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VIEN NEN SPIRAMYCIN

Tap chiit lién quan

Phuong phap sic ky 16ng (Phu luc 5.3). Chuén bj cdc dung
dich sic ky ngay trude khi sir dung.

Pha dong: Acetonitril - dung dich dém pH 2,2 co chira
natri perclorat 0,93 % (30 : 70).

Dung méi héa médu: Hon hop acetonitril - mueéc (3 : 7).
Dung dijch thir: Hoa tan 25,0 mg ché phdm trong dung méi
hoa méu va pha loang thanh 100,0 ml véi ciing dung méi.
Dung dich déi chiéu (1): Hoa tan 25,0 mg spiramycin
chuian trong dung méi hoa miu va pha lodng thanh
100,0 ml véi cung dung moi.

Dung dich déi chiéu (2): Pha loang 2,0 ml dung dich déi
chiéu (1) thanh 100,0 ml biing dung moi hoa mau.
Dung dich déi chiéu (3): Pha loang 5,0 ml dung dich déi
chiéu (1) thanh 100,0 ml bi’mg dung moi hoa mau.

Dung dich doi chiéu (4): Hoa tan 5 mg spiramycin chuén
trong 25 ml pha d¢ng, sau do6 dbt néng trong cach thiy &
60 °C trong 30 min.

Diéu kién sdc ky:

Cot kich thuéc (25 cm x 4,6 mm) dugc nhdi pha tinh B
(5 pm), dién tich bé mat riéng 350 m2/g va khoang céch
gitra cac hat 1a 0,01 pm.

Detector quang pho tir ngoai & budc séng 232 nm.

Téc do dong: 0,8 m/min.

Thé tich tiém: 20 pl.

Cdch tién hanh:

Tiém dung dich déi chiéu (2). Piéu chinh do nhay cua hé
thong sao cho chiéu cao cia pic chinh trong sic ky do it
nhét bing 50 % thang do.

Tiém dung dich déi chiéu (3) va dung dich déi chiéu (4).
Phép thir chi c6 gia tri khi trén sic ky dd thu dugc cua dung
dich d6i chiéu (3) khéng c6 pic ndo cé thdi gian lwu twong
déi so vai pic spiramycin I 1a khoang 1,1 va trén sic ky do
ciia dung dich déi chiéu (4), 46 phan giai giira pic tap chit A
(neospiramycin I) (dwoc nira giai déu tién) va spiramycin I
(rua glal trong khoa.ng 13 mm dén 17 min) it nhat 13 6,3.
Néu cén thlet diéu chinh ndng d% acetonitril trong pha
dong (tang nong d6 ndy dé giam thoi gian luu hogc giam
nong d¢ nay dé ting thoi gian lru).

Tiém dung dich thir va dung dich ddi chiéu (2). Ghi lai sic
ky d6 cua dung dich thir trong mt khoang thoi gian gép 3
lan thoi gian lru cua spiramycin I.
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Hinh 1: Sdc ky dé ciia spiramycin
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Dién tich cta bit ky pic ndo ngoai céc pic cua spiramycin
I, I1, 111, khong dugce I6n hon dién tich cua pic chinh trén
sic ky d6 thu dugc cua dung dich ddi chiéu (2) (2 %).

Bo qua céc pic ¢6 dién tich nho hon hodc bing 0,05 lan
dién tich pic chinh trong sic ky 46 thu dwge cia dung dich
d6i chiéu (2).

Kim loai ning

Khong dugc qua 20 phin triéu (Phy luc 9.4.8).

LAy 1,0 g ché phdm thir theo phwong phap 6. Dung 2 ml
dung dich chi mau 10 phan triéu Pb (TT) dé chuén bj miu
d6i chiéu.

Mt khéi lwgng do 1am khé

Khéng dugce qua 3,5 % (Phu luc 9.6).

(0,500 g; 80 °C; ap suit khong qua 670 Pa; phosphor
pentoxyd; 6 h).

Tro sulfat
Khong dugc qua 0,1 % (Phu lyc 9.8, phuong phap 2).
Dung 1,0 g ché phim.

Pinh lrgng

Tién hanh theo “Xéc dinh hoat lyuc khang sinh bﬁng phuong
phap thir vi sinh vat” (Phu luc 13.9).

Dung phuong phap khuyéch tan;

Chung chi thi: Bacillus subtilis ATCC 6633;

Dung moi: methanol (TT);

Chét hoa lodng: dung dich dém s 2;

Mbi trudng: mdi trudng s6 1 duge didu chinh dén pH
8,0+ 0,1;

Khoang ndng d¢ cua dung dich dem thu: 40 TU/ml dén
160 TU/ml;

Nhiét d6 u: 32 °C dén 35 °C.

Bio quin
Trong d6 dyung kin.

Loai thudce
Thudc khéng sinh nhém macrolid.

Ché phim
Vién nén.

VIEN NEN SPIRAMYCIN

La vién nén bao phim chira splramycm

Ché pham phai dép (mg cac yéu cau trong chuyén luin
“Thudc vién nén”, muc "Vién bao" (Phu lyc 1.20) va cic
yéu cau sau day:

Ham lwgng spiramycin, phai tir 90,0 % dén 110,0 % so
vdi lugng ghi trén nhan.

Pinh tinh ‘
A. Hoa mét lugng bt vién da nghién mjn chira khoing
400.000 IU spiramycin trong 100 ml methanol (TT), loc.
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Hit 1 ml dich loc pha loang thanh 100 ml bing methanol
(TT). Phé hép thu (Phu luc 4.1) cia dung dich thu dugc &
dai séng tir 220 nm dén 350 nm c6 cyc dai hip thy tai budc
séng 232 nm.

