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Dung dich phan giai: Pha lodng dung dich glycery] trinitrat
chuén vé&i dung dich acid hydrocloric 1 M (TT) dé duge
dung dich chira 0,05 % glyceryl trinitrat. LAm néng dung
dich trong lo phan img & 100 °C trong 30 min.

Cdch tién hanh:

Tiém lan lugt cac dung dich trén.

Phép thir chi c6 gia tri khi sic ky d6 thu duoc tir dung dich
phan giai cé pic chinh cua glyceryl trinitrat va pic cua tap
chét dlmtrat, hai pic nay phai tich rd rang, thoi gian luu
tuwong ddi cua pic tap chét dinitrat so véi pic cua glyceryl
trinitrat khoang 0,5.

Tinh ham luong glyceryl trinitrat, C;H;N,0O,, trong mdi
vién dua vao dién tich pic glyceryl trinitrat trén sic ky dd
thu duoc tir dung dich chudn, dung dich thir va ham lugng
C;H;N;05 ciia dung dich glyceryl trinitrat chuén.

Dinh lrong
Lay két qua trung binh cua ham lugng 10 vién thu duge &
muc D§ dong déu ham luong.

Bio quén

Vién nén glyceryl trinitrat nén bao quan trong lo thiy tinh
ndp vin biang nhém hoac bang thiéc, tranh énh sang. Tranh
déng goi thém cac chét co thé hp thu glyceryl trinitrat.
Pon vi déng gdi cho bénh nhan khéng nén qua 100 vién.

Loai thudc
Thudc gian mach. Du phong con dau thit ngyec.

GRISEOFULVIN

C17H|7C106 Pt.l: 352,8

Griseofulvin 1a (1°S,3-6’R)-7-cloro-2’,4,6-trimethoxy-
6’-methylspiro[benzofuran-2(3H),1’-[2]cyclohexen]-
3,4’-dion, thu dugc tir viéc nudi cdy chung Penicillium
griseofulvum hoic bang cac phuong phép khéc; phai chira
tir 97,0 % dén 102,0 % C,7H,7,ClO, tinh theo ché phim da
lam kho.

Tinh chit

Bot min mau tring hodc tring anh vang, kich thuéc hat
thuong nho hon 5 um mic du van cé thé cd cac hat kich
thuéc 16m hon 30 pm. Thyc té khéng tan trong nudc, d&
tan trong dimethylformamid va trong tetracloroethan, khé
tan trong ethanol va methanol.

Nhiét dd nong chay khodng 220 °C.

GRISEOFULVIN

Dinh tinh

A. Phd hép thu hdng ngoai (Phu lyc 4.2) ctia ché phim phai
phii hop v6i phd hap thy hdng ngoai ciia griseofulvin chuén.
B. Hoa tan khoang 5 mg ché phim trong 1 ml acid sulfuric
(TT), thém khoang 5 mg bét kali dicromat (TT). Mau do
sam tao thanh.

Dj trong va mau sic cia dung dich

Hoa tan 0,75 g ché phim trong dimethylformamid (TT) va
pha lodng thanh 10 ml véi cung dung méi. Dung dich thu
dugc phai trong (Phu luc 9.2) va c6 mau khéng duge dam
hon dung dich mau mau V, (Phu luc 9.3, phuong phap 2).

Gio1i han acid

Lic 0,25 g ché phim v&i 20 ml ethanol 96 % (TT) dé tao
thanh hén dich. Thém 0,1 ml dung dich phenolphtalein
(TT). Lugng dung dich natri hydroxyd 0,02 N (CP) dé 1am
chuyén mau ctia chi thj khong qua 1,0 ml.

Géc quay cuc riéng

Phii tir +354° @én +364° tinh theo ché phim di lam kho
(Phu luc 6.4).

Hoa tan 0,250 g ché phim trong dimethylformamid (TT)
va pha lodng thanh 25,0 ml v6i cing dung mbi.

Tap chét lién quan

Phuong phap sic ky khi (Phu luc 5.2).

