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DUQC PIEN VIET NAM VI

Loai thudc
Thuoc chong viém khong steroid.

Ham lwgng thwdmng dung
75 mg/2 ml; 75 mg/3 ml.

VIEN NEN BAO TAN TRONG RUQT
DICLOFENAC

La vién nén bao tan trong rudt chira diclofenac natri. Ché
phim phai d4p img céc yéu cau trong chuyén ludn “Thudc
vién nén” muc “Vién bao” (Phu luc 1.20) va céc yéu cau sau:

H'im lwgng diclofenac natri, C,,H,,Cl,NNaO,, tir 90,0 %
dén 110,0 % so v&i luong ghi trén nhin.

Pinh tinh

Loai bo 16p bao cua vién, nghién thanh b6t min. Léy mot
lrgng bdt tuong g véi khoang 150 mg diclofenac natri.
Thém 0,5 ml acid acetic bang (TT) va 15 ml methanol
(TT), lic siéu am. Loc dung dich qua giéy loc vao cbc
dung 15 ml nwoc, xuét hién toa. Loc Iéy tua dudi ap sut
giam. Rura tua lai 4 14n, mdi 1an véi 5 ml nwde. Shy &
105 °C trong 2 h dén 3 h. Phé hép thu hdng ngoai (Phu
luc 4.2) ciia tiia da siy kho phai phit hop véi phd hap thu
hong ngoai ddi chiéu cia diclofenac.

Tap chit lién quan

Phuong phap sic ky léng (Phu luc 5.3) véi Pha dong va
Piéu kién sic ky nhu mo ta trong phén Pinh lugng.

Dung dich thir: Lic mdt lugng bot vién twong vmg véi
50 mg diclofenac natri véi 70 ml pha dong trong 30 min, thém
pha dong vira da 100,0 ml. Léic déu, ly tim ldy dich trong.
Dung dich d6i chiéu: Pha logng 1,0 ml dung dich thir thinh
100,0 ml bing pha dong. Pha loZng 5,0 ml dung dich nay
thanh 25,0 ml bing pha dong.

Dung dich phan giai: Dung dich chira 0,0005 % diclofenac
natri chuén va 0,0005 % tap chat A chuén ciia diclofenac
trong pha dong.

Cdch tién hanh:

Thoi gian chay sic ky bang 1,5 lan thoi gian lwu cia
diclofenac.

Kiém tra tinh phi hop cia hé théng: Tién hanh sic ky
dung dich phén giai, voi diéu kién sic ky 43 mo ta & trén,
thori gian hru cia pic tap chit A khoang 12 min, cia pic
diclofenac khoang 25 min. P phan gidi giira 2 pic khéng
nho hon 6,5.

Tién hanh sic ky véi dung dich thir va dung dich d6i chiéu.
Gidi han: Trén sac ky d6 thu dugc tir dung dich thi, dién
tich ciia bat ky pic phu nao khéng dwoc 16n hon dién tich
ciia pic chinh trén sic ky d6 thu dugc tir dung dich dbi chiéu
02 %). Tong dién tich cac pic phu khéng dugc 16n hon 2,5
lin dién tich cua pic chinh trén sac ky d6 thu dwoc tir dung
dich d6i chiéu (0,5 %). Bo qua céc pic c¢6 dién tich nho
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hon hoic bing 0,25 lan dién tich cua pic chinh trén sic ky
dé thu duoc tir dung dich déi chiéu (0,05 %) va céc pic c6
thoi gian luu twong doi so véi pic chinh bang khoang 0,67
va0,l.

P hoa tan (Phu luc 11.4)

Giai doan trong méi truwong acid

Thiét bj: Kiéu canh khudy.

Mo6i truong hoa tan: 900 ml dung dich acid hydrocloric
0,1 M (TT).

Téc dj quay: 50 r/min.

Thoi gian: 2 h.

Cach tién hanh: Sau thoi gian quy dinh, ldy vién ra khéi
mbi tredng hoa tan va chuyén ngay sang thuc hién Giai
doan trong moi trudng dém.

