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hoic pic twong img véi dehydrogriseofulvin (thdi gian luu
bing khoang 1,4 lan thdi gian hru cia griseofulvin) thi ty
s6 giira dién tich ciia pic tuong (mg v&i declorogriseofulvin
va pic tuong img vdi dehydrogriseofulvin trén dién tich pic
chat chuén néi lan Iuot phai khéng qua 0,6 l4n va 0,15 14n
ty sb giira dién tich cla pic griseofulvin trén dién tich pic
chét chuin néi trén sic ky d6 thu dugc ciia dung dich (1).

Pinh lrgng

Phuong phép sic ky long (Phu luc 5.3).

Pha déng: Tron mot hdn hop gbm 57 thé tich dung dich
kali dihydrophosphat 0,05 M (TT), 38 thé tich acetonitril
(TT) va 5 thé tich methanol (TT). Diéu chinh pH ctia hdn
hop dén 3,7 + 0,2 bing acid phosphoric (TT).

Dung dich chudn ngi: Chuan bi mot dung dich diazepam
trong ethanol (TT) c6 ndng d6 0,7 mg/ml.

Dung dich thir. Can 20 vién, tinh khéi lwong trung binh
vién. Nghién vién thanh bot min. Can chinh x4c mét lrong
bot vién twong Umg véi khoang 100 mg griseofulvin,
chuyén vao binh dinh mirc 100 ml. Thém khoang 70 ml
ethanol (TT), lic siéu 4m 30 min, dé ngudi vé nhiét do
phong. Thém ethanol (TT) dén dinh mirc va tron déu. Loc.
Léy chinh xac 5,0 ml dich loc thu dugc cho vao binh dinh
mirc 50 ml, thém chinh xac 5,0 ml dung dich chun ndi réi
pha lodng véi ethanol (TT) dén dinh mirc va tron déu.
Dung dich chudn: Chuin bj twrong tir nhu dung dich thir,
nhung thay bdt vién bing mét lugng cin chinh x4c khoang
100 mg griseofulvin chudn,

Diéu kién sdc ky:

Cot kich thude (25 cm x 4,6 mm) cé chira pha tinh C
(5 pm hodc 10 pm) (cdt Lichrosorb RP18 la thich hgp).
Detector quang phé tir ngoai dat & budc séng 254 nm.
Téc d6 dong: 1 ml/min.

Thé tich tiém: 20 pl.

Cdch tién hanh:

Tién hanh sic ky vé6i dung dich chuén theo chi din trong
phén cach tién hanh & dudi day. Hiéu lyc cot xac dinh trén
pic chinh griseofulvin khéng it hon 800 dia ly thuyét. P
phén giai gilra cac pic cia griseofulvin va diazepam phai
16m hon 1,5.

Tién hanh sic ky dung dich chuén va dung dich thir.

Tinh h’ém lwgng griseofulvin, C;;H,,CIQq, trong vién
tr ty sO giira dién tich plC grlseofulvm trén di¢n tich pic
dxazepam thu dugc trén sic ky d6 cua dung dich chuédn
va ty sO giira dién tich pic griseofulvin trén dién tich pic
diazepam thu dugc trén sic ky db cia dung dich thir, va
ham lugng C,;H,,ClOg cia griseofulvin chuin.

Bio quin
Trong d6 dung kin.

Logi' thuéc

Thubc chéng nim.

Ham lugng thudng dung
0,1 g;0,25¢.

GUAIFENESIN
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H OH
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OCH,
va dong phan déi quang
C10H1404 P.tl: [98,2

Guaifenesin 12 (2RS)-3- (2-methoxyphenoxy)propan-1,2-
diol, phal chira tir 98,0 % dén 102,0 % CioH 404, tinh theo
ché phim da 1am kho.

Tinh g.hat
Bot ket tinh tring hay gén nhu tring, hoi tan trong nudc,
tan trong ethanol 96 %.

Pinh tinh

C6 thé chon mdt trong hai nhém dinh tinh sau:

Nhém I: A.

Nhém II: B, C.

A. Phé hip thu hong ngoai (Phu luc 4.2) cia ché pham phai
phu hop véi phé hép thu hong ngoai chia guaifenesin chuin.
B. Piém chay: Tir 79°C dén 83 °C (Phu luc 6.7).

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

Ban mong: Silica gel G.

Dung méi khai trién: Methylen clorid - propanol (20 : 80).
Dung dich déi chiéu: Hoa tan 30 mg guaifenesin chuin
trong 10 ml methanol (TT).

Dung djch thir: Hoa tan 30 mg ché phim trong 10 ml
methanol (TT).

Cdch tién hanh: Cham riéng biét 1én ban mong 5 pl méi
dung dich trén. Trién khai sic ky t6i khi dung méi di duoc
hon 2/3 ban méng, dé khd ban méng ngoai khong khi.
Phun 1én bin méng hdn hop ddng thé tich cia dung dich
kali fericyanid 1 %, dung dich sat (1) clorid 20 % va
ethanol 96 % (TT).

Vét chinh trén sac ky dd cua dung dich thir phai tuong img
véi vét chinh trén sic ky d6 cia dung dich déi chiéu vé vi
tri, mau sic va kich thudc.

P§ trong va mau sic ciia dung dich

Dung dich S: Hoa tan 1,0 g ché pham trong nuwdc khdng co
carbon dioxyd (TT), dun néng nh¢ néu can va pha lodng
dén 50 ml véi cling dung moi.

Dung dich phai trong (Phu lyc 9.2) va khéng mau (Phu luc
9.3, phuong phap 2).

Gi6i han acid - kiém

Thém 0,05 ml dung dich phenolphtalein (TT) vao 10 ml
dung dich S. Lugng dung dich natri hydroxyd 0,01 N (CP)
dé 1am thay d6i mau cia chi thj khdng qua 0,1 ml.

