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Tap chét lién quan

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

Ban mong: Silica gel G.

Dung mai khai trién: Ethyl acetat - propan-2-ol - nuéc -
amoniac 13,5 M (50 :30:16:4).

Dung dich thir: Lic mot lugng bt vién twong tng véi
10 mg salbutamol vgi 1 ml nwdce trong 15 min. Ly tdm gan
lay phén dich trong.

Dung dich déi chiéu: Dung dich salbutamol sulfat chudn
ndng dd 0,0060 % trong nuoc.

Cdch tién hanh: Chim riéng biét 20 pl mdi dung dich lén
ban méng. Sau khi trién khai sic ky, dé khé ban mong
0 nhiét d¢ phong, dit ban mong trong binh bao hoa hoi
diethylamin (TT) trong vai phut. Liy ra, phun lén ban
mong dung dich acid sulfanilic diazo héa (TT). Bét ky vét
ndo ngoai vét chinh c6 trong sic ky d clia dung dich thir
phai khong dugc dam hon vét thu dwoc trong sac ky dd
cua dung dich d6i chiéu, bé qua vét mau hdng & gan diém
xuit phat.

D§ déng déu ham lwgng (Phu luc 11.2)

thmg phap sic ky long (Phu luc 5.3) véi pha dong va
diéu kién sic ky nhu phin Pinh lugng.

Dung dich thir: Cho mét vién thudc vao mét binh dinh
mirc dung tich 25 ml, thém khodng 20 ml pha dong, lic
dén khi vién ra hoan toan, thém pha dong dén dinh murc,
lic déu, loc.

Dung dich chudn: Pha dung dich chuin salbutamol sulfat
trong pha dong c6 ndng do twong dwong vai ndng do cua
dung dich thir.

Binh lrgng

Vién c6 ham luong salbutamol 2 mg hodc it hon: Lay gia
tri trung binh ciia két qua 10 1an thir nghiém trong x4c dinh
do déng déu ham luong.

Vién c6 hiam lugng trén 2 mg thi tién hanh nhu sau:
Phwong phap sic ky long (Phu luc 5.3).

Pha dong: Dung dich natri dihydrophosphat pH 3,1 -
methanol (85 : 15).

Dung dich natri dihydrophosphat pH 3,1: Hoa tan 11,04 g
natri dihydrophosphat (TT) trong 1000 ml nurée, chinh dén
pH 3,1 bing acid phosphoric (TT).

Dung dich chudn: Dung dich chira salbutamol sulfat chuén
trong pha dong c6 ndng d6 96 pug/ml.

Dung dich thir: Can chinh xdc mot luong bt vién
twong (mg vdi 4 mg salbutamol vao binh dinh mic
50 ml, thém khoang 40 ml pha ddng, lic dé hoa tan va
thém pha dong dén dinh mirc. Lic déu, loc.

Diéu kién sdc ky:

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

Detector quang phé tir ngoai dit & budc séng 276 nm.

Téc d6 dong: 1 ml/min.

Thé tich tiém: 20 pl.

SAT FUMARAT

Cach tién hanh:

Kiém tra tinh phit hop cua hé thong: Tién hanh sic ky voi
dung dich chuan, sé dia ly thuyét tinh trén pic salbutamol
sulfat phai Ié6n hon 3000.

Tién hanh sic ky I4n lugt dung dich chuén va dung djch thir.
Tinh ham lugng salbutamol, C,;H; NO;, ¢ trong vién
dia vao dién tich pic trén sic ky dé thu dugc cua dung
dich chuén, dung dich thir va ham lugng C,3H,,NO; trong
salbutamol sulfat chudn. Hé sé chuyén déi tir salbutamol
sulfat sang salbutamol 12 0,83.

Bio quin
Pong trong do dung kin, tranh 4nh sang.

Loai thubc
Thudc kich thich thu thé beta, giao cam, gidn phé quan.

Ham lugng thuwdng dung
2 mg, 4 mg, 8 mg.

SAT FUMARAT

Fe?*

C4H2FCO4 Pt.l: 169,9

szxt fumarat 1 sit (I1) (E)-butendioat, phi}i chira tir 93,0 %
dén 101,0 % C,H,FeO,, tinh theo ché pham d3 lam kho.

Tinh chat
Bot min, mau da cam d6 hay nau do. Kho tan trong nudc,
rat kho tan trong ethanol 96 %.

Dinh tinh

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

Bdn maong: Silica gel GF js,.