Thém 20 ml dung dich natri hydroxyd 5 M (TT) vao cbc
thir dung moéi truong hoa tan con lai & trén, tron déu, loc
néu can. Po d6 hip thu (Phu lyc 4.1) cua dung dich thu
duoc & bude song cuc dai khoang 276 nm, mau tring la
hén hop dung dich acid hydrocloric 0,1 M (TT) va dung
dich natri hydroxyd 5 M (900 : 20). So sanh véi dung
dich chudn dugc chudn bj nhu sau: Can chinh xc khoang
68 mg diclofenac natri chuén vao binh dinh mirc 100 ml,
thém 10 ml dung dich natri hydroxyd 0,1 M, thém nuwéc
vira di, ldc déu. Hit chinh x4c 2 ml dung dich ndy vao mot
binh dinh mitc 100 ml khac, thém miu tring vira du dén
vach, lc déu.

Yéu cau: Khéng quid 10 % lugng diclofenac natri,
C,4H,(CI,NNaO,, so v&i luong ghi trén nhan hoa tan trong 2 h.
Giai dogn trong méi truomg dé¢m

Thiét bj: Kiéu canh khudy.

Mbi truong hoa tan: 900 ml dung dich dém phosphat pH 6,8.
Dung dich d@ém phosphat pH 6,8: Hoa tan 76 g natri
phosphat tribasic (TT) trong vira di 1000 ml nuwroe. Tron
déu 250 ml dung dich ndy v6i 750 ml dung dich acid
hydrocloric 0,1 M (TT), diéu chinh dén pH 6,8 + 0,1 bang
dung dich acid hydrocloric 2 M (TT) hodc dung dich natri
hydroxyd 2 M (TT).

Téc dé quay: 50 r/min.

Thoi gian: 60 min.

Cdch tién hanh: Sau thoi gian hoa tan quy dinh, 1y mot
phén dich hoa tan, loc, bo 20 ml dich loc du. Pha loang
v6i dung dich dém phosphat pH 6,8 dé dugc dung dich c6
ndng d6 diclofenac natri khoang 0,02 mg/ml. Do d6 hip
thu (Phy luc 4.1) cia dung dich thu dugc & budc song cyc
dai khoang 276 nm trong cbc do day 1 cm, ding dung dich
dém phosphat pH 6,8 1am miu tring. So sanh véi dung
dich chuin dugc chudn bj nhu sau: Can chinh xéc khoang
68 mg diclofenac natri chuén vao binh dinh mirc dung tich
100 ml, thém 10 ml dung dich natri hydroxyd 0,1 M, thém
nude vira da dén vach, lic déu. Hut chinh x4c 3,0 ml dung
dich nay vao mét binh dinh mic dung tich 100 ml khéc,
thém dung dich dém phosphat pH 6,8 vira dui dén vach,

lic déu.
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DICLOXACILIN NATRI

Yéu cau: Khéng it hon 80 % (Q) lugng diclofenac natri,
C,4H,oC1,NNaO,, so v6i lugng ghi trén nhan hoa tan trong
ca hai giai doan.

Pinh lugng

Phuong phap sic ky 1ong (Phu luc 5.3).

Pha déng: Hon hop A - methanol (34 : 66).

Hon hop A: 1000 ml dung dich ¢6 chira 0,5 g acid phosphoric
(TT) va 0,8 g natri dihydrophosphat (TT), dugc diéu chinh
vé pH 2,5 bang acid phosphoric (TT).

Dung dich thir: Cén 20 vién, tinh khéi lwong trung binh
vién va nghién thanh bét min. Can chinh xic mét luong
bt vién tuong g véi khoang 50 mg diclofenac natri vao
binh dinh muic 100 ml, thém 70 ml pha ddng, lic siéu 4m
trong 5 min, thém pha déng vira du dén vach, lic déu, loc.
Pha loang 5,0 ml dich loc thanh 50,0 ml bang pha ddng.
Dung dich chudn: Can chinh xac khoang 50 mg diclofenac
natri chuin hoa tan trong vira du 100,0 ml pha déng.
Pha logng 5,0 ml dung dich thu dugc thanh 50,0 ml bang
pha dong.

Dung dich phdn giai: Dung dich chira 0,0005 % diclofenac
natri chuin va 0,0005 % tap chit A chuin cua diclofenac
trong pha dong.

