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Dung djch thir: Can 20 nang, tinh khéi lugng trung binh
cia bt thude trong nang va nghién thanh bst min. Can
chinh xdc mét lwgng bt thubc twong (g véi 500 mg
gabapentin vao binh djnh mtrc 25 ml, thém 15 ml dung
mdi pha mAu va siéu 4m trong khodng 30 s (néu cén) dé
hoa tan gabapentin, thém dung moi pha miu dén dinh
mirc, lic déu, loc.

Dung dich chudn: Can chinh xac mdt lugng gabapentin
chuéin va tap chét A chuén cua gabapentin hoa trong dung
mbi pha mau dé dugc dung dich c6 ndng do gabapentin
0,04 mg/ml va tap chit A cua gabapentin 14 0,04 mg/ml.
Diéu kién sdc ky:

Cot kich thugc (250 mm x 4,6 mm) dugc nhdi pha tinh B
(5 pm).

Detector quang phd tir ngoai dit & buéc séng 210 nm.
Toc 46 dong: 1,5 ml/min.

Thé tich tiém: 50 pl.

Cdch tién hanh:
Tién hanh sic ky véi chuong trinh dung moéi nhu sau:
Théi gian Pha dfng A Pha djng B
(min) (% tt/tt) (% tt/tt)
0,0-40 100 0
4,0-450 100 -0 0— 100
45,0 -45,1 0— 100 100 —» 0
45,1 - 50,0 100 0

Kiém tra tinh phit hop cia hé théng: Trén séc ky d6 cia dung
dich chuan, hé sb dbi ximg cua pic gabapentin khong 16n
hon 2,0; d léch chuén twong d6i ciia dién tich pic gabapentin
va dién tich pic tap chit A chuan ciia gabapentin tir 6 lan
tiém I3p lai dung dich chuin khéng dugc 16n hon 5,0 %.
Tién hanh sic ky véi dung dich thir. Tinh ham lugng tap
chit A dya trén sic ky dé thu dugc tir dung dich thir va
dung dich chudn, ndng d6 tap chit A trong dung dich
chuan. Tinh ham lugng cac tap don khac dua trén sic ky
dd thu dugc tir dung dich thir, dung djch chuén va ndng do
gabapentin trong dung djch chuén.

Gidi han:

Tap chét A clia gabapentin khéng dugc qué 0,4 %.

Méi tap don khac khéng dugc qué 0,1 %.

Tong céc tap chat khong dugc qua 1,0 %.

Ghi chu:

Tap chit A: 2-azaspiro[4.5]decan-3-on.

Dinh lugng

Phuong phap sic ky l1ong (Phuy luc 5.3).

Dung méi pha mdu: Hoa tan 1,2 g kali dihydrophosphat
(TT) trong 1000 ml nuwde, didu chinh pH dén 6,9 bing
dung dich kali hydroxyd 5 M.

Pha djng: Hoa tan 1,2 g kali dihydrophosphat (TT) trong
940 ml nudc, diéu chinh pH dén 6,9 bing dung djch kali
hydroxyd 5 M. Thém 60 ml acetonitril (TT) va tron déu.
Dung djch chudn: Chuén bj dung dich gabapentin chuin
¢6 néng d9 4,0 mg/ml trong dung méi pha mau.

VIEN NEN GABAPENTIN

Dung dich thir: Cin 20 nang, tinh khéi lugng trung binh
ctia bdt thudc trong nang va nghién thanh bt mjn. Cin
chinh xdc mot lugng bot thudc twong img véi 200 mg
gabapentin vao binh dinh mirc 50 ml, thém 30 ml dun
méi pha miu va siéu 4m trong khoang 60 s (néu cin) d
hoa tan gabapentin, thém dung méi pha miu dén dinh
mirc, lic déu, loc.

Diéu ki¢n sdc ky:

Cot kich thude (250 mm x 4,6 mm) duge nhdi pha tinh B
(5 pm).

Detector quang phd tir ngoai dit & bude séng 210 nm.

Téc dd dong: 1,2 ml/min.

Thé tich tiém: 50 pl.

Cdch tién hanh:

Kiém tra tinh phd hgp cia hé théng sic ky: Trén sic ky
@b cua dung dich chudn, s§ dia 1y thuyét tinh trén pic
gabapentin khéng nho hon 7000; hé s6 d6i ximg khong
lon hon 2,0; d6 léch chuin tuong déi cua dign tich pic
gabapentin tir 6 lan tiém l3p lai dung dich chuén khong
dugc 16n hon 2,0 %. )

Tién hanh sic ky voi dung dich chuén va dung dich thir.
Tinh ham lugng gabapentin, CoH;;NO, ¢6 trong nang dya
vao dién tich pic thu duge tir dung dich thir, dung dich
chudn va ham lugng CoH,;NO, ctia gabapentin chuan.

