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Do do hip thu (Phy lyc 4.1) cuia dung dich chuén va dung
dich thir & bude séng 276 nm.

Tinh lugng gemfibrozil d& hoa tan trong mdt vién tir d6
hép thu cia dung dich chuén, dung dich thir va ham lugng
C,sH2,0, cia gemfibrozil chuén.

Yéu cau: Khong it hon 80 % (Q) lugng gemfibrozil,
C,5H;0;, so véi lugng ghi trén nhan dugc hoa tan trong
30 min.

Tap chit lién quan

Phuong phap sic ky long (Phu luc 5.3). Diéu kién sic
ky, pha dong, dung dich phén giai nhu mé ta trong phan
Dinh lugng.

Dung dich thir: Can chinh xac mot lugng bot vién tuong
img v&i khoang 500 mg gemfibrozil vao binh dinh muc
50 ml. Thém 40 ml pha dong, siéu 4m va lic 20 min. Pha
loang dén vach bing pha déng va loc.

Dung dich chudn: Can chinh x4c khoang 50 mg gemfibrozil
chuén hoa tan trong vira di 50,0 ml methanol (TT). Pha
lodng 5,0 ml dung dich thu dugc bing pha dong thanh
100,0 ml, dung dich thu dugc cé néng d6 gemfibrozil
0,05 mg/ml.

Dung dich thir @6 nhay: Pha loang 10 ldn dung dich chuén
bang pha dong, dung dich thu dugc céd ndng d6 gemfibrozil
0,005 mg/ml.

Cdch tién hanh:

Tién hanh sic ky véi thoi gian gép 3 14n thoi gian luu cia
gemfibrozil.

Kiém tra tinh phii hop ciia hé théng: Trén sic ky dd cua
dung dich phan giai, 6 phan giai giira pic gemfibrozil va
pic p-xylenol it nhét 14 8,0 va d9 1éch chuén twong déi ciia
dién tich pic gemfibrozil thu dugc tir 5 ldn tiém 1ap lai
dung dich phan giai khong duoc qua 2,0 %. Trén sic ky
b cua dung dich thir 6 nhay, ty s6 tin hiéu trén nhiéu it
nhit 1a 10.

Tién hanh sdc ky lan luot dung dich chuén va dung dich thir.
Tinh phan trim mdi tap don trong ché phdm, néu 6, dua
vao dién tich pic tap don trén sic ky dd cua dung dich
thir, dién tich pic gemfibrozil trén sic ky dd cua dung dich
chudn va ham lwgng C,sH,,05 clia gemfibrozil chuin.
Gidi han: M6i tap don khéng dugc qua 0,17 %. Tong cac
tap chét khong dugc qua 1,0 %.

Dinh lrgng

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

Pha dong: Thém 10 ml acid acetic bang (TT) vao 800 ml
methanol (TT) trong binh dinh mirc 1000 ml. Sau d6 thém
nuée vira du dén vach, lic déu.

Dung dich thir: Cin 20 vién, tinh khéi lugng trung binh
vién va nghién thanh bot min. Can chinh xic mét lugng
bt vién tuong ing v&i khoang 100 mg gemfibrozil vao
binh dinh mic 100 ml. Thém 80 ml methanol (TT) va lic
dé hoa tan. Thém merhanol (TT) vira di dén vach, lic déu,
loc. Pha logng 10,0 ml dich loc bing pha d9ng thanh 50,0 ml.
Dung dich chudn: Can chinh x4c khodng 50 mg gemfibrozil

GENTAMICIN SULFAT

chuén hoa tan trong vira i 50,0 ml methanol (TT). Pha lodng
10,0 ml dung dich thu dugc bi'mg pha dong thanh 50,0 ml.
Dung dich phan giai: Dung dich chira gemfibrozil 0,2 mg/ml
v p-xylenol 0,05 mg/ml trong pha djng.

Diéu kién sdc kp:

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

Detector quang pho tir ngoai dét & budc séng 276 nm.
Téc d6 dong: 1 ml/min.

Thé tich tiém: 10 pl.

Cdch tién hanh:

Kiém tra tinh phi hop ciia hé théng: Trén sic ky dd cua
dung dich phan giai, 4§ phan giai giira pic gemfibrozil va
pic p-xylenol it nhét 12 8,0. P§ léch chuin twong déi cuia
dién tich pic gemfibrozil thu dugc tir 5 lin tiém lap lai
dung dich chuan khéng dirgc qua 2,0 %.