Dung méi khai trién: Acid formic khan - methylen clorid -
butanol - heptan (12 : 16 : 32 : 44).

Dung dich thir: Thém 25 ml hdn hop dong thé tich acid
hydrocloric (TT) va nuéc vao 1,0 g ché phim, dun néng
trén cach thiy 15 min. Dé ngudi va loc. Dung dich loc dé
thir phép thir C. Rira cin bing 50 ml hdn hop dung dich
acid hydrocloric 2 M - nude (1 : 9). Sy kho can ¢ 100 °C
dén 105 °C. Hoa tan 20 mg cin trong aceton (TT) va pha
lodng thanh 10 ml véi cung dung méi.

Dung dich déi chiéu: Hoa tan 20 mg acid fumaric chuin
trong aceton (TT) va pha loang thanh 10 ml vé&i cung
dung moi.

Cich tién hanh: Chim riéng biét 5 pl mdi dung dich trén
Ién ban mong. Trién khai séc ky trong binh khéng bao hoa
dung méi dén khi dung méi di dwgc 10 cm. Siy ban mong
& 105 °C trong 15 min va quan sat dudi anh sang tir ngoai
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SAT FUMARAT

& budc séng 254 nm. Trén sic ky dé, vét chinh cua dung
dich thir phai glong vi tri va kich thuéc voi vét chinh cua
dung dich dbi chiéu.

B. Tron 0,5 g ché pham véi 1 g resorcin (TT). Cho 0,5 g
hén hop trén vao chén nung, thém 0,15 ml acid sulfuric
(TT) va dun néng nhe tao thanh khéi déo mau do tham.
Cho can than khdi déo trén vao 100 ml nuwde, mau vang da
cam xuit hién va dung dich khong c6 huynh quang. ‘

C. Dich lgc ¢ phép thu A phai cho phan img cua ion sat (1I)
(Phu luc 8.1).

Sulfat

Khéng dugc qua 0,2 % (Phu luc 9.4.14).

Pun néng 0,15 g ché pham véi 8 ml dung dich acid
hydrocloric loang (TT) va 20 ml nwéc. Lam Ignh trong
nudc d4, loc va pha lodng dich loc thanh 30 ml bang nucc.
Dung 15 ml dung dich thu dugc dé thur.

Arsen

Khéng dugc qua 5 phan triéu (Phu luc 9.4.2).

Tron 1,0 g ché ph'fim vai 15 ml nuoce va 15 ml acid sulfuric
(TT). Lam nong dé két tia hoan toan acid fumaric. Dé
ngudi va thém 30 ml nwéc, loc, nra tua bing nwdc. Tap
trung dich lgc va nudc nra, thém nwoc dé dugc 100 ml.
LAy 20 ml dung dich thu dugc dé thir theo phuwrong phép A.

Ion sit (111)

Khong dugc qua 2,0 %.

Trong binh nén nit mai, hoa tan 3,0 g ché phdm trong hén
hop gom 10 ml acid hydrocloric (TT) va 100 ml nuwée biang
cich dun nhanh t6i soi. Dé s6i 15 s. Lam ngudi nhanh,
thém 3 g kali iodid (TT), day binh va dé chd t6i 15 min.
Thém 2 ml dung dich hé tinh bét (TT) va chuan d9 iod giai
phong béng dung dich natri thiosulfat 0,1 N (CD). Song
song lam mau tri’mg Hiéu sb gilra the tich dung dich chuén
d6 tiéu thu bai mau thir va mau trang 1a thé tich dung dich
chuin do bi iod giai phong bai ion sat (I11) tiéu thy.

| ml dung dich natri thiosulfat 0,1 N (CD) tuong duong
v6i 5,585 mg ion sit (I11).

Dung dich S: Hoa tan 2,0 g ché pham trong hén hop gom
10 ml acid hydrocloric khéng c6 chi (TT) va 80 ml nuoe,
dun noéng nhe néu can. bé ngudi, loc va pha lodng thanh
100 ml bang nurc.

Cadmi

Khong dugc qua 10 phan triéu.

Phuong phép quang phd hap thu nguyén tir (Phy luc 4.4,
phuong phap 1).

Dung dich thir: Dung dich S.

Dung dich chudn: Cac dung dich chuin dugc chudn bi
bang cach pha lodng tir dung djch cadmi mdu 0,1 % Cd
(TT) bing dung dich acid hydrocloric khéng cé chi 10 %
(/).

