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VIEN NEN RIBOFLAVIN

Tap chét B, C, D: V&i mbi tap chit, dién tich pic da hiéu
chinh khéng dugc 16n hon 2 lan dién tich pic chinh thu
duoc trén sic ky d cua dung dich d6i chiéu (1) (0,2 %).
Tap don khéc: Véi mdi tap chat, dién tich pic khong dugc
16n hon dién tich pic chinh trén sic ky d6 cua dung dich
déi chiéu (1) (0,10 %).

Téng dién tich cua tit ca cac pic tap chit khong dugc lon
hon 5 lan dién tich pic chinh thu dugc trén sic ky d cua
dung dich d6i chiéu (1) (0,5 %).

B qua nhimg pic (trir pic tap chit A) ¢6 dién tich nhé hon
hoac bing 0,5 1an dién tich pic chinh thu dwgc trén sic ky
d6 cia dung dich dbi chiéu (1) (0,05 %).

Ghi chu:

Tap chat A: 7.8,10-trimethylbenzo[g]pteridin-2,4(3H,10H)-dion
(lumifiavin).

Tap chat B: 7,8-dimethylbenzo[g]pteridin-2,4(1H,3H)-dion.
TapchatC: 6,7-dimethyl-8-[(25,35.4R)-2,3 4,5-tetrahydroxypentyl]
pteridin_—2,4(3H,8H)- dion.

Tap chat D: 8-(hydroxymethyl)-7-methyl-10-[(2S,35,4R)-2,3,4,5-
tetrahydroxypentyl]benzo[g]pteridin-2,4(3H,10H)-dion.

Mt khdi lwong do 1am khd
Khong dugce qua 1,5 % (Phu luc 9.6).
(1,000 g; 105 °C).

Tro sulfat

Khoéng duoc qua 0,1 % (Phu luc 9.9, phuong phép 2).
Diing lugng ché phim sau khi thir chi tiéu Mt khéi lrong
do 1am kho.

Dinh lrgng

Tién hanh trong diéu kién tranh dnh sing.

Chuyen 65 0 mg ché pham vao binh dinh mmrc 500 ml
mau nau, thim uét ché phim hoan toan bing 5 ml nudc,
thém 5 ml dung dich natri hydroxyd 2 M (TT), lic dé hoa
tan. Ngay sau khi ché phim tan hoan toan, thém 100 ml
nudc va 2,5 ml acid acetic bang (TT), thém nudc vira du
500,0 ml. Hat 20,0 ml dung dich thu dugc, thém 3,5 ml
dung dich rnatri acetat (TT) 1,4 % va thém nudc via du
200,0 ml. Po d hip thy cua dung dich thu dugc & budc
song cuc dai 444 nm.

Tmh ham lugng riboflavin, C,;H,oN,Os, theo A (1 %, 1 cm),
lﬁy 328 la gia trj A (1 %, 1 cm) cua riboflavin & budc séng
444 nm.

Bio quin
Trong bao bi kin va tranh anh sang.

Loai thudc
Vitamin nhém B.

Ché phim
Vién nén.
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VIEN NEN RIBOFLAVIN
Vién nén vitamin B,

La vién nén chira riboflavin. .
Ché phém phai ddp (mg cic yéu cdu trong chuyén ludn
“Thuoc vién nén” (Phu luc 1.20) va céc yéu cau sau diy:

Ham lrgng riboflavin, C,,H,oN,O, tir 90,0 % dén 115,0 %
so véi luong ghi trén nhan.

Pinh tinh

Cian mét lugng bot vién tuong img véi khoang 1 mg
riboflavin, thém 100 ml muede, lc k¥, loc. Dich loc ¢6 mau
luc vang nhat va c6 huynh quang luc vang dam. Huynh
quang mét di khi thém dung dich kiém hay acid vé co.

Pinh lwgng

Tién hanh trong diéu kién tranh anh sang.

Cén 20 vién, tinh khdi lugng trung binh vién va nghién
thanh bot min. Can chinh xac mdt lwgng bt vién tuong
(mg v6i khoang 10 mg riboflavin, thém hén hgp gém 5 ml
acid acetic bang (TT) va 100 ml nwoc, dun cach thiy | h,
Jic lién tuc. Thém 50 ml nurde, dé ngudi, thém 30 ml dung
dich natri hydroxyd 1 M (TT) va lac lién tuc, pha loang vai
nude thanh 1000,0 ml, lic déu. Loc, loai bé dich loc dau.
Po do hép thu (Phu luc 4.1) caa dich lgc & budc séng cuc
dai khoang 444 nm, trong cdc do day 1 cm. Tinh ham lugng
riboflavin, C,;H;,N,O, trong vién theo A (1 %, 1 cm). Lay
328 1a gid tri A (1 %, 1 cm) & budc séng 444 nm.