Tién hanh sic ky lan luot v6i dung dich chuén va dung
dich thur.

Tinh ham lugng gemfibrozil, C,sH,,0,, trong vién dua vao
dién tich pic trén sic ky db cia dung dich chuan, dung dich
thir va ham lugng C,sH,,0; ctia gemfibrozil chuén.

Bio quan
Trong d6 dung kin, tranh 4nh séng.

Loai thude
biéu hoa lipid méu.

Ham lwgng thuwdng dung
300 mg, 600 mg.
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Gentamicin sulfat 12 muéi sulfat hoic hdn hop mudi
sulfat ciia khéng sinh dirgc san xuét boi Micromonospora
purpurea. Him lugng khéng dugc it hon 590 pg gentamicin
trong 1 mg, tinh theo ché phim d lam kho.
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GENTAMICIN SULFAT

Tinh chét ) )
B§t mau tring hodc gan nhu tring, hit 4m. D& tan trong
nudc, thuc té khong tan trong ethanol 96 %.

Pinh tinh

A. Phé hap thu héng ngoai (Phu luc 4.2) cia ché phim
phai pht hop vai phd hép thu hdng ngoai cua gentamicin
sulfat chuan.

B. Ché pham phai cho phan img cia sulfat (Phu luc 8.1).

pH

Tir 3,5 dén 5,5 (Phu luc 6.2).

Hoa tan 1,0 g ché pham trong nudc khéng cé carbon dioxyd
(TT) va pha loang thanh 25,0 ml v6i cung dung méi.

Goéc quay cue riéng

Tir +107° dén +121°, tinh theo ché phdm &3 1am kho (Phu
luc 6.4).

Dung dung dich ché phim ndng d6 10 mg/ml trong nudc
dé do.

Thanh phin gentamicin

Phuong phap sic ky 1ong (Phu luc 5.3).

Pha déng: Hoa tan 5,5 g natri heptansulfonat (TT) trong
hén hop gdm 50 ml acid acetic bang (TT), 250 ml nuée va
700 ml methanol (TT).

Dung dich thir: Hoa tan 0,10 g ché phim trong nude va
pha loang thanh 100,0 ml v&i cung dung mdi. Hit 10,0 ml
dung dich thu dugc, thém 5 ml methanol (TT) va 4 ml
thuéc thir phthalaldehyd (TT); tron déu va pha loang thanh
25,0 ml véi methanol (TT). Pun néng hon hop thu duge
trong céch thiy & 60 °C trong 15 min, lam ngudi dén nhiét
do phong. Néu dung dich thir khéng ding ngay, lam lanh
& nhiét do 0 °C va sir dung trong vong 4 h ké tir khi chuén
bi dung dich.

Dung dich dbi chiéu: Can 0,10 g gentamicin sulfat chuin,
tién hanh twong tu nhu phén chuan bi dung dich thir.

Diéu kién sdc ky:

Cét kich thuéc (10 cm dén 12,5 cm x 4,6 mm dén 5 mm)
dugc nhéi pha tinh C (5 pm).

Detector quang phf) tir ngoai dat ¢ budc séng 330 nm.
Téc d6 dong: 1,5 ml/min.

Thé tich tiém: 20 pl.

Céch tién hanh:

Thir ty nra giai: Gentamicin C,, gentamicin C,,, gentamicin
Cz,, gentamicin C,.

Kiém tra tinh phu hop cua hé théng: Trén sic ky d6 cua
dung dich do: chiéu, do phan giai giira hai pic bt ky it nhit
14 1,25. Hé sé phan bé khéi lrgng cuia pic gentamicin C, tir
2 dén 7. S6 dia ly thuyét tinh trén pic gentamicin C, khong
dugc nhé hon 1200 va d6 léch chuin twong d6i cua dién
tich pic tir 6 14n tiém 13p lai dung dich chuén khéng dugc
16m hon 2,0 %.

Tinh ham lugng pha"in trdm cia gentamicin C;, gentamicin
C\., gentamicin C,,, gentamicin C, trong ché pham theo
cong thirc sau:
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100 % 1/ 1y

Trong d6: Iy la dlen tich pic cua tirng loai gentamicin trén

sic ky dé cua dung dich thur.

r, 1 tdng dién tich pic cia 4 loai gentamicin.
Gidi han:
Gentamicin C,: Tir 25,0 % dén 50,0 %.
Gentamicin C,,: Tir 10,0 % dén 35,0 %.
Téng ham lugng gentamicin C,, va gentamicin C,: Tir
25,0 % dén 55,0 %.

