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OMEPRAZOL

Dung dich déi chiéu (2): Dung dich chira 0,025 % olanzapin
chuén ding d kiém tra tinh phi hgp ciia hé théng (chuin
olanzapin c6 chira céc tap chat B, C va D) trong hén hop
acetonitril - mroc (4 : 6).

Diéu kién sdc ky:

Cot kich thude (25 cm X 4,6 mm) duge nhdi pha tinh la end-
capped octadecylsilyl silica gel dimg cho sdc kp (5 pm).
Detector quang phé tir ngoai dit & bude séng 250 nm.
Téc 8o dong: 2,0 ml/min.

Thé tich tiém: 10 pl.

Cdch tién hanh:

Kiém tra tinh phii hop ctia hé théng: Trén sic ky d cua
dung dich dbi chiéu (2), thir tir rira giai lan luot 13 tap chit
C, tap chét D, tap chit B va olanzapin. D§ phan giai gira
pic tap chét B va pic olanzapin it nhét 14 8,0.

Tinh ham lugng olanzapin, C,;H,oN,S, trong ché phim
dua vao vao dién tich pic thu duogc trén sic ky d6 cia
dung dich thir, dung dich d6i chiéu (1) va ham lwong cia
C,7H;oN,S trong olanzapin chuén.

Biao quin
Trong d6 dung kin, tranh anh sdng, & nhiét d6 phong.

Loai thube
Thubc an than kinh/Thudc chéng loan thén.

Ham lugng thwiong ding
5 mg; 10 mg.
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Omeprazol 12 5-methoxy-2-[(RS)-[(4-methoxy-3,5-di-
methylpyridin-2-yl)methyl]-sulphinyl]-1H-benzimidazol,
phai chira tir 99,0 % dén 101,0 % C,,H,,N;0,S, tinh theo
ché phdm d3 lam kho.

Tinh chat

Bot tring hodc gin nhu tring.

Rit khé tan trong nudc, tan trong methylen clorid, hoi tan trong
ethanol 96 % va methanol. Tan trong dung dich kiém long.

Pinh tinh
Phé hép thy hdng ngoai (Phu luc 4.2) clia ché phdm phai
phtt hop véi phd hap thy héng ngoai ciia omeprazol chuén.
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Néu phd hép thu hdng ngoai & trang thai rin cia ché phim
va omeprazol chuén khac nhau thi hoa tan riéng biét ché
phim va chudn trong methanol (TT), bay hoi t6i cin rdi
tién hanh ghi lai phd ciia cin méi thu duge.

Pj trong cia dung dich

Dung dich S: Hoa tan 0,50 g ché pham trong methylen
clorid (TT) va pha loang thanh 25 ml véi cliing dung méi.
Dung dich S phai trong (Phuy luc 9.2).

Tap chidt Fva G

Khéng dugc qua 350 phén triéu.

Do hép thu (Phu luc 4.1) cta dung dich S do & budc séng
440 nm khoéng dugce qua 0,10.

Tap chiit lién quan

Phuong phap sic ky 1ong (Phu luc 5.3). Chuén bi cac dung
dich ngay trudc khi dung.

Pha dong: Acetonitril - dung dich dém pH 7,6 (27 : 73).
Dung dich dém pH 7,6: Dung dich dinatri hydrophosphat
0,14 % &4 duge diéu chinh pH v&7,6 bing acid phosphoric.
Dung dich thir. Hoa tan 3 mg ché phdm trong pha dong va
pha loéng thanh 25,0 ml véi cung dung méi.

Dung dich déi chiéu (1): Hoa tan 1 mg omeprazol chuin
va 1 mg tap chat D chudn cia omeprazol trong pha dong
va pha loang thanh 10,0 ml v6i cling dung méi.

Dung dich déi chiéu (2): Pha lodng 1,0 ml dung dich thir
thanh 100,0 ml béng pha dong. Pha loang 1,0 ml dung dich
thu dugc thanh 10,0 ml bang pha dong.