Bdo quén
Noi khé mat, tranh anh sang.

Loai thudc
Vitamin nhém B.

Ham lhrgng thuong ding
2 mg.

RIBOFLAVIN NATRI PHOSPHAT

C|7H20N4N309P P.t.l: 478, 3

Riboflavin natri phosphat 12 mét hén hop chira thanh phan
chi yéu 1a riboflavin 5’ -(natri hydrophosphat) va cic
riboflavin natri monophosphat khac, phai chira tir 73,0 %
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dén 79,0 % riboflavin (C,,HxN4Og; P.L.L: 376,4), tinh theo
ché pham da 1am khé. Ché pham chira nude.

Tinh chit ‘
Bot ket tinh mau vang hay vang cam, hat am.
Tan trong nudc, rat kho tan trong ethanol 96 %.

Pinh tinh

A. Hoa tan 50,0 mg ché phim trong dung dich dém
phosphat pH 7.0 (TT) va pha loang thanh 100,0 ml véi
cung dung moi. Pha lodang 2,0 ml dung dich thu dugc
thanh 100,0 ml bﬁng dung dich dém phosphat pH 7,0 (TT).
Do phé hip thy tir ngoai (Phu luc 4.1) cia dung dich thu
dugc ¢ dai budce song tir 230 nm dén 350 nm, dung dich
6 cuc dai hap thu & budc séng 266 nm véi gi tri A (1 %,
| cm) tir 580 dén 640.

B. Trong phén Tap chit lién quan, pic chinh trén sic ky dé
cua dung dich thir phai cé thdi gian luu va dién tich tuong
tu v6i thoi gian luu va dién tich cia pic chinh trén sic ky
do cua dung dich dbi chiéu (2).

C. Hoa tan khoang 10 mg ché pham trong dung dich natri
hydroxyd loang (TT) va pha loang thanh 100 ml bing cling
dung méi. Dé 1 ml dung dich thu dwoc dudi anh sang tir
ngoai & budc séng 254 nm trong 5 min, thém mdt lugng
acid acetic (TT) vira du dé acid héa dung dich, ding chi thi
la gidy quy xanh (TT) va lic véi 2 ml methylen clorid (TT).
L&p duéi phai c6 huynh quang vang.

D. Cho 10 ml acid nitric (TT) vao 05¢g che phim, bic hm
tén cich thiy dén khé. Nung cin dén tring, hoa tan cin
trong 5 ml nwde va loc. Dich loc cho phan img (A) cua
natri va phan ung (B) cua phosphat (Phu luc 8.1).

pH

Tir 5,0 dén 6,5 (Phu luc 6.2).

Hoa tan 0,5 g ché phim trong nudc khéng cé carbon
dioxyd (TT) va pha loang thanh 50 ml véi cung dung mai.

Goéc quay cuc riéng

Tir +38,0° dén +43,0°, tinh theo ché phim da lam khé
(Phu luc 6.4).

Hoa tan 0,300 g ché pham trong 18,2 ml dung dich acid
hydrocloric 25 % (TT) va pha loing thanh 25,0 ml bang
mece dé do.

Tap chit E

Cho 10 ml methylen clorid (TT) vao 35 mg ché phim va
lic trong 5 min, loc Dich loc khong dugc ¢ mau dam hon
dung dich mau mau VN (Phu luc 9.3, phuong phap 2).
Ghi chu

Tap chit E: 7,8,10-trimethylbenzo[g]pteridin-2,4(3H, 1 0H)-dion
(lumiflavin).

Tap chit lién quan

Phuong phap sic ky long (Phy lyc 5.3). Tién hanh trénh
anh sing.

Pha djng: Methanol - dung djch kali dihydrophosphat
0.735 % (15 : 85).

VIEN NEN RIBOFLAVIN

Dung djch thir: Hoa tan 0,100 g ché pham trong 50 ml nude
va pha lodng thanh 100,0 ml bang pha dong. Pha lodng
8,0 ml dung dich thu dugc thanh 50,0 ml bang pha dong.
Dung d;ch doi chiéu (1): Hoa tan 60 mg riboflavin chuin
(tap chét D) trong | ml acid hydrocloric (TT) va pha loing
thanh 250,0 ml bing nudc. Pha loang 4,0 ml dung dich thu
dugc thanh 100,0 ml biang pha dong.

