg sulpirid chuan
trong methanol (TT) va pha loang thanh 10,0 ml véi cling
dung moi.

Dung djch déi chiéu (2): Hoa tan 5 mg tap chat A chuén
cua sulpirid trong methanol (TT) va pha lodng thanh
25,0 ml v6i cung dung moi. Pha lodng 1,0 ml dung dich
thu dugc thanh 10,0 ml bang methanol (TT).

Cdch tién hanh: Cham riéng biét 1én ban mong 10 pl mdi
dung dich trén. Trién khai sic ky dén khi dung méi di dugc
112 chiéu dai ban mong. Ldy ban mong ra, dé khé ngoi
khong khi. Quan sat dudi anh sing tir ngoai & budc song
254 nm cho Dinh tinh C. Sau d6 phun dung dich ninhydrin
(TT) lén ban méng va sdy & 100 °C dén 105 °C trong 15 min,
Quan sit dudi anh sang ban ngay.

Trén sic ky dd cua dung dich thur (1), vét fuong ng voi
tap chit A khéng du'qc c6 mau dim hon mau cia vét tuong
img trén sic ky @6 coa dung dich d6i chiéu (2) (0,1 %).

SULPIRID

Tap chit lién quan

Phuong phap sic ky long (Phy luc 5.3).

Pha déng: Dung dich dém pH 3,3 - methanol - acetonitril
(80:10: 10).

DungdijchdémpH 3,3: Dung dichchira kali dihydrophosphat
(TT) 0,68 % va natri octansulfonat (TT) 0,1 %, diéu chinh
dén pH 3,3 bang acid phosphoric (TT).

Dung dich thir: Hoa tan 0,100 g ché pham trong pha dong
va pha lodng thanh 100,0 ml véi cung dung méi.

Dung dich déi chiéu (1): Pha loang 1,0 ml dung dich thi
thanh 100,0 ml bing pha dong. Pha loang 1,0 ml dung dich
thu duoc thanh 10,0 ml bing pha dong.

Dung dich doi chiéu (2): Hoa tan 5 mg ché pham va 5 mg
tap chat B chuén cua sulpirid trong pha dgng va pha loang
thanh 50,0 ml véi cing dung moi.

Diéu kién sdc ky:

Cot kich thuéce (25 cm x 4,6 mm) dugc nhdi pha tinh end-
capped octylsilyl silica gel ding cho sdc ky (5 pm).
Detector quang phd tir ngoai dit & budc séng 240 nm.
Téc 4 dong: 1,5 ml/min.

Thé tich tiém: 10 pl.

Cdch tién hanh:

Tién hanh sic ky véi thoi gian gép 2 lan thoi gian luu cia
sulpirid.

Sir dung sic ky dd cua dung dich déi chiéu (2) dé x4c dinh
pic ca tap chat B.

Théi gian lwu twong ddi so véi sulpirid (thoi gian luu
khoang 15 min): Tap chat B khoang 0,7.

Kiém tra tinh pht hop cua hé théng: Trén sic ky db cua
dung dich déi chiéu (2), d0 phan giai giira pic cua tap chat
B va pic cua sulpirid it nhat 1a 2,5.

Gidi han: Trén sic ky 46 cta dung dich thir:

Tap don: Dién tich pic cia tap don bt ky khéng duoc 16n
hon dién tich pic chinh trén sic ky do cua dung dich déi
chiéu (1) (0,1 %).

Tong dién tich c4c pic tap chit khong dugc 16m hon 3 lan
dién tich pic chinh trén sic ky d6 cua dung dich ddi chiéu
(1) (0,3 %).

Bo qua cac pic c6 dién tich nho hon hodc bing 0,5 l4n dién
tich pic chinh trén sic ky d6 cua dung dich déi chiéu (1)
(0,05 %).

Ghi chu:

Tap chat A: [(2RS)-1-ethylpyrrolidin-2-ylJmethanamin.

Tap chit B: Methyl 2-methoxy-5-sulfamoylbenzoat.

Tap chit C: Ethyl 2-methoxy-5-sulfamoylbenzoat.

Tap chit D: Acid 2-methoxy-5-sulfamoylbenzoic.

Tap chit E: 2-methoxy-5-sulfamoylbenzamid.

Tap chat F: 1-ethyl-2-[[(2-methoxy-5-sulfamoylbenzoyl)amino]
methyl]pyrrolidin 1-oxid.

Tap chétG: (RS)-N-[(1-ethylpyrrolidin-2-yl)methyl]-2-hydroxy-
S-sulfamoylbenzamid.

Clorid

Khong dugc qua 0,01 % (Phy luc 9.4.5).

Léc 1,0 g ché pham véi 20 ml rde. Loc qua phéu loc xop
s0 4. Lﬁy 10 ml dich loc, thém 5 ml mweée dé thir.
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St

Khéng dugc qua 10 phan triéu (Phu lyc 9.4.13).