Dung dich chudn ngi: Hoa tan 0,2 g diphenylanthracen
(TT) trong aceton (TT) va pha lodng thanh 100,0 ml véi
cung dung méi.

Dung dich thir (1): Hoa tan 0,10 g ché phim trong acefon
(TT) va pha loang thanh 10,0 ml vdi cing dung méi.
Dung dich thir (2): Hoa tan 0,10 g ché phim trong aceron
(TT), thém 1,0 ml dung dich chuén ndi va pha loang thanh
10,0 ml véi aceton (TT).

Dung dich ddi chiéu: Hoa tan 5,0 mg griseofulvin chudn
trong aceton (TT), thém 1,0 ml dung dich chuén ndi va pha
lo&ing thanh 10,0 ml vé&i aceton (TT).

Diéu kién sdc ky:

Cot thiy tinh (1 m x 4 mm) dugc nhdi pha tinh 13
diatomit diing cho sdc ky khi da duge tim 1 % (kUkI)
poly[(cyanopropyl) (methyl) ][ (phenyl) (methyl) [siloxan.
Khi mang 1a nitrogen ding cho sic ky véi téc d6 dong
50 ml/min dén 60 ml/min.

Detector ion héa ngon lira.

Nhiét d6 cot 250 °C, nhiét dd budng tiém 270 °C va nhiét
dd detector 300 °C.

Céch tién hanh:

Tién hanh séc ky voi khoang thoi gian gép ba lan thoi gian
luu cia pic twong \mg véi griseofulvin (c6 thdi gian luu
khoang 11 min).

Tiém dung dich di chiéu, tinh ty sb giita dién tich pic
cia griseofulvin va dién tich pic cia chuin ngi (R,).
Tiém dung dich thir (2), tinh ty s gita dién tich pic
cla declorogriseofulvin (thdi gian luu twong d6i so véi
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VIEN NEN GRISEOFULVIN

griseofulvin khoang 0,6) va dién tich pic ciia chuén n6i (R,).
Tinh ty s nhur trén di v6i dehydrogriseofulvin (pic cé thoi
gian Iuu tuong ddi so véi griseofulvin khoang 1,4) duge R,.
Gié trj R,/R, phai khong 16n hon 0,6 va gi4 tri Ry/R, phai
khéng 16m hon 0,15.

Tap chiit tan trong ether diu héa

Khdéng dugc qua 0,2 %.

Lic 1,0 g ché pham v6i 20 ml ether déu hda (TT). Pun sbi
hdi Iuu trong 10 min. Lam nguéi, loc, rira phéu loc ba lan,
mbi lan véi 15 ml ether déau hoa (TT). Gop dich loc va céac
dich nira, bay hoi trén cach thiy téi khé. Sy cén ¢ 100 °C
dén 105 °C trong 1 h. Khdi luong cia cin khong dugc 16n
hon 2 mg.

Mt khéi lrgng do 1am khd
Khong dugc qué\' 1,0 % (Phu luc 9.6).
(1,0 g; 100 °C dén 105 °C).

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

Pinh lugng

Hoa tan 80,0 mg ché phim trong ethanol (TT) va pha
loang thanh 200,0 ml véi cung dung mdi. Pha lodng
2,0 ml dung dich thu dwgc thanh 100,0 ml véi ethanol
(TT). Do d6 hip thy tai cyc dai 291 nm (Phu luc 4.1). Tinh
ham lugng C,;H;;ClOg¢ theo A (1 %, 1 cm), liy 686 la gia
tri A (1 %, 1 cm) tai budc séng 291 nm.

Béo quin
Trong bao bi kin.

Loai thudc

Chong nam.
Ché phim

Vién nén.

VIEN NEN GRISEOFULVIN

La vién nén chira griseofulvin.
Che ghﬁm phai dép img cic yéu cau trong chuyén luin
“Thuoc vién nén” (Phuy luc 1.20) va cic yéu ciu sau day:

Ham lwgng griseofulvin, C,;H,,CIO,, tir 95,0 % dén
105,0 % so vai lugng ghi trén nhan.