Dung dich doi chiéu (2): Hoa tan 0,100 g riboflavin natri
phosphat chuin trong 50 ml nwéc va pha loing thanh
100,0 ml béng pha dong. Pha loang 8,0 ml dung dich thu
dugc thanh 50,0 ml bang pha dong.

Diéu kién sdc ky: .

Cot kich thuédce (25 cm * 4,6 mm) dugce nhoi pha tinh C
(5 pm). i

Detector quang pho tir ngoai ¢ budc séng 266 nm.

Téc d6 dong: 2 ml/min.

Thé tich tiém: 100 pl.

Cdch tién hanh:

Tién hanh sic ky dén khi pic riboflavin dugc rira giai hoan toan.
Thei gian Iuu twong dbi so véi riboflavin 57 -monophosphat
(thoi gian luu khoéng 20 min): Tap chét A khoang 0,2;
tap chat B khoang 0,3; tap chit C khoang 0,5; riboflavin
3’-monophosphat khoang 0,7; riboflavin 4’-monophosphat
khoang 0,9; tap chit D khoang 2.

Kiém tra tinh phu hop cua hé thong Trén sic ky d6 cua
dung dich d6i chiéu (2), 9 phén giai giira pic cua riboflavin
4’-monophosphat va pic cua riboflavin 5°-monophosphat
it nhat 1a 1,5.

Tinh ham lugng phén trim cua riboflavin tu do (tap chit
D) va cua riboflavin trong cac dang riboflavin diphosphat
(tap chit A, B va C) tr dién tich cua cac pic thu dugc trén
sac ky dd cua dung dich thir va lugng riboflavin tu do trong
dung dich déi chiéu (1).

Gidi han:

Tap chét D: Khong dugc qua 6,0 % (tinh theo ché pham
da lam kho).

Tdng tap chat A, B va C: Khéng dugc qué 6,0 % (tinh theo
ché phim da 1am kho).

Ghi chu:

Tap chit A: Riboflavin 3',4’-diphosphat.

Tap chét B: Riboflavin 3',5’-diphosphat.

Tap chét C: Riboflavin 4',5’-diphosphat.

Tap chat D: Riboflavin.

Phosphat vé co

Khéng dugce qua 1,5 %.

Hoa tan 0,10 g ché phim trong nwée va pha lodng thanh
100 ml véi cing dung méi (dung dich A). Liy 5 ml dung
dich A, thém 10 ml nwdc, 5 ml dung dich dém dong sulfat
pH 4,0 (TT), 2 ml dung dich amoni molybdat 3 %, 1 ml
dung dich méi pha chira 2 % 4-methylaminophenol sulfat
(TT) va 5 % natri metabisulfit (TT), 1 ml dung dich acid
percloric 3 % (tv/tt) va thém nwdéc vira di 25,0 ml.

Do dd hap thy (Phy luc 4.1) cua dung dich thu dugc trong
vong 15 min & budc song 800 nm, chuin bj miu tring
tuong ty nhur trén nhung khong c6 ché pham,
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D¢ hép thy do dugc khong duge 16n hon d§ hip thu cua
dung dich d6i chiéu duge chuén bi twong trr dung dich thi
ding 15 ml dung dich phosphat mau 5 phan triéu PO, (TT)
thay cho 5 ml dung dich A va 10 ml nwde.

Kim loai niing

Khéng dugc qua 10 phén triéu (Phu luc 9.4.8).

Cén 2,0 g ché phim vao chén nung, thém timg giot mot
2 ml acid nitric (TT) va 0,25 ml acid sulfuric (TT). Pun
néng cén than dén khi khoi tring bay ra, nung. Chiét cin
da dé ngudi hai lan, mdi lan véi 2 ml acid hydrocloric
(TT). Béc hoi dich chiét t6i kho. Hoa tan cén thu dugc
trong 2 ml dung dich acid acetic 2 M (TT) va pha loang
thanh 20 ml bang nude. Lay 12 ml dung dich thu dugc tién
hanh thir theo phuong phap 1. Dung 10 ml dung dich chi
mau 1 phan triéu Pb (TT) dé chuin bi miu d6i chiéu.

Mit khoi lrgng do 1am khd
Khong dugc qua 8,0 % (Phu luc 9.6).
(1,000 g; 105 °C; ap suit khong qua 0,7 kPa; 5 h).

DPinh luwong

Tién hanh dinh luong tranh anh sing.