Thém 0,15 ml dung dich do methyl (TT) vao 10 ml dung
dich S. Lugng dung dich acid hydrocloric 0,01 N (CP) &
lam chuyén mau ctia chi thj sang mau d6 khéong qué 0,1 ml.
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Tap chét lién quan

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

Pha déng A: Acid acetic bang - nuée (10 : 990).

Pha déng B: Acetonitril.

Dung dich thir: Hoa tan 0,100 g ché phim trong acetonitril
(TT) va pha lodng thanh 50,0 ml v¢i cing dung méi.
Dung dich déi chiéu (1): Pha loang 1,0 ml dung dich thir
thanh 20,0 ml bing aceronitril (TT). Pha lodng 1,0 ml dung
dich thu dugc thanh 10,0 ml bing acetonitril (TT).

Dung dich déi chiéu (2): Hba tan 10,0 mg guaiacol (tap
chit A) trong acetonitril (TT) va pha loang thanh 50,0 ml
véi cung dung méi. Pha loang 0,5 ml dung dich thu duoc
thanh 50,0 ml bing acetonitril (TT).

Dung dich phdn giai: Hoa tan 50,0 mg guaiacol trong
acetonitril (TT) va pha loang thanh 50,0 ml véi cing dung
mbi. Pha loang 5,0 ml dung dich thu dugc thanh 10,0 ml
bang dung dich thir.

Diéu kién sdc ky:

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

Detector quang pho tir ngoai dét & budc song 276 nm.
Téc a6 dong: 1 ml/min.

Thé tich tiém: 10 pl.

Cdch tién hanh:

Tién hanh sic ky theo chuong trinh dung méi nhu sau:

Thoi gian Pha dong A Pha dong B
(min) (% tt/tt) (% tt/tt)
0-32 80 — 50 20— 50

32-33 50— 80 50— 20
33-40 80 20

Thoi gian hru twong d6i so véi guaifenesin (khoang
8 min): Tap chit B khoang 0,9; tap chit A khoang 1,4; tap
chét C khoang 3,1 va tap chit D khoang 3,7.

Kiém tra tinh ph hop cua hé théng: Trén sic ky dé cua
dung dich phan giai, 40 phin giai giira pic cua guaifenesin
va pic cia tap chét A it nhét 12 3,0.

Gidi han: Trén sic ky dd cia dung dich thir:

Dién tich pic ctia tap chit A khong duoc 16n hon dién tich
clia pic chinh trén sic ky db cia dung dich déi chiéu (2)
(0,1 %).

Dién tich pic ciia tap chit B khong duoc 16n hon hai lan
dién tich ciia pic chinh trén sic ky db cua dung dich déi
chiéu (1) (1 %).

Dién tich ctia bat ky pic tap nao khac khéng dugc 16n hon
dién tich cta pic chinh trén sic ky d6 cia dung dich déi
chiéu (1) (0,5 %).

Tdng dién tich cta cac pic tap (trir tap chit B) khong dugc
16m hon hai lan dién tich cua pic chinh trén séc ky b cia
dung dich dbi chiéu (1) (1,0 %).

Bo qua cac pic phu c6 dién tich nho hon hoic bing 0,1 lin
dién tich pic chinh trén sic ky b cia dung dich di chiéu
(1) (0,05 %).
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Ghi chu:

Tap chit A: 2-methoxyphenol (guaiacol).

Tap chit B: 2-(2-methoxyphenoxy)propan-1,3-diol (B-isomer).
Tap chit C: 1,1’-oxybis[3-(2-methoxyphenoxy)-propan-2-ol]
(bisether).

Tap chat D: 1,3-bis(2-methoxyphenoxy)propan-2-ol.

Clorid va monoclorhydrin

Khéng duge qué 250 phén triéu (Phy luc 9.4.5).

Thém 2 ml dung djch natri hydroxyd lodng (TT) vao 10 ml
dung dich S va dun néng trén cach thity 5 min. D& ngudi,
thém 3 ml dung dich acid nitric lodng (TT) va tién hanh thir.

Kim loai ning

Khéng duoc qua 25 phan triéu (Phu luc 9.4.8).

Hoa tan 2,0 g ché phim trong mot hdn hop nude - ethanol
96 % (1 : 9), va pha loang thanh 25 ml v&i cing dung méi.
Ly 12 ml dung djch ndy tién hanh thir theo phuong phép 2.
Pha lodng dung dich chi mau 100 phan triéu Pb (TT) trong
hén hop nudc - ethanol 96 % (1 : 9) dé thu dugc dung dich
chi mAu 2 phin tri¢u. Ding dung dich chi mau 2 phén triéu
nay dé chuén bi mAu déi chiéu.

Mit khdi lwgng do 1am khd

Khéng duge qua 0,5 % (Phu luc 9.6).

(1,000 g; 60 °C; ap suit giam; 3 h).

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

Pinh lwong

Thém 10,0 ml hdn hop vira méi chuén bi gdm 1 thé tich
anhydrid acetic (TT) va 7 thé tich pyridin (TT) vao 0,500 g
(m g) ché phim. Pun sbi du6i dng sinh han ngwoc 45 min.
Pé ngudi va thém 25 ml nwée.

Chuédn d6 bing dung djch natri hydroxyd 1 N (CP) st
dung 0,25 ml dung dich phenolphtalein (TT) lam chi thi
(n, ml). Song song 1am mAu tring (n, ml).

Tinh ham lugng phﬁn tram cua guaifenesin, C;oH;4,O,,
trong ché phim bing cong thirc:

1 9,82("2 - nl)

2m

Bédo quén
Trong bao bi kin.

Loai thubc
Long ddm.

Ché phim
Vién nén, siro.