Do d6 hip thu & budc séng 228,8 nm, ding dén cathod
rong cadmi lam ngudn phat xa va ngon lia khong khi -
acetylen.
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Crom

Khéng dugc qua 200 phin triéu.

Phuong phap quang phé hap thu nguyén tir (Phu luc 4.4,
phuong phap 1).

Dung dich thir: Dung dich S.

Dung dich chudn: Cac dung dich chuan dugc chuan bj
bang cach pha loang tir dung dich crom mau 0,1 % Cr (TT)
bang dung dich acid hydrocloric khong co chi 10 % (tt/t).
Po d6 hap thu & bude song 357,9 nm, dung dén cathod
r&ng crom lam nguém phat xa va ngon lua khong khi -
acetylen.

Chi

Khong dugc qua 20 phz“m trigu.

Phuong phép quang phd hip thy nguyén tir (Phy luc 4.4,
phuong phap 1).

Dung djch thir: Dung dich S.

Dung dich chuan: Cac dung dich chuan duge chuan bj
bing cach pha lodng tir dung dich chi mau 10 phan triéu
Pb (TT) bing dung dich acid hydrocloric khong c6 chi
10 % (1t/11).

Do d5 hap thu & budc séng 283,3 nm, ding dén cathod réng
chi 1am ngudn phat xa va ngon lira khong khi - acetylen.

Thily ngin

Khong dugce qua 1 phan triéu.

Phuong phap quang phd hip thu nguyén tir (Phy luc 4.4,
phuong phap 1).

Dung dich thir. Dung dich S.

Dung dich chudn: Cac dung dich chuin dugc chuan bj
bang cach pha lodng tir dung dich thiy ngdn mau 10 phan
triéu Hg (TT) bing dung dich acid hydrocloric khéng co
chi 25 % (/).

Theo sy huéng dan cua nha san xuat thiét bi, cho 5 ml
dung dich S hay 5 ml c4c dung dich chuan vio binh phan
ung cua by phan hoéa hoi lanh, thém 10 ml nwoc va 1 ml
dung dich thiéc (1I) clorid (TT)).

Po 46 hdp thu & budc séng 253,7 nm, ding dén cathod
rong thiy ngan lam ngudn phat xa.

Nickel

Khéng dugce qua 200 phan triéu.

Phuong phép quang pho hap thy nguyén tir (Phu luc 4.4,
phuong phap 1).

Dung djch thu: Dung dich S.

Dung dich chudn: Cic dung dich chuan dugc chuan b bing
cach pha lodng tir dung dich nickel mau 10 phén triéu Ni
(TT) bang dung dich acid hydrocloric khéng cé chi 10 %
(/).

Do d6 hap thu & budc séng 232 nm, ding dén cathod rdng
nickel lam ngudn phat xa va ngon lira khong khi - acetylen.

Kém
Khoéng dugce qua 500 phan triéu.
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Phwong phap quang phd hép thu nguyén tir (Phu lyc 4.4,
phuong phap 1).

Dung dich thir: Dung dung dich pha loang 10 l4n ctia dung
dich S dé thur.

Dung dich chudn: Céc dung dich chudn dwoc chuin bj
bing cach pha lodng tir dung dich kém mau 10 phan triéu
Zn (TT) bing dung dich acid hydrocloric khong c6 chi
1% (1t/n).

Po d6 hip thu & budc séng 213,9 nm, ding dén cathod
rong kém lam nguén phat xa va ngon lira khong khi -
acetylen.

Mit khoi lwgng do 1am khé
Khéng dugce qua 1,0 % (Phu lyc 9.6).
(1,000 g; 100 °C dén 105 °C).

Dinh lugng
Hoa tan 0,150 g ché phim trong 7,5 ml dung djch acid

sulfuric 10 % (TT) bing cach dun néng nhe. pé ngudi va
thém 25 ml nwée, 0,1 ml dung dich ferroin sulfat (TT).

Chuén d6 ngay lap tirc béng dung dich ceri sulfat 0,1 M
(CP) dén khi mau chuyén tir da cam sang lyc lam nhat.

| ml dung dich ceri sulfat 0,1 M (CD) twong duong voi
16,99 mg C;H,FeO,.

Bao quén
Trong d6 dung kin, tranh anh sang.

Loai thude
Phong va di€u tri thiéu mau thi€u sat.

Ché phim
Vién nén, nang, vién phéi hop acid folic.

VIEN NEN SAT FUMARAT VA ACID FOLIC

La vién nén bao phim chira sit fumarat va acid folic.

