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EMETIN HYDROCLORID

Cdch tién hanh: ,
Tién hanh sic ky dung dich thir trong khoang thdi gian gap
2 lan thoi gian Iuu cua pic efavirenz.

Ham lugng céc tap don néu cé trén sic ky db cua dung dich
thir dugc tinh theo phuong phap chudn héa (Phu luc 5).
Gidi han: Mbi tap don khéng duoc qua 1,0 %, tong céc tap
chit khong duoc qua 2,0 %. Bo qua céc pic cia mau tring
va cac pic cd dién tich nho hon hoidc bang 0,05 %.

Pinh lrong

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

Dung dich dém phosphat pH 3,0: Hoa tan 8,6 g amoni
dihydrophosphat (TT) trong 1000 ml nuée va diéu chinh
dén pH 3,0 + 0,05 béng acid phosphoric (TT).

Pha dgng: Acetonitril - dung dich dém phosphat pH 3,0
(50 : 50).

Dung dich chudn: Hoa tan mét lugng efavirenz chuin
trong methanol (TT) & thu duoc dung dich c6 ndng dd
efavirenz khoang 1,2 mg/ml.

Dung dich thir: Can 20 nang, x4c dinh khéi lugng trung
binh cua bét thudc trong nang, cn chinh xac mét lugng
bot thudc trong img v6i khoang 60 mg efavirenz vao binh
dinh mirc 50 ml, thém 40 ml methanol (TT) va lic sidu 4m
20 min. Pha lodng bang methanol (TT) vira i dén vach,
lac déu va loc.

Diéu kién sdc ky:

(ot kich thuée (25 cm x 4,6 mm) dugc nhdi pha tinh C
(5 pm).

Detector quang phé tir ngoai dit & buée séng 252 nm.
T'éc dd dong: 1,5 ml/min.

I'hé tich tiém: 20 pl.

Cdch tién hanh:

Kiém tra tinh phu hop cua hé théng sic ky:

Tién hanh sic ky véi dung dich chuén: sé dia ly thuyét cia
cOt tinh theo pic efavirenz khong dugc nhd hon 6000; hé
s6 d6i ximg cua pic efavirenz khong duoc 1ém hon 2,0 va
d0 1éch chuan twong ddi cua dién tich pic efavirenz tir 6 lan
tiém lip lai dung dich chudn khong dugc 16m hon 2,0 %.
Tién hanh sic ky lan lwot dbi v&i dung dich chudn va dung
dich thur.

Tinh ham lugng efavirenz, C,,HyCIF;NO,, ¢6 trong mot
don vi ché pham dya vio dién tich pic efavirenz thu
dugc tir dung dich thir, dung dich chuin va ham lwong
C,4H,CIF;NO, trong efavirenz chuin.

Bao quin
Trong dd dung kin. Pé noi khé mat, nhiét 46 khong quéa
30 °C, tranh anh séng.

Loai thubc
Khang virus.

Ham lugng thuong dung
50 mg; 100 mg va 200 mg.
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EMETIN HYDROCLORID
OCH;
OCH;
H
30 OCH;
.2 HClI 7 H,0
C29H40N204.2HC1.7H20 Ptl. 679,7

Emetin hydroclorid 1a (2S,3R,11bS)-2-[[(1R)-6,7-dime-
thoxy-1,2,3,4-tetrahydroisoquinolin-1-ylJmethyl]-3-ethyl-
9,10-dimethoxy-1,3,4,6,7,11b-hexahydro-2 H-benzo[a]
quinolizin dihydroclorid heptahydrat, phai chia tir 98,0 %
dén 102,0 % CpoHyoN,0,.2HCI, tinh theo ché phém da lam khé.

Tinh chAt
Bot két tinh trang hay hoi vang nhat.
DE tan trong nudc va ethanol 96 %.

Pinh tinh

C6 thé chon mot trong hai nhém dinh tinh sau:

Nhém I: A, E.

Nhoém II: B, C, D va E.

A. Phd hip thu hong ngoai (Phu luc 4.2) cia ché phim
phai phit hop véi phdé hip thu hong ngoai cia emetin
hydroclorid chuin.

B. Trong muc thir Tap chit lién quan, vét chinh trén sic ky
do thu duge tir dung dich thir phai twong img Vvé vi tri, mau
sic huynh quang va kich thudc véi vét thu duge trén sic
ky dd cua dung dich d6i chiéu (3).

C. Hoa tan khoang 10 mg ché phim trong 2 ml dung dich
hydrogen peroxyd 10 tt (TT), thém 1 ml acid hydrocloric
(TT) va dun néng, c6 mau da cam xuét hién.

D. Ric khoang 5 mg ché phim lén bé mit caa 1 ml dung
dich amoni molybdat 0,5 % trong acid sulfuric dgm dac
(TT), xuit hién mau xanh sang.

E. Ché phdm phai cho phan tmng (A) cia clorid (Phu lyc 8.1).

D) trong va mau sic ciia dung dich

Dung dich S: Hoa tan 1,25 g ché pham trong nudée khéng
co carbon dioxyd (TT) va pha loang thanh 25 ml véi cung
dung moi.

Dung dich S phai trong (Phu luc 9.2) va khéng dugc c6
mau dam hon dung dich mau ddi chiéu V hay VN5 (Phy
luc 9.3, phuong phap 2).

pH

Pha lodng 4 ml dung dich S thanh 10 ml véi nwdc khéng
cd carbon dioxyd (TT), pH cua dung dich thu dugc phai tir
4,0 dén 6,0 (Phu lyc 6.2).