Hoa tan 0,100 g ché phim trong 150 ml nude, thém 2 ml
acid acetic bang (TT) va thém muéc thanh 1000,0 ml. Liy
10,0 ml dung dich thu duoc, thém 3,5 ml dung dich natri
acetat (TT) 1,4 % va thém muée thanh 50,0 ml. Do do hip
thu cua dung dich thu duoc (Phu luc 4.1) & budce séng cuc
dai 444 nm.

Tinh ham luong riboflavin, C,;,H,N4Os, theo A (1 %, 1 cm),
lay 328 1a gia tri A (1 %, 1 cm) cua riboflavin & buéc séng
444 nm.

Bio quén
Trong bao bi kin, tranh anh sing.

Ché phim
Thuoc tiém vitamin B hon hop.

RIFAMPICIN

Cy3HssN4O)2 P.t.l: 823
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Rifampicin 13 (25,12Z,14E,16S,175,18R,19R,20R 215 22R 2352
4E)-5,6,9,17,19-pentahydroxy-23-methoxy-2,4,12,16,18,20,22-
heptamethyl-8-[[(4-methylpiperazin-1-yl)imino]methyl]-1,11-
dioxo-1,2 hydro-2,7-(epoxypentadeca[1,11,13]trienimino)
naphto[2,1-b]furan-21-yl acetat, 13 khéng sinh ban tong
hop tir rifamycin SV, phai chita tir 97,0 % dén 102,0 %
C43HsgN; O, tinh theo ché phiam da [am kho.

Tinh chit
Bt két tinh mau néu dé hodc doé nau. Kho tan trong nudc,
kho tan trong aceton va ethanol 96 %, tan trong methanol.

Pinh tinh

A.Phb hap thu hong ngoai (Phu luc 4.2) cua ché phim phai
phu hop véi pho hép thu hong ngoai cua rifampicin chuan.
Chuan bj mau thir thanh bt nhio trong parafin long (TT).
B. Hoa tan 50 mg ché phiam trong 50 ml methanol (TT),
pha lodng 1 ml dung dich thu dugc thanh 50 ml voi dung
dich dém phosphat pH 7,4 (TT). Phd hép thu anh sang (Phu
luc 4.1) cua dung dich thu dugc trong khodng tir budc song
220 nm dén 500 nm c6 4 cyc dai hip thu tai budc séng
237 nm, 254 nm, 334 nm va 475 nm. Ty s giita d6 hép
thu tai buéc song 334 nm va do hép thy tai 475 nm bing
khoang 1,75.

C. Lic 25 mg ché phim vé&i 25 ml nude trong 5 min, loc.
Léay 5 ml dich loc, thém 1 ml dung dich amoni persulfat
(TT) 10 % trong dung dich dém phosphat pH 7,4 (TT) va
lic trong vai phut. Mau cua dung dich chuyén tir ving cam
sang d6 tim va khong xut hién tia.

pH
pH cia hén dich ché phim 1,0 % trong nwée khéng co
carbon dioxyd (TT) phai tir 4,5 dén 6,5 (Phu luc 6.2).

Tap chiit lién quan

Phuong phap sic ky long (Phu luc 5.3).

Pha dong: Ho6n hop gdm 35 thé tich acetonitril (TT),
65 the tich dung dich c6 chira 0,1 % (tt/tt) acid phosphoric
(TT), 0,19 % natri perclorat (TT), 0,59 % acid citric (TT)
va 2,09 % kali dihydrophosphat (TT).

Dung méi pha mdu: Hon hop dung dich acid citric | M
- dung dich kali dikhydrophosphat 1 M - dung dich dikali
hydrophosphat 1 M - acetonitril - nwée (10 : 23 : 77 : 250
: 640).

Dung djch thir: Hoa tan 20,0 mg ché phim trong acetonitril
(TT) va pha lodng thanh 10,0 ml véi cing dung méi. Pha
lodng 5,0 ml dung dich thu dugc thanh 50,0 ml v&i dung
moi pha mau.

Dung dich déi chiéu: Hoa tan 20,0 mg rifampicin quinon
chuén trong acetonitril (TT) va pha loang thanh 100,0 ml
vGi cung dung moi. Hat 1,0 ml dung dich thu dugc, thém
1,0 ml dung dich thir va pha loang thanh 100,0 ml vé&i dung
méi pha mau.

Diéu kién sdc ky:

Cot kich thuée (12 cm x 4,6 mm) dugc nhdi pha tinh B
(5 pm).