Pinh tinh

A. Lic ky mét lugng bdt vién da nghién min tuong {mg
vai 125 mg griseofulvin véi 20 ml cloroform (TT), thém
1 g natri sulfat khan (TT), lic déu va loc. Béc hoi dich loc
dén kho va siy & ap suit giam khong quéa 0,7 kPa trong 1 h.
Phd hap thy héng ngoai (Phu lyc 4.2) ciia cén thu dugc phai
phit hop véi phé hdng ngoai déi chiéu ciia griseofulvin.
B. Léc mt lugng bot vién twong img v&i 80 mg griseofulvin
vé&i 150 ml ethanol 96 % (TT) trong 20 min. Pha lodng véi
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ethanol 96 % (TT) dén vira du 200 ml va lgc. Pha lodng
tiép 2 ml dich loc thanh 100 ml véi ethanol 96 % (TT).
Phé hip thy tir ngoai (Phu luc 4.1) cia dung dich thu dugc
trong khoang tir 240 nm dén 400 nm phai c6 hai cuc dai
hép thu & 291 nm, 325 nm va mdt vai ¢ 250 nm.

C. Hoa tan 5 mg bot vién trong 1 ml acid sulfuric dém dac
(TT) va thém 5 mg kali dicromat (TT) d3 dugc nghién min,
xut hién mau do.

Do hoa tan (Phu luc 11.4)

Thiét bi: Kiéu canh khudy.

Méi truong hoa tan: 1000 ml dung dich natri lauryl
sulfat 1,5 %.

Téc dg quay: 100 r/min.

Thoi gian: 45 min.

Cach tién hanh: Ly mot phin dung dich méi trudng sau
khi hoa tan ché pham, loc (bo dich loc diu). Do do hip
thu (Phu luc 4.1) cua dich lgc thu duoc & budc song cuc
dai 291 nm, pha loang dich loc (néu cin) bing methanol
80 %. Tinh lugng griseofulvin, C,;H,;ClOg, dugc hoa tan
tir vién theo A (1 %, lcm). Liy 725 1a gié tri A (1 %, 1cm)
o cuc dai 291 nm.

Yéu cdu: Khong it hon 70 % (Q) luong griseofulvin,
C,7H,,ClOg, so vai lugng ghi trén nhin duoc hoa tan trong
45 min.

Tap chit lién quan

Phuong phép sic ky khi (Phu luc 5.2).

Hoa tan 50 mg 9,10-diphenylanthracen (chudn néi) trong
cloroform (TT) vira du 50 ml (Dung dich A).

Dung djch (1): Hoa tan 5 mg griseofulvin d6i chiéu trong
cloroform (TT), thém 2 ml dung dich A va cloroform
(TT) vira di 200 ml. Béc hoi 20 ml dung dich nay con
khoang 1 ml.

Dung dich (2): Thém 60 ml cloroform (TT) vao mot lugng
bot vién tuong Umg véi 50 mg griseofulvin, vira dun vira
lic & 60 °C trong 20 min, lam ngudi va pha loang thanh
100 ml bang cloroform (TT). Ly tim va boc hoi 20 ml 16p
chit 1ong trong & trén con khoang 1 ml.

Dung dich (3): Chuén bi nhr dung dich (2) nhung thém
1 ml dung dich A tréc khi pha loang thanh 100 ml bing
cloroform (TT).

Diéu kién sdc ky:

Cot thiry tinh (1 m x 4 mm) duoc nhdi chit mang diatomit
da duoc rira bang acid va silan héa tim 1 % (kUkI) pha
tinh cyanopropylmethyl phenyl methyl silicon (OV-225 1a
thich hgp).

Khi mang 1 nitrogen dung cho sic ky vdi tbc d6 dong
50 ml/min dén 60 ml/min.

Detector ion héa ngon lira.

Nhiét d6 cot 250 °C, nhiét dd budng tiém 270 °C va nhiét
d6 detector 300 °C.

Trén sic ky dd thu duoc cua dung dich (3), néu cé xuét
hién cac pic fwong ung voi declorogriseofulvin (thdi gian
hru bing khoang 0,6 14n thdi gian lru ciia griseofulvin) va/