Géc quay cye riéng o
Tir +16° dén +19°, tinh theo ché pham da lam khoé (Phuy
luc 6.4).
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Hoa tan mét lugng ché pham tuong g véi 1,250 g ché
phim da lam khé trong mude va pha loang thanh 25,0 ml
véi cing dung moi. Dung dung dich thu dugc dé do.

Tap chit lién quan

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

Ban mong: Silica gel G.

Dung méi khai trién: Cloroform - 2-methoxyethanol -
methanol - meoc - diethylamin (200 :40:10:4: 1).
Chuén bj céc dung dich sau ngay truéc khi diing, pha trong
dung méi 14 methanol (TT) chita 1 % (theo thé tich) dung
dich amoniac 2 M (TT).

Dung dich thir: Chira 0,5 mg ché phim trong 1 ml.

Dung dich déi chiéu (I1): Chia 0,01 mg isoemetin
hydrobromid chuan trong 1 ml.

Dung dich déi chiéu (2): Chia 0,01 mg cephaelin
hydroclorid chun trong 1 ml.

Dung dich déi chiéu (3): Chira 0,5 mg emetin hydroclorid
chuin trong 1 ml.

Dung dich déi chiéu (4): Pha loang 1 ml dung dich d6i
chiéu (3) thanh 100 ml.

Dung dich déi chiéu (5): Thém 1 ml dung dich dbi chiéu
(1) va 1 ml dung dich d6i chiéu (2) vao 1 ml dung dich dbi
chiéu (3).

Cdch tién hanh: Cham riéng biét 1én ban mong 10 pl mdi
dung dich thur, dung dich di chiéu (1) 2),(3), (4) va30pul
dung dich d6i chiéu (5). Sau khi trién khai dugc khoang
15 cm, ldy ban mong dé khoé ngoai khong khi dén khi
bay hét hoi dung méi. Phun dung dich iod 0,5 % trong
cloroform, siy ban méng & 60 °C trong 15 min va (quan sat
dudi anh sang tir ngoai ¢ budc song 365 nm. Bit ky vét
nao frong ung vaéi vét clia isoemetin va cephaelin trén sic
ky @5 thu dugc tir dung dich thir khéng dwoc ddm mau hon
céc vét trong img trén sic ky db thu duoc tir dung dich dbi
chiéu (1) va (2) (2,0 %) va bét ky moét vet phu nao khac
ciing khéng dugc dam mau hon vét trén sic ky db thu duge
tir dung dich ddi chiéu (4) (1,0 %).

Phép thir chi c6 gia tri khi sic ky do thu dugc tir dung dich
dbi chiéu (5) c6 3 vét tach riéng rd rét.

Mit khéi hrgng do lam khd
Tu 15,0 % dén 19,0 % (Phu luc 9.6).
(1,00 g, 105 °C; 3 h).

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

Binh lurgng

Hoa tan 0,200 g ché pham trong 5,0 ml dung dich acid
hydrocloric 0,01 M (TT) va 50 ml ethanol 96 % (TT). Tién
hanh chuin d9 bing phuong phap chuin d9 do dién thé
(Phy lyc 10.2), ding dung dich natri hydroxyd 0,1 N (CD).
ch thi; tich cua dung dich chuin d9 da tiéu thy giira hai
diém uon.

EMTRICITABIN

1 ml dung dich natri hydroxyd 0,1 N (CD) twong duong
27,68 mg C29H40N204.2HC1.

Bio quin
Trong d6 dyng kin, tranh 4nh sang.

Loai thudc
Tri giun séan.

Ché pham
Thudc tiém.

EMTRICITABIN
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CgH,oFN;05S Ptl: 2472

Emtricitabin 1a S-ﬂuoro-1-[(2R,5S)-2-(hydroxymethyl’)—
1,3-oxathiolan-5-yl]cytosin, phai chira tir 99,0 % dén
101,0 % CgH,(FN;0,S, tinh theo ché pham di 1am khé.

Tinh chit

Bot két tinh da hinh mau tring hosc gin nhu tring. Dé
tan trong methanol va nudc, thuc té khéng tan trong
methylen clorid.

Sén xuit ) o
Quy trinh san xuét dugc chit phai ¢dm bao ché phdm dap
img chi ti€u (28, SR)-enantiomer khong qué 0,3 %.

Pinh tinh

C6 thé chon mot trong hai nhém dinh tinh sau:

Nhém I: B, C, D.

Nhom II: A, C.

A. Phé hap thy hdng ngoai (Phu luc 4.2) cia ché phdm phai
phi hop véi phé hép thu hdng ngoai clia emtricitabin chuén
hodc phé hap thu hong ngoai ddi chiéu cua emtricitabin.
Néu phd héng ngoai ¢ trang thai rin cia ché pham khic
vGi phd hdng ngoai ciia emtricitabin chuén thi hoa tan
riéng 1& ché phim va emtricitabin chuin trong methanol
(TT), bbc hoi t6i cén rdi tién hanh ghi lai phd méi cua cin.
B. Hoa tan 2 mg ché phim trong 100 ml nuwée. Po phd
hip thu tir ngoai (Phu luc 4.1) trong khoang buéc séng tir
220 nm dén 350 nm, dung dich thu dugc phai cho hai cuc
dai hé‘ip thu & budc séng 237 nm va 281 nm. P§ hép thy
riéng & budc séng 237 nm tir 325 dén 355 va & budc song
281 nm tir 340 dén 370.

C. Géc quay cyc riéng: Tir -105,0° dén -115,0°, tinh theo
ché phdm da lam khé (Phy luc 6.4).

Dung dung dich chira 2,5 mg/ml ché phim trong medc dé do.
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