Dung dich déi chiéu (3): Hoa tan 3 mg omeprazol chuén
dung dé dinh tinh pic (chira tap chat E) trong pha déng va
pha loang thanh 20,0 ml véi cung dung méi.

Diéu kién sdc ky:

C6t kich thuéc (12,5 cm x 4,6 mm) dugc nhdi pha tinh B
(5 pm). ’

Detector quang phd tir ngoai dit & budc séng 280 nm.
Téc @5 dong: 1 ml/min.

Thé tich tiém: 40 pl.

Cdch tién hanh:

Tién hanh sic ky véi thoi gian gip 5 14n thoi gian luu cia
omeprazol.

Sir dung sic ky dd cuia dung dich ddi chiéu (1) dé xac dinh
pic clia tap chit D. St dung sic ky d6 cung cip kém theo
omeprazol chuin dung dé dinh tinh pic va sic ky d6 cua
dung dich déi chiéu (3) dé x4c dinh pic cua tap chat E.
Théi gian huu trong d6i so v6i omeprazol (thdi gian hnu
khoang 9 min): Tap chét E khoang 0,6; tap chit D khofmg 08.
Kiém tra tinh phu hop cua hé thong: Trén sic ky do cua
dung dich déi chiéu (1), d6 phan giai gm’a plc cua tap chit
D va pic clia omeprazol it nhat 1a 3,0; néu cén, diéu chinh
pH cia dung dich dém pH 7,6 hodc ty 1& acetonitril dé dat
d6 phan giai, pH tang s& ting d¢ phén giai,
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Gioi han:

Tap chét D, E: Véi mdi tap chét, dién tich pic khong dugc
16n hom 1,5 14n dién tich pic chinh thu dugc trén sic ky d6
cua dung dich déi chleu 2) (0 15 %).

Tap don khac: V&i méi tap chit, di¢n tich pic khong dugc
16n hon dién tich pic chinh trén sic ky 46 cua dung dich
d6i chiéu (2) (0,10 %).

Tong dién tich pic cua tit ca cac tap chit khong duoc 16n
hon 5 1an dién tich pic chinh thu dugc trén sic ky dd cia
dung dich d6i chiéu (2) (0,5 %).

Bo qua nhimg pic c6 dién tich nhd hon hoic bing 0,5 lin
dién tich pic chinh thu duoc trén sic ky db cia dung dich
d6i chiéu (2) (0,05 %).

Ghi chu:

Tap chit A: 5-methoxy-1H-benzimidazol-2-thiol.

Tap chit B: 2-[(RS)-[(3,5-dimethylpyridin-2-yl)methyl]sulfinyl]
-5-methoxy-1H-benzimidazol.

Tap chét C: 5-methoxy-2-[[(4-methoxy-3,5-dimethylpyridin-2-
yl)methyl]sulfanyl]-1H-benzimidazol (ufiprazol).

Tap chit D: 5-methoxy-2-[[(4-methoxy-3,5-dimethylpyridin-2-
yl)methyl]sulfonyl]-1H-benzimidazol (omeprazol sulfon).

Tap chét E: 4-methoxy-2-[[(RS)-(5-methoxy- 1 H-benzimidazol-
2-yDsulfinyl]methyl]-3,5-dimethylpyridin 1-oxyd.

Tap chét F: 8-methoxy-1,3-dimethyl-12-thioxopyrido[1°,2:3,4]
imidazo[ 1,2-a]benzimidazol-2(12H)-on.

Tap chit G: 9-methoxy-1,3-dimethyl-12-thioxopyrido[1°,2:3,4]
imidazo[ 1,2-a]benzimidazol-2(12H)-on.

Tap chit H: 2-[(RS)-[(4-cloro-3,5-dimethylpyridin-2-yl)methyl]
sulfinyl]-5-methoxy-1H-benzimidazol.

Tap chat I: 4-methoxy-2-[[(5-methoxy-1H-benzimidazol-2-yl)
sulfonyl]methyl]-3,5-dimethylpyridin 1-oxyd.