Béo quén
Trong bao bi kin, Dé noi kho mat, nhiét 6 khong qua 30°C.

Loai thudc
Chong dong kinh, diéu trj dau thin kinh.

Ham lhrgng thudng ding
100 mg, 300 mg va 400 mg.

VIEN NEN GABAPENTIN

La vién nén c6 chira gabapentin
Ché phém phai dép img cic yéu cau trong chuyén lugn
“Thudc vién nén” (Phy lyc 1.20) va céc yéu ciu sau déy:

Ham lrgng gabapentin, CoH,;NO,, tir 90,0 % dén 110,0 %
so voi lugng ghi trén nhan.

Dinh tinh

A. Lay 10 vién, nghién thanh bt min, sit dung mét lugng
bjt vién tuong tmg véi 2 mg gabapentin va 200 mg kali
bromid tinh khiét IR (TT) dé ddp thanh dia nén va do phd
hép thy hong ngoai (Phy luc 4.2). Phé thu dugc phai phu
hop v6i phd hdng ngoai cua gabapentin chuén,

B. Trong phﬁn Dinh lugng, thdi gian luu cua pic chinh thu
duogc trén sic ky o cia dung dich thir phai twong (mg véi
thoi gian luu cua pic chinh thu dugce trén sic ky d6 cua
dung djch chuén gabapentin.

D hoa tan (Phy luc 11.4)

Thiét bj: Kiéu canh khuéy.

Moéi truong hoa tan: 900 ml dung djch acid hydrocloric
0,06 M (TT).
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VIEN NEN GABAPENTIN

Téc dé quay: 50 r/min.

Thoi gian: 45 min.

Cdch tién hanh:

Dung djch thir- Sau thdi gian hoa tan quy dinh, ldy mét
phén dich hoa tan, loc.

Dung dich chudn: Can chinh xic mot lugng gabapentin
chuén va hoa tan trong méi truomg hoa tan dé thu dugc
dung dich c6 ndng 4% twong duong véi ndng d6 gabapentin
trong dung dich thir.

Tién hanh phuong phap sic ky long (Phu luc 5.3) v6i pha
dong va cac diéu kién sic - ky nhu trong phén Dinh lugng.
Thé tich tiém 12 100 pl dbi v6i vién c6 ham hrong khong
16m hon 400 mg.

Tinh lugng gabapentin, CoH,;NO,, hoa tan tir mdi vién
dya vao dién tich pic gabapentin trén sic ky d6 cua dung
dich thu, dung dich chuin va ham luong CoH,,NO, trong
gabapentin chuén.

Yéu cau: Khéng it hon 80 % (Q) luong gabapentin
Cg4H,7NO,, so véi lugng ghi trén nhan dugc hoa tan trong
45 min.

Tap chit lién quan

Phuong phap sac ky long (Phu luc 5.3).

Dung méi pha mau: Nhur trong phan Pinh lrong.

Pha dpng A: Hoa tan 1,2 g kali dihydrophosphat (TT) trong
940 ml mudc, diéu chinh pH dén 6,9 bing dung dich kali
hydroxyd 5 M. Thém 60 ml acetonitril (TT) va tron déu.
Pha djng B: Hoa tan 1,2 g kali dihydrophosphat (TT) trong
700 ml nuée, diéu chinh pH dén 6,9 bing dung dich kali
hydroxyd 5 M. Thém 300 ml acetonitril (TT) va tron déu.
Dung dich thir: Can 20 vién, tinh khi luong trung binh
vién va nghién thanh bét min. Cén chinh xdc mét luong
bot vién tuong {mg véi 500 mg gabapentin vao binh dinh
mic 25 ml, thém 15 ml dung méi pha miu va siéu 4m
trong khoang 30 s (néu cdn) dé hoa tan gabapentin, thém
dung méi pha miu dén dinh mirc, lic déu, loc.

Dung dich chuan Cén chinh xdc mét lugng gabapentin
chuan va tap chat A chuan cia gabapentm hoa tan trong
dung moi pha mau dé dugc dung dich c6 ndng dg gabapentin
0,04 mg/ml va tap chit A ciia gabapentin 14 0,04 mg/ml.
Diéu kién sdc ky:

Cét kich thuéc (250 mm x 4,6 mm) dugc nhdi pha tinh B
(5 pm). _

Detector quang pho tir ngoai dit & budc song 210 nm.
Téc do dong: 1,5 ml/min.

Thé tich tiém: 50 pl.