Piéu kién sdc ky:

Cot kich thude (25 cm x 4,6 mm) dugc nhdi end-capped
octylsilyl silica gel diing cho sdc ky (5 pm).

Detector quang phé tir ngoai & budc séng 254 nm.

Téc d6 dong: 1 ml/min.

Thé tich tiém: 20 pl.

Cdch tién hanh:

Kiém tra tinh phi hop cia hé thong Tién hanh sic ky
dung dich phan giai, voi diéu kién sic ky da mo ta & trén,
thai gian luu cia pic tap chéit A khoang 12 min, cia pic
diclofenac khoang 25 min. P§ phan gidi giita 2 pic khong
nhé hon 6,5.

Tién hanh sic ky v6i dung dich chuén, d6 léch chuén tuong
dbi cua dién tich pic diclofenac tir 6 13n tiém lap lai dung
dich chuin khéng dugc 16n hon 2,0 %.

Tién hanh sic ky vé6i dung dich thir va dung dich chuin.
Tinh ham lugng diclofenac natri, C.4HmC12NNa02, trong
vién dua vio dién tich pic trén sic ky d6 cia dung dich
chuin, dung dich thir va ham legng C,,H,,CL,NNaO,
trong diclofenac natri chudn.

Bédo quén
Trong bao bi kin, noi khé mat, tranh 4nh sang.

Loai thudc
Thudc chong viém khong steroid.

Ham lwgng thuwdmg dung
25 mg, 50 mg.
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Dicloxacilin natri 1a mnatri (2S,5R,6R)-6-[[[3-(2,6-
diclorophenyl)-5-methylisoxazol-4-yl]-carbonyl]amino]-
3,3-dimethyl-7-0x0-4-thia-1-azabicyclo[3.2.0]heptan-2-
carboxylat monohydrat, phai chira tir 95,0 % dén 102,0 %
C,oH,,C1,N;NaO;S, tinh theo ché phdm khan.

San phdm ban téng hop tir mdt san phim 1én men.

Tinh chit
Bt két tinh tring hay gan nhu tring, hiat 4m.
Dé tan trong nudc, tan trong ethanol 96 % va methanol.

Dinh tinh

C6 thé chon mét trong hai nhém dinh tinh sau:

Nhom I: A, D.

Nhém II: B, C, D.

A. Phd hip thy héng ngoai (Phu luc 4.2) ciia ché pham
phéi phii hop véi phé hap thu hdng ngoai ciia dicloxacilin
natri chuén.

B. Phuong phap sic ky 16p méng (Phu luc 5.4).

Badn mong: Silica gel da dwogc silan héa.

Dung méi khai trién: Aceton - dung dich amoni acetat 15,4 %
dugc chinh dén pH 5,0 bang acid acetic bang (30 : 70).
Dung dich thir: Hoa tan 25 mg ché phim trong S ml nude.
Dung dich d@si chiéu (1): Hoa tan 25 mg dicloxacilin natri
chun trong 5 ml nude.

Dung dich déi chiéu (2): Hoa tan 25 mg cloxacilin natri
chuén, 25 mg dicloxacilin natri chuén va 25 mg flucloxacilin
natri chudn trong 5 ml nurdc.

Cdch tién hanh: Chim riéng biét 1én ban mong 1 pl mdi
dung dich trén. Trién khai sic ky dén khi dung méi di dugc
15 cm. Dé ban moéng khd ngoai khong khi va dit ban méng
vao binh ¢6 hoi iod cho dén khi xuét hién cac vét. Quan
sat dudi anh sang ban ngay. Vet chmh thu dugce trén sic ky
b cua dung dich thir phai giéng vé& vi tri, mau sic va kich
thuéc véi vét chinh trén sic ky db cua dung dich d6i chleu
(1). Phép thir chi c6 gia trj khi sic ky db cua dung dich dbi
chiéu (2) cho 3 vét tach rd rang.

C. Liy khoang 2 mg ché phim vao mot bng nghiém dai
khoang 15 cm va duong kinh trong khoang 1,5 cm. Lam
am bang 0,05 ml nwée va thém 2 ml dung dich formaldehyd
trong acid sulfuric (TT). Tron céc thanh phén trong dng
bing cach lic trdn, dung dich xuit hién mau vang anh



