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C|SH|4CI4N20 Pt.l: 416,1

Miconazol la 1-[(2RS)-2-[(2,4-diclorobenzyl)oxy]-2-(2,4-
diclorophenyl)ethyl]- 1 H-imidazol, phai chira tir 99,0 % dén
101,0 % C,gH,sCL,N,0, tinh theo ché phim da lam kho.

Tinh chét ’ \
B6t da hinh rpz‘\u traing hodc gan nhu trang. Rat kho tan
trong nudc, dé tan trong methanol, tan trong ethanol 96 %.

Pjinh tinh

C6 thé chon mot trong hai nhém dinh tinh sau:

Nhom I: A, B.

Nhom 1I: B, C, D.

A. Phé hap thu hong ngoai (Phu luc 4.2) ctia ché pham phal
phu hop vai phé hap thu hong ngoai ciia miconazol chuén.
B. Diém chay: 83 °C dén 87 °C (Phu luc 6.7).

C. Phuong phip sic ky 16p mong (Phy luc 5.4)

Bdn mong: Octadecylsilyl silica gel ding cho sde ky Iop mong.
Dung méi khai trién: Methanol - dioxan - dung dich amoni
acetat (40 : 40 : 20).

Dung djch thir: Hoa tan 30 mg ché phdm trong dung méi
khai trién va pha loang thanh 5 ml véi cing dung méi. i
Dung djch déi chiéu (1): Hoa tan 30 mg miconazol chuén
trong dung moi khai trién, pha lodng thanh 5 ml véi cliing
dung moi.

Dung dich déi chiéu (2): Hoa tan 30 mg miconazol chuin
va 30 mg econazol nitrat chuin trong dung méi khai trién,
pha loang thanh 5 ml véi cung dung méi.

Cach tién hanh: Chim riéng biét 1én ban méng 5 pl méi
dung dich trén. Trién khai sic ky dén khi dung méi di dwgc
it nhdt 15 cm. Lam kh6 ban méng bing mot ludng khong
khi 4m trong 15 min. D¢ ban mong vao binh béo hoa hoi
iod cho dén klu xudt hién cic vét. Kiém tra duéi 4nh sang
ban ngay, vet chinh trén séc ky db cia dung dich thir phai
tuong (mg vé vj tri, mau sic va kich thuéc véi vét chinh
trén sic ky 46 cua dung ( dich di chiéu (1). Phep thtr chi cé
gié trj khi trén sic ky dd cua dung dich déi chiéu (2) phai
cho hai vét tach ra rd rang.

D. Trgn khoang 30 mg ché phdm véi 300 mg natri carbonat
khan (TT) trong chén nung, d6t trén ngon lira khoang
10 min. Dé ngudi, thém 5 ml acid nitric loang (TT), lic ky
va lgc. Lay 1 ml dich loc, thém 1 ml muwde, dung dich thu
dugc phai cho phan ing (A) cua phép thir dinh tinh ion
clorid (Phuy lyc 8.1).

MICONAZOL

P§ trong va mau séic ciia dung dich

Dung dich S: Hoa tan 0,1 g ché pham trong methanol (TT)
va pha lodng thanh 10 ml v6i ciing dung méi.

Dung dich S phai trong (Phy luc 9.2) va mau khong dugc
dam hon dung dich mau miu V, (Phu luc 9.3, phuong
phép 2).

Goc quay cye
Tir -0,10° dén +0,10° (Phu luc 6.4).
Dung dung dich S dé do.

Tap chéit lién quan

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

Pha d0ng: Hoa tan 6,0 g amoni acetat (TT) trong hén
hgp goém 320 ml methanol (TT), 380 ml niwréc va 300 ml
acetonitril (TT).

Dung dich thir: Hoa tan 0,100 g ché phadm trong pha déng
va pha lodng thanh 10,0 ml véi cing dung moi.

Dung dich déi chiéu: Pha loang 1,0 ml dung dich thir thanh
100,0 ml bing pha dong. Pha long 5,0 ml dung dich thu
dugc thanh 20,0 ml bang pha dong.

Dung dich phdn gidi: Hoa tan 2,5 mg miconazol chuén va
2,5 mg econazol nitrat chuén trong pha déng va pha lodng
thanh 100,0 ml véi cung dung mai.

Diéu kién sdc ky:

Cot kich thudc (10 cm x 4,6 mm) dugc nhdi pha tinh C
(3 pm).

Detector quang phd tir ngoai tai budc song 235 nm.

Téc do dong: 2 ml/min.

Thé tich tiém: 10 pl.

Cach tién hanh: On dinh cot bing pha dong trong khoang
30 min.

Tién hanh sic ky véi thoi gian gép 1,2 1in thoi gian luu
cua pic chinh.

Tién hanh sic ky dung dich ddi chiéu, didu chinh dé nhay
sao cho chiéu cao ciia pic chinh trén sic ky d khéng dugc
dudi 50 % cua thang do.

Thoi gian luu cia econazol nitrat khoang 10 min, miconazol
khoang 20 min.

Kiém tra tinh phi hgp cua hé théng: Trén sic ky db cua
dung dich phan gidi, 46 phan giai giira econazol nitrat va
miconazol it nht 1 10. Piéu chinh ty 1 pha dong néu can.
Gidi han: Trén séc ky dd cua dung dich thir:

Dién tich cta bt ky pic phu néq khong dugc 1on hon dién
tich cia pic chinh trén sic ky d6 cua dung dich déi chiéu
(0 25 %).

Tong dién tich cua cac pic phy nay khong dugc 1ém hon
2 lan dién tich pic chinh trén sic ky do cua dung dich déi
chiéu (0,5 %).

B0 qua pic ciia dung méi va cac pic phu cé dién tich nhé
hon hoic bing 0,2 lan dién tich pic chinh cta dung dich
dbi chiéu.

Mit khéi lwgng do 1am khd
Khong dugc qué 0,5 % (Phu luc 9.6).
(1,000 g; 60 °C; trong chian khdng; 4 h).
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MIFEPRISTON

Tro sulfat
Khéng dugce qua 0,1 % (Phy luc 9.9, phuong phép 2).
Ding 1,0 g ché phim.

Pinh lugng

Phuong phap chuin d trong méi truomg khan (Phu luc 10.6).
Cén chinh xdc khoang 0,300 g ché phim, hoa tan trong
50 ml hdn hop gbm 1 thé tich acid acetic khan (TT) va 7
thé tich methyl ethyl keton (TT), thém 0,2 ml dung dich
naphtholbenzein (TT). Chudn 4o bang dung dich acid
percloric 0,1 N (CD) cho dén khi mau cua dung dich
chuyén tir mau vang da cam sang mau xanh la.

1 ml dung dich acid percloric 0,1 N (CD) twong duong v6i
41,61 mg C,gH,,CLLN,0.

Bao quén
Trong d6 bao goi kin, tranh anh sang.

Loai thudc
Chong nam.

Ché phim
Kem, gel.

MIFEPRISTON

C29H35N02 P.t.l: 429,6

Mifepriston la 17p-hydroxy-11p-(4-dimethylamino)phenyl-
l?—(l-propynyl)-4,9—estradien—3-on, phai chira tir 98,0 %
dén 102,0 % C,,H;3sNO,, tinh theo ché phim d3 1am khé.

Tinh ghét
Bot két tinh mau vang nhat,

Dinh tinh

Phé hip thu hong ngoai (Phy lyc 4.2) cia ché phim phii
phuhop: vGi phd hap thyu héng ngoai clia mifepriston chun
hozc phé dbi chiéu ciia mifepriston.

Goéc quay cure riéng

Tir +124° dén +135° (Phy lyc 6.4).

Dung dung djch chira 0,5 % ché pham trong dicloromethan
(TT).

Pj hip thy snh sing

D¢ hip thy anh sang (Phy luc 4.1) cia dung dich chira
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1,0 % ché pham trong methanol (TT) & budc séng 420 nm
khéng dugc qué 1,25.

Tap chét lién quan

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

Pha déng A: Pha lodng 0,75 ml acid formic (TT) thanh
1000 ml bing nude, diéu chinh dén pH 5,0 bing dung dich
amoniac loang (TT).

Pha djng B: Methanol - acetonitril (50 : 50).

Dung méi pha mau: Nudc - methanol (50 : 50).

Dung dich thir: Hoa tan 25 mg ché phim trong 5 ml
methanol (TT) va pha loang thanh 25,0 ml bing dung méi
pha mau.

Diéu kién sdc ky:

Cot kich thudce (25 cm x 4 mm) dugc nhdi pha tinh C
(3 pm).

Nhiét dd cft: 40 °C.

Detector quang phé tir ngoai dit & buéc séng 260 nm.
Téc d6 dong: 0,8 ml/min.

Thé tich tiém: 10 pl.

Nhiét 49 budng tiém mau ty ddng: 5 °C.

Cdch tién hanh
Tién hanh sic ky theo chuong trinh dung méi nhur sau:
‘; 7?]16_1;1;11_ Pha djng A Pha dqng Ei
‘ (min) (% tt/tt) (% tt/tt)
0 40 60
2 30 34 66
I 50 , 10 90
| 60 10 90
| 65 40 60
| 70 40 60

Klem tra tmh phu hop cua hé thoug Trén sic ky do cua
dung dich thir, 4§ phan giai giita pic mifepriston v pic
phu gan nhét khéng nhé hon 1,5.

Tinh ham lugng phén trim c4c tap chat theo phuong phap
chuén héa.

Gidi han:

Tap don bat ky: V&i mbi tap chat, khéng dugc qué 0,5 %.
Tdng céc tap chit: Khoéng dugc qua 1,0 %.

Kim loai ning

Khéng duoc qué 20 phin triéu (Phu luc 9.4.8).

Dung dich thir: Thém 1 lugng vira du acid sulfuric (TT)
dé 1am w6t 1,0 g ché pham, sau d6 nung cén than & nhiét
do thap dén khi thanh than. Thém 2 ml acid nitric (TT)
va 5 giot acid sulfuric (TT) va dun hdn hop cén thin dén
khi hét khoi. Sau d6 dem hdn hop hung & 500 °C - 600 °C
dén khi carbon chay hoan toan. Pé ngudi, thém 4 ml acid
hydroclortc (TT). Péy ndp va dun trén cich thuy 15 min,
mé nép dé bdc hoi tir tir trén cach thuy dén cén. Lam 4m
cén bang 1 giot acid hydrocloric (TT, ), thém 10 ml nwoc
néng va dun ti€p 2 min. thém timg giot amoniac (TT) dén