Cdch tién hanh:

Tién hanh séc ky theo chuong trinh dung méi nhu sau:

Théi gian Pha dgng A Pha dong B
(min) (% tt/tt) (% tt/tt)
0,0-4,0 100 0
4,0-45,0 100 -0 0— 100
45,0-45,1 0— 100 100 — 0
45,1 - 50,0 100 0
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Kiém tra tinh phi: hop ctia hé thdng sic ky: Trén sic ky do
cta dung dich chuén, hé s6 d6i ximg cua pic gabapentin
khong 16m hon 2,0; 49 léch chuin tuong dbi cua dién
tich pic gabapentin va dién tich pic tap chit A chuan cia
gabapentin tir 6 lan tiém lap lai dung dich chuin khéng
dugc lon hon 5,0 %.

Tién hanh sic ky v6i dung dich thir. Tinh ham lugng tap
chit A dwa trén sic ky dé thu duoc tir dung dich thir va
dung dich chuin, néng do tap chit A trong dung dich
chuin. Tinh ham lugng cac tap don khéc dua trén sic ky
db thu dugc tir dung dich thir va dung dich chuén va nong
do gabapentin trong dung dich chuin.

Gidi han: Tap chat A cia gabapentin khong dugc qua
0,4 %. Mbi tap don khéc khong dugc qua 0,1 %. Tong céc
tap chat khéng dugc qua 1,0 %.

Ghi chu:

Tap chit A: 2-azaspiro[4.5]decan-3-on.

Dinh lugng

Phuong phap sic ky long (Phu luc 5.3).

Dung méi pha mdu: Hoa tan 1,2 g kali dihydrophosphat
(TT) trong 1000 ml nwéc, didu chinh pH dén 6,9 bang
dung dich kali hydroxyd 5 M.

Pha dong: Hoa tan 1,2 g kali dihydrophosphat (TT) trong
940 ml muréc, diéu chinh pH dén 6,9 bing dung dich kali
hydroxyd 5 M. Thém 60 ml acetonitril (TT) va tron déu.
Dung dich chuan: Chuén bi dung dich gabapentin chuin
¢6 ndng d6 4,0 mg/ml trong dung mdi pha mau.

Dung dich thir: Can 20 vién, tinh khdi luong trung binh
vién va nghién thanh bot min. Can chinh xic mot lwong
bot vién trong ung voi 200 mg gabapentin vao binh dinh
mirc 50 ml, thém 30 ml dung méi pha mau va siéu 4m
trong khoang 60 s (néu can) dé hoa tan gabapentin, thém
dung méi pha miu dén dinh mirc, lic déy, loc.

Diéu kién sdc ky:

Cot kich thuéc (250 mm * 4,6 mm) dugc nhdi pha tinh B
(5 pm). ]

Detector quang pho tir ngoai dat & budc song 210 nm.
Tbc @9 dong: 1,2 ml/min.

Thé tich tiém: 50 pl.

Cach tién hanh:

Kiém tra tinh phi hop cia hé thong sic ky: Trén sic ky
d6 cua dung dich chudn, sb dia ly thuyét tinh trén pic
gabapentin khong nho hon 7000; hé sé dbi ximg khong
16n hon 2,0; dd léch chuin twong dbi cua dién tich pic
gabapentin tir 6 lan tiém lap lai dung dich chuin khong
duogc 16m hon 2,0 %.

Tién hanh sic ky véi dung dich chuin va dung dich thir.
Tinh ham lugng gabapentin, CoH,;NO,, c6 trong vién
dya vao dién tich pic gabapentin trén sic ky d6 cia dung
dich thir, dung dich chuin va ham lugng CyH,;NO, cia
gabapentin chuin.

Béo quén )
Trong bao bi kin. D€ noi khé mat, nhiét d6 khong qua 30 °C.
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Logi thudc _
Chéng dong kinh, diéu trj dau than kinh.

Ham lrgng thwdmg dung
100 mg, 300 mg, 400 mg, 600 mg va 800 mg.

GELATIN

Gelatin la protein tinh ché thu dugc bing céch thay phén
timg phén colagen ciia djng vt (ké cacava gia cAm) bing
acid (dang A), bing kiém (dang B) hoic bing enzym.
Gelatin ciing c6 thé 13 hén hgp ctia nhiéu loai khic nhau.
Qua trinh thiy phin tao ra cic san phim dang gel hodc
khong phai dang gel. Chuyén luén nay dugc ap dung cho
ca hai loai san pham trén.

Gelatin dugc mo ta trong chuyén luin nay khong thich hop
cho cic ché pham dung dé tiém hoZc cho cic muc dich dic
biét khac.

Tinh chat '
Chat rdn, mau vang nhat dén mau vang nau séng, thuong &
dang phién trong, manh vun, hat hozc bjt.

P tan

Gelatin thyc té khong tan trong cac dung méi hitu co théng
thuomg. Gelatin dang gel trrong nd trong nude lanh va
khi dun néng cho dung dich keo, dung dich keo nay khi
lam lanh tao thanh gel cimg hoic mém. Piém ding dién 12
mot d4c tinh quan trong trong nhiéu émg dung cua gelatin:
Piém ding dién cua gelatin dang A trong khoang pH tir
6,0 dén 9,5; gelatin dang B trong khoang pH tir 4,7 dén
5,6. Khoang gi6i han nay ap dung cho nhiéu loai gelatin,
vai truong hop img dung cu thé thudng sir dung gidi han
hep hon.

Céc loai gelatin khac nhau cho dung dich c6 d0 trong va
mau sic khac nhau. Tiy theo img dung cu thé ma cic tiéu
chi d¢ trong va mau sic thich hop dugc dura ra ép dung.

Pinh tinh ]

A. Dung dich S: Hoa tan 1,00 g ché phim trong nuwéc
khéng c6 carbon dioxyd (TT) & khoédng 55 °C, pha lodng
thanh 100 ml véi cing dung moi va giir dung dich & nhiét
9 nay dé tién hanh céc phép thir.

Thém 0,05 ml dung a'ych dong sulfat 12,5 % (TT) vio
2 ml dung dich S. Tron déu va thém 0,5 ml dung djch natri
hydroxyd loang (TT). Mau tim Xudt hién.

B. Thém 0,5 g ché phdm vio trong mét éng nghiém chira
10 ml nwdc. DE yén 10 min, dun néng ¢ 60 °C trong
15 min va gilt ong thang dimg ¢ 0 °C trong 6 h. Xoay
ngugc éng, ché phéam chira trong dng chay ra ngoai ngay
lgp tic néu la dang khong tao gel va khong dugc chay ra
ngoai ngay lap tirc néu la dang tao gel.

PH
Tir 3,8 dén 7,6 (Phy luc 6.2).
Dimg dung djch S dé do.

GELATIN

Pj dén dién
Téi da 1 mScm-!, xéc dinh trén dung dich 1,0 % & 30 °C
+1,0°C.

Luu huynh dioxyd )
Khéng duge qud 50 phan triéu (Phy luc 7.9, phuong
phéap 2).

Peroxyd

Khéng dugc qui 10 phan triéu, sir dung gidy thir peroxyd c6
trén thj trudng véi thang do tir 0 phan triéu dén 25 phan trigu.
Peroxydase xuc tac phan img oxy héa giira peroxyd véi mét
chi thi hitu co lam chi thi chuyén mau xanh lam. Cuong
dd ciia mau thu dugc ty 18 thuan véi ndng do peroxyd va
co thé so sanh v6i mdt thang mau da dugc cung cap dé xac
dinh nong do peroxyd.

Kiém tra su phii hop cia phép thir: Nhing gidy thir trong
dung dich hydrogen peroxyd méu 10 phdn triéu H,O, (TT)
trong 1 s sao cho viing phan ing bi wét. Vay bo phan chat
long thira va so sanh mau cua ving phan g sau 15 s véi
thang mau dugc cung cip kém theo gidy thir. Phép thir chi
c6 gid tri khi mau twrong tmg v&i néng @6 10 phén triéu.
Tién hanh thir: Can 20,0 g + 0,1 g ché phim vao mot coe
thiy tinh va thém 80,0 ml + 0,2 ml nwde. Khuiy dé lam
4m gelatin va daé yén & nhiét do phong trong 1 h dén 3 h,
day bing mit kinh ddng hd. Pun cbe trong cach thiy trong
vong 20 min + 5 min & 65 °C % 2 °C dé hoa tan mau.
Khudy bang diia thuy tinh dé thu dwoc dung dich dong
nhét. Nhing gidy thir vao dung dich thir trong 1 s dé lam
u6t vimg phéan img. Vay bo phan chét 16ng thira va so sénh
mau cia viing phan img sau 15 s véi thang mau mau. Nhan
ndng d6 doc tir thang mau véi 5 dé tinh ndng o phan triéu
clia peroxyd trong chat thir.

Db bén gel

Phai dat tir 80 % dén 120 % gid tri ghi trén nhan ctia ché phim.
Do bén gel duoc bidu hién bing khdi lrong tinh ra gam
cin thiét dé tao ra mot lyc tic dung lén piston c6 dudng
kinh 12,7 mm, 1am lan 4 mm trong gel c6 ndng 46 6,67 %
(kl/kl) va da dugc lam dong ¢ 10 °C.

Thiét bi: May do d6 bén gel bao gdm:

Mot piston hinh tru c6 dudmg kinh 12,7 mm £ 0,1 mm véi
bé mit chju lyc c6 canh day tron.

M@t chai c6 dudmg kinh trong @ 59 mm + 1 mm va cao
85 mm.

Diéu chinh thiét b theo huéng dén ciia nha san xuét: Cai
dit khoang cach