Ché phim phai dap tmg cic yéu ciu trong chuyén luin
“Thudc vién nén”, muc “Vién bao” (Phu luc 1.20) va cic
yéu cdu sau day:

Ham lrgmg sét fumarat, C,;H,FeOy, tir 90,0 % dén 105,0 %
50 vdi lugng ghi trén nhan.

Ham lwgng acid folic, C,oH,sNOg, tir 90,0 % dén 115,0 %
s0 v6i lugng ghi trén nhan. i

Chii y: Tién hanh cdac phép thir trong diéu kién tranh dnh
sang.

Pinh tinh

A. Trong phin Pinh lugng acid folic, pic chinh trén sic ky
d6 cua dung dich thir phai cé cung thoi gian luu véi pic
acid folic trén sic ky d6 cua dung dich ddi chiéu.

B. Can mét lugng bot vién twong Ung khoang 0,8 g sit
fumarat, thém 25 ml hdn hop ddng thé tich acid hydrocloric
(TT) va nurée, dun trén céch thuy 15 min, dé ngubi va loc.

VIEN NEN SAT FUMARAT VA ACID FOLIC

Giir cin cho phép thir C. Djch loc phai cho cic phin (mg
cua sit (IT) (Phu luc 8.1).

C. Rira cén thu dugc trong phép thir B bing dung dich
acid hydrocloric 0,2 M (TT), mdi lin véi 5 ml, cho dén
khi dich loc khong con mau vang va siy kho & 105 °C.
Lic ky khoang 0,1 g cin thu dugc voi 2 ml dung dich
natri carbonat 10 % (TT) va thém timg giot dung dich
kali permanganat 5 % (TT). Mit mau permanganat va xuit
hi¢n dung dich mau nau.

Sét (1II)

Khéng duoc qua 5,0 % trong sit fumarat,

Cén chinh xac mgt lugng bot vién chira khoang 1,5 g séit
fumarat vao binh nén niit mai, thém hdn hop gom 100 ml
nude va 10 ml acid hydrocloric (TT), lic k¥ va dun nhanh
t61 s6i. Dé s6i 15 s, lam ngudi nhanh, thém 3 g kali iodid
(TT), day nip, dé yén trong chd téi 15 min va chuin d6
iod giai phong bing dung dich natri thiosulfat 0,1 N (CD),
diing dung dich hé tinh bt (TT) 1am chi thj.

Song song tién hanh m6t mau tré:mg trong cung diéu kién.
Hidu sb giira hai 1in chuin d6 khong dugc qué 13,4 ml.

D¢ hoa tan (Phu luc 11.4)

Thiét bi: Kiéu canh khudy.

Moi trieong hoa tan: 900 ml dung dich acid hydrocloric
0,1 M (TT).

Téc dp quay: 75 r/min.

Thoi gian: 60 min.

Cdch tién hanh: Sau thoi gian quy dinh, 14y khoang 150 ml
moi truomg hoa tan, loc, bo dich loc dau.

Dinh Iwgng acid folic hoa tan

Phwong phép séc ky 16ng (Phu luc 5.3).

Dung dich chudn: Cén chinh x4c khoang 20 mg acid folic
chuén va chuyén vao binh dinh mirc 500 ml. Thém khoang
150 ml methanol (TT), siéu 4m 15 min. Thém khoang
250 ml moi trudmg hoa tan va lac siéu Am thém 15 min,
thém vira di dén vach vGi méi trudng hoa tan. Lic déu,
pha loing 1,0 ml dung dich thu dugc véi méi truong hoa
tan thanh 100,0 ml.

Dung dich thir: Pha lodng dung dich thir véi moéi truong
hoa tan dé thu dugc dung dich c6 ndng do acid folic
khoang 0,00004 %.

Pha dpng A: Acid formic - methanol - nuée (1 : 100 : 900).
Pha déng B: Acid formic - nucéc - methanol (1 : 100 : 900).
Diéu kién séc ky:

Cot kich thudce (15 cm x 4,6 mm) dugc nhdi pha tinh C
(5 pm) (Co6t Zorbax SB-C18 l1a phu hop). Duy tri ¢ nhiét
d6 30 °C.

Detector quang phé tir ngoai dit & budc séng 235 nm.
Téc 4 dong: 0,7 ml/min.

Thé tich tiém: 300 pl.

Cdch tién hank:

Tién hanh séc ky véi chuong trinh dung mdi nhu sau:
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