Nung 1,0 g ché phim trong chén sir. Cho 1 ml dung dich
acid hydrocloric 1 M (TT), 3 ml nwée va 0,1 ml acid nitric
(TT) vao cin thu dugc. Pun nong tren cach thuy vai phat.
Chuyen dung dich thu dugc vao ong nghlcm trang chén

sir bang 4 ml nuéce. Tap trung nudc rira vao ong nghiém va
thém nude vira da 10 ml dé thir.

Kim loai ning

Khéng dugc qua 10 phén triéu (Phy luc 9.4.8).

L4y 1,0 g ché phdm tién hanh thir theo phuong phép 3.
Dung | ml dung dich chi mdu 10 phan triéu Pb (TT) dé
chudn bj miu ddi chiéu.

Miit khoi lrgng do 1am khé
Khéng dugce qua 0,5 % (Phu luc 9.6).
(1,000 g; 105 °C).

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

Pinh hrgng

Hoa tan 0,250 g ché phim trong 80 ml acid acetic khan
(TT). Chuén 4 bang dung dich acid percloric 0,1 N (CP).
Xac dinh diém két thic bing phuong phap chuin do do
dién thé (Phu luc 10.2).

1 ml dung dich acid percloric 0,1 N (CD) twong duong véi
34,14 mg C;sHy;N;0,S.

Bio quan
Trong bao bi kin.

Loai thude
Thude chdng loan thén.

Ché phim
Vién nén, nang.

NANG SULPIRID

La nang cirng chira sulpirid.
Ché pham phai dap img cic yéu cau trong chuyén luan
“Thuoc nang” (Phu luc 1.13) va cac yéu cau sau day:

Ham lirgng sulpirid, C;sH,;N;0,S, tir 95,0 % dén 105,0 %
so voi lugng ghi trén nhan.

DPinh tinh

Hoa tan mdt lugng bdt thudc trong nang twong duong
0,2 g sulpirid trong 20 ml methanol (TT), lic 5 min, loc
va bay hoi dich loc dén kho. Phd hip thu hong ngoai (Phy
luc 4.2) ctia cin phai phu hop véi phd héng ngoai clia
sulpirid chuan,
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D hoa tan (Phy luc 11.4)

Thiét bi: Kiéu cinh khudy.

Moi truong hoa tan: 900 ml dung djch acid hydrocloric
0,1 M(TT).

Téc do quay: 50 r/min.

Thoi gian: 30 min.

Cadch tién hanh:

Dung dich thir: Liy mot phan dung dich méi truomg da
hoa tan miu thi, loc, bo dich loc dau.

Dung dich chudn: Can chinh xic khoang 55,0 mg sulpirid
chuén vao binh dinh mirc 100 ml, thém 70 ml dung dich
acid hydrocloric 0,1 M (TT), lic dé hoa tan hoan toan,
thém dung dich acid hydrocloric 0,1 M (TT) dén dinh miic,
lic déu. Ly chinh x4c 5,0 ml dung dich nay cho véo binh
dinh mac 50 ml, thém dung dich acid hydrocloric 0,1 M
(TT) vira du dén vach, lic déu. Po d6 hip thu (Phu luc
4.1) cua dung dich thir va dung dich chuidn & budc song
(291 £ 1) nm. Dung dung djch acid hydrocloric 0,1 M (TT)
lam mAu tring.

Tinh lugng sulpirid, C,sH,;N;0,S, da hoa tan tir vién dua
vao céc do hap thu do dugc va ndng d6 C,sH,;N;0,S ciia
dung dich sulpirid chuén,

Yéu cau: Khong it hon 75 % (Q) luong sulpirid,
CisH;3N;0,4S, so véi lugng ghi trén nhdn dugce hoa tan
trong 30 min.

Pinh lwgng

Dung dich thir: Can 20 nang, tinh khéi lrgng trung binh bot
thudc trong nang va nghién thanh bot min. Cén chinh xic
mdt lugng bot thude trong tmg véi khoang 0,1 g sulpirid,
hoa tan trong khoang 50 ml dung dich natri hydroxyd 0,1 M
(TT), siéu am 5 min, thém cuing dung mdi cho du 100,0 ml,
trén déu, loc. Pha lodng 5,0 ml dich loc thanh 100,0 ml bang
dung dich natri hydroxyd 0,1 M (TT).

Dung dich chudn: Can chinh xac khoang 0,1 g sulpirid chun,
hoa tan trong khoang 50 ml dung dich natri hydroxyd 0,1 M
(TT), si€u am 5 min, thém cung dung mbi cho du 100,0 ml,
tron déu. Pha loang 5,0 ml dich ndy thanh 100,0 ml bing
dung dich natri hydroxyd 0,1 M (TT).

Po d6 hép thu (Phy luc 4.1) cua dung dich thu dwoc ¢
budc song cuc dai 291 nm, dung dung dich natri hydroxyd
0,1 M (TT) 1am mAu tring. '
Tinh ham lugng sulpirid, C,sH,3N30,S, dua vao cac dg hap
thu do duge va ham lugng C;sH,3N;0,S cuia sulpirid chudn.

Bao quén i
Trong bao bi kin, trdnh 4nh sang, d€ noi khé mat,

Loai thudc
Thudc chdng loan than.

Ham lugng thuwdng dung
50 mg.
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