Methanol

Khéng dugc qua 1,0 %.

Phuong phap sic ky khi (Phu luc 5.2).

Dung dich chudn ngi: Pha loang 2,5 ml n-propanol (TT)

thanh 500 ml bing nuwede va trgn déu. Dung dich chuén néi

chira 0,50 % (tt/tt) n-propanol

Dung dich déi chiéu: Pha loang hén hop 1,25 ml methanol

(TT) va 1,25 ml n-propanol (TT) thanh 500 ml bing nudc

va trén déu. Dung dich chira 0,25 % (tt/tt) methanol va

0,25 % (tt/tt) n-propanol.

Dung dich kiém tra: Hoatan 0,50 g che pham trong 2,0 ml nuroc.

Dung dich thir: Hoa tan 0,50 g ché phim trong 1,0 ml dung

dich chuén n01 va thém 1,0 ml nurde, tron déu.

Diéu kién sdc ky:

Cot kich thuée (1,5 m x 4 mm) dugce nhdi cac hat copolymer

ethylvinylbenzen-divinylbenzen, c¢6 dién tich bé mat ti

500 m2/g dén 600 m2/g va duomg kinh 156 x6p trung binh

0,0075 pm.

Khi mang: Nitrogen ding cho séc k.

Téc d6 dong: Tir 30 dén 40 mU/min.

Nhiét d6 cot: Duy tri & nhiét 46 khéng ddi tir 120 °C dén

140 °C.

Nhiét 46 budng tiém va detector: Duy tri & nhiét do khong

d6i va cao hon nhiét d6 cot it nhat 50 °C.

Detector: Ion héa ngon Itra.

Thé tich tiém: 2 pl.

Cdch tién hanh:

Tién hanh sic ky v&i dung dich déi chiéu, d6 phan giai

glua hai pic n-propanol va pic methanol it nhat la 1,0.

Tién hanh séc ky véi dung dich kiém tra, néu xut hi¢n pic

tuong mg vé&i n-propanol, do dién tich pic d4p tmg dé hiéu

chinh dién tich pic n-propanol trén sic ky dd thu dugc cua

dung dich thir.

Tién hanh séc ky véi dung dich thir va dung dich d6i chiéu,

ghi lai dién tich pic cia n-propanol va methanol. Tinh ham

lwgng phén trim methanol trong ché pham theo céng thirc sau:
(R/R)*(C/C)*D*F

Trong d6:

R, la ty I€ dién tich pic methanol va dién tich pic n-propanol

(43 hiéu chinh, néu cin, bang cach trir di dién tich cua pic

tuong (mg vai n-propanol quan sit duge trén sic ky do

ciia dung dich kiém tra) thu dugc trén sic ky dé cua dung

dich thir.

R, 12 ty 1€ dién tich pic methanol va dién tich pic n-propanol

thu dugc trén sic ky d6 cia dung dich déi chiéu.
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C, 1a ndng 4 phén trim methanol trong dung dich déi chiéu.
C, 12 ndng d6 ché pham trong dung dich thir (mg/ml).

D la khéi lugng riéng cia methanol (g/ml).

F 1a hé s6 chuyén déi, 1000 mg/g.

Mit khoi lrgng do 1am khé

Khéng dugc qua 18,0 % (Phu luc 9.6).

(1,0 g; 110 °C, trong chan khéng ap sudt khong qui
5 mmHg, 3 h).

Tro sulfat

Khong duoc qua 1,0 % (Phu luc 9.9, phuong phép 2).
Dung 0,50 g ché phim.

N§i dgc to vi khuén

Khong duqc qua 0,71 EU/mg (Phu luc 13.2).

Néu ché phim dfmg dé san xuat thudc tiém ma trong quy

trml} khéng cé giai doan t1e13 hanh loai bo ndi doc td vi
khuan thi phai dap img yéu ciu cua phép thir nay.

Thir vé khuén

Tlen hanh thir theo phwong phap mang loc (Phu luc 13.7).
Néu trén nhan ghi vo khuén thi phai dap img yéu ciu cua
phép thir nay.

Dink hegng . ‘
Tién hanh xéc dinh hoat luc thudc khang sinh bang phuong
phap vi sinh vét (Phu luc 13.9).

Bio quin

Trong bao bi kin. Néu ché pham vo6 khuan, dung trong dd
bao gai kin va dam bao vo khuan.

Nhian . .