B. Hoa mét luong bét vién dd nghién min twong tng véi
khoang 2.000.000 IU spiramycin trong 10 ml dung dich
acid sulfuric 0,05 M (TT), thém 25 ml medc, lic déu va
loc. Diéu chinh dich loc dén pH 8 bing dung dich natri
hydroxyd 0,1 M (TT) va pha loing vé&i nwdc thanh 50 ml.
Thém vao 5 ml dung dich nay 2 ml hén hop niweoc - acid
sulfuric (1 : 2), xuét hién mau nau.

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

Ban mong: Silica gel G.

Dung méi khai trién: Isopropanol - dung dich amoni
acetat 15 % da diéu chinh vé pH 9,6 bang dung dich natri
hydroxyd 40 % - ethyl acetat (4 : 8 : 9). Tron déu hén hop,
é yén tach 16p va sir dung 16p trén.

Dung dich thir: Lic mét lugng bt vién tuong img véi
160.000 IU spiramycin vé1 10 ml methanol (TT), loc.
Dung dich déi chiéu (1): Dung dich 0.4 % spiramycin
chuan trong methanol (TT).

Dung dich doi chiéu (2): Dung dich 0,4 % erythromycin A
chuén trong methanol (TT).

Cdch tién hanh:

Cham riéng biét 1én ban méng 5 pl mdi dung dich trén.
Trién khai sic ky dén khi dung méi di duoc 15 cm. Lay
bian mong ra, dé khd tr nhién & nhiét d6 phong. Sau dé
phun 1én ban méng dung dich anisaldehyd trong ethanol
(TT), shy ban mong & 110 °C trong 5 min.

Vét chinh trén séc ky dd cua dung dich thir phai tuong tmg
véi vét chinh trén séc ky d6 ciia dung dich d6i chiéu (1) vé
vi tri, mau séc, kich thudc va phai khac véi vét chinh trén
sic ky d6 cua dung dich dbi chiéu (2).

Pinh lwgng

Can 20 vién, tinh khéi lugng trung binh cua vién, nghién
thanh bot min. Can chinh xdc mét lugng bot vién twong
tmg va&i 400.000 IU spiramycin vao binh dinh mirc 100 ml,
thém 50 ml methanol (TT), l4c siéu am 15 min, dé ngudi
dén nhiét 46 phong, thém methanol (TT) vira di dén vach,
lic déu, ly tam l4y dich trong.

Tién hanh dinh lugng theo chuyén ludn "Xac dinh hoat
lyc khang sinh bing phuong phap thir vi sinh véat" (Phu
luc 13.9).

Bdo quan
Trong bao bi kin, bao quan noi thoang mat, tranh anh sang.

Logi, thubc
Thuoc khang sinh.

Ham lugng thuing ding
375.000 1U; 1.500.000 IU; 3.000.000 1U.

SPIRONOLACTON

SPIRONOLACTON

C,4H;3,0,4S Pt.l: 416,6

Spironolacton la (2'R)-7o-(acetylsulfanyl)-3’,4'-dihydro-
5'H-spiro[androst-4-en-17,2'-furan]-3,5"-dion phai chira
tir 97,5 % den 102,0 % C24H3204S tinh theo Che pham da
lam kho.

Tinh chat ,
B6t da hinh mau tring hay mau tring hoi vang. Thyc té
khong tan trong nudc, tan trong ethanol 96 %.

Pinh tinh

C6 thé chon mét trong hai nh6ém dinh tinh sau:

Nhom I: A.

Nhém II: B, C.

A.Phd hip thu hong ngoai (Phu luc 4.2) cua ché pham phai
phi hop véi pho hap thu hdng ngoai cua spironolacton
chuin. Néu pho hong ngoai & u'ang thai rin cia miu thir
va chuén khac nhau thi hoa tan riéng ré ché pham va chuan
trong mét thé tich t6i thiéu methanol (TT), bbc hoi t6i cin
rdi tién hanh ghi lai phd méi cia cén.

B. Phuong phap séc ky 16p mong (Phu luc 5.4).

Ban mong: Silica gel F»s,.

Dung méi khai trién: Nuéc - cyclohexan - ethyl acetat
(1:24:75).

Dung dich thir: Hoa tan 20 mg ché phim trong methylen
clorid (TT) va pha loang thanh 10 ml voi cung dung méi.
Dung dich déi chiéu: Hoa tan 20 mg spironolacton chuén
trong methylen clorid (TT) va pha lodng thanh 10 ml v&i
cung dung moi.

Cdch tién hanh: ChAm riéng biét 1én ban méng 5 ul mbi
dung dich trén. Trién khai sic ky t6i khi dung méi di
dugc 3/4 chiéu dai ban mong. Pé kho ban mong ngoai
khong khi va quan sat dudi anh sang tir ngoai & budc
séng 254 nm. Vet chinh trén sic ky db cua dung dich thur
pha| twong {mg vé vi tri va kich thuéc v6&i vét chinh trén
shc ky d6 cia dung dich déi chiéu.

C. Thém 2 ml dung dich acid sulfuric (TT) 50 % (tt/tt)
vado 10 mg ché phdm va lic, thu duge dung dich cé mau
cam vo¢i huynh quang xanh lyc 4nh vang rd. Pun néng
nhe dung dich, mau chuyén thanh d6 dim va khi hydro
sulfid bay Ién 1am den gidy tdm chi acetat (TT). Thém
10 ml nuwdc, dung dich chuyén mau vang luc va vin duc
ho#ic xuét hién tia.
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