Mt khoi lwgng do 1am khd
Khéng dugc qua 0,2 % (Phu luc 9.6).
(1,000 g; trong chan khong; 60 °C; 4 h).

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

Pinh lwgng
Hoa tan 0,250 g ché phiam trong hén hop 10 ml nwdc va

40 ml ethanol 96 % (TT). Chuan d6 bing dung dich natri
hydroxyd 0,1 N (CD), xac dinh dlem twong duong bing
phuong phap chuén d6 do dién thé (Phu lyc 10.2).

1 ml dung dich natri hydroxyd 0,1 N (CP) tuong duong
voi 34,54 mg C17H19N303S.

Béo quin

Trong bao bi kin, tranh anh sang, & nhiét d6 2 °C d¢én 8 °C.
Loai thuéc i

Ut ché proton, diéu trj loét da day.

Ché phim
Nang, vién nén tan trong rudt, hon dich.

NANG TAN TRONG RUQT OMEPRAZOL

NANG TAN TRONG RUQT OMEPRAZOL

La nang cirg chira cac vi hat dugc bao tan trong rudt cé
chira omeprazol.

Ché pham phai dap (mg cac yéu ciu trong chuyén ludn
“Thube nang” (Phy luc 1.13) va cac yéu clu sau day:

Ham lugng omeprazol, C,,H,,N;0,S, tir 90,0 % dén
110,0 % so véi lugng ghi trén nhan.

Dinh tinh

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

Ban mong: Silica gel GFs,.

Dung méi khai trién: Methylen clorid bédo héa amoniac -
methylen clorid - isopropanol (2 : 2 : 1).

Dung méi pha loang: Methylen clorid - methanol (1 : 1)
Dung dich thir: Ly thube trong it nhét 5 vién nang, nghién
min va tron déu. Can mdt lwong bot thude twong tng véi
10 mg omeprazol vao binh dyng thich hgp, thém 2 ml
dung mai pha loang, siéu 4m 5 min, va d& yén dung dich
ndy 20 min trde khi chdm sic ky.

Dung dich déi chiéu: Hoa tan mot luong omeprazol chuin
trong dung méi pha lodng dé duoc dung dich c6 ndng dé
5 mg/ml.

Cdch tién hanh: Chim riéng biét 1én ban mong 10 pl mdi
dung dich thir va dung dich déi chiéu. Trién khai dén khi
dung méi di dugc 3/4 chiéu dai ban mong. Dé kho ban
mong ngoai khong khi va quan sat dudi 4nh sang tir ngoai
& budc séng 254 nm. Vét chinh trén sic ky db cua dung
dich thir phai twong (mg v&i vét chinh trén sic ky db cua
dung dich dbi chiéu vé vj tri, mau sic va kich thude.

B. Trong phan Dinh lwgng, thdi gian luu cia pic chinh trén
séc ky d6 cia dung dich thir phai twong {mg véi thoi gian
Iru ciia pic omeprazol trén séc ky db ciia dung dich chuén.

Po hoa tan (Phu luc 11.4)

Giai doan trong moi trwong acid

Mbéi truong hoa tan: 500 ml dung dich acid hydrocloric
0,1 M (TT).

Thiét bj: Kiéu gio quay.

Téc do quay: 100 r/min.

Thoi gian: 2 h.

Cdch tién hanh:

Tién hanh bing phuong phép sic ky long (Phu lyc 5.3).
Pha déng, dung dich dém phosphat pH 7,6 va diéu kién
sdc ky thyc hién nhi mé ta trong phén Giai doan trong méi
truong dém.

Dung dich chudn: Can chinh xac khoang 50 mg omeprazol
chuan vao binh dinh mic 250 ml, hoa tan bing 50 ml
ethanol (TT), pha lo@ng bang dung dich natri tetraborat
0,01 M dén dinh mirc. Hat chinh x4c 10 ml dung dich nay
cho vao binh dinh mc 100 ml, thém 20 ml ethanol (TT),
pha loang b?ing dung dich natri tetraborat 0,01 M dén dinh
mirc, lic déu.
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