P}léi ghi rd néu ché pham vo khuan va khong cé ndi doc
t6 vi khuan.

Loai thube

Khang sinh nh6m aminoglycosid.

Ché phim

Thudc nhoé mat, thudc tiém, thudc kem, thude ma.

THUOC NHO MAT GENTAMICIN

Thuéc nhé mit gentamicin 1a dung dich vé khuin cua
gentamicin sulfat trong nuéc, c6 thé cé thém ta dirge thich hop.
Ché phim phai dap (mg cic yéu cu trong chuyén luan
“Thudc dung tai mit” (Phu luc 1.14) va cic yéu cdu sau day:

Ham lugng gentamicin tir 90,0 % dén 120,0 % so voi
lugng ghi trén nhin.

Tinh chit
Dung dich trong, khéng mau.

pH
6,5 dén 7,5 (Phu luc 6.2).

THUOC NHO MAT GENTAMICIN

DPinh tinh

A. Sic ky 16p méng (Phu lyc 5.4).

Ban mong: Silica gel G.

Dung méi khai trién: Sau khi lic déu va dé tach 16p, lay
16p dudi ciia hdn hop ddng thé tich cloroform - amoniac
- methanol.

Dung djch déi chiéu: Hoa tan gentamicin sulfat trong nuwoc
dé thu dugc dung dich c6 nong dé 1 mg/ml.

Dung dich thir: Pha lodng mot thé tich ché pham véi
nweéc dé thu dugc dung dich c6 ndng dd gentamicin sulfat
khoéng 1 mg/ml.

Cdch tién hanh:

Chaim riéng biét 20 pl mai dung dich trén lén ban mong.

Dé kho vét chim. Trién khai sic ky dén khi dung moi di
dugc khoang 3/4 chiéu cao ctia ban mong. Liy ban mong
ra, dé khé ngoai khong khi. Phat hién vét trén hoi iod hodc
phun dung dich ninhydrin 0,3 % trong ethanol (TT) va siy
bin moéng & nhiét d6 105 °C trong 5 min. Trén sic ky d6
ciia dung dich thir phai c6 3 vét chinh twong tmg vé vi tri,
mau sic va kich thudc véi 3 vét trén sic ky dd cua dung
dich d6i chiéu.

B. Trong muc Thanh phén ciia gentamicin sulfat, trén sic
ky @6 thu durge ctia dung dich thir, thoi gian huu ctia 4 pic
chinh phai trong duong véi thoi gian Iuu cia 4 pic chinh
trén séc ky dé thu dugc tir dung dich chuan.

Thanh phin ciia gentamicin sulfat

Phuong phap sic ky long (Phu luc 5.3).

Pha déng: Pha dung dich natri heptansulfonat monohydrat
0,025 M trong hon hop dung méi: Methanol - nudc - acid
acetic bang (70 : 25 : 5).

Dung dich chudn: Pha dung dich gentamicin sulfat chuén
0,065 % trong mwdre. Liy 10 ml dung dich thu dugc cho vao
binh dinh mirc dung tich 25 ml, thém 5 ml methanol (TT),
lic k¥. Thém vao hén hop 4 ml thuéce thir phthalaldehyd
(TT), trén déu. BS sung methanol (TT) t6i dinh mirc. Pun
néng 60 °C trong cach thuy 15 min, dé nguéi. Néu dung
dich khéng dung ngay, cin bio quan lanh & 0 °C va sir
dung trong vong 4 h.

Dung dich thu: Chuén bi nhu dung dich chuan, nhung thay
10 ml dung dich gentamicin sulfat chuin bing 10 ml ché
phém thir da duoc pha loang v6i nuwée dé thu dugc dung
dich c6 nong d¢ twong duong 0,045 % gentamicin.

Diéu kién sdc ky:

Cot kich thuée (10 cm dén 12,5 cm x 4,6 mm dén 5,0 mm)
dugc nhdi pha tinh C (5 um).

Detector quang phé tir ngoai dt & buée séng 330 nm.
Toc 46 dong: 1,5 ml/min.

Thé tich tiém: 20 pl.

Cdch tién hanh: Trén sic ky 46 cua dung dich chuén, thoi
gian lru ctia gentamicin C, tir 10 min dén 20 min va cac
pic dugc tach hoan todn véi cic théi gian luu twong dbi so
véi gentamicin C, (gentamicin C,: 1,00) nhu sau: Thudc
thi: 0,13; gentamicin C,: 0,27; gentamicin C,,: 0,65;
gentamicin C,,: 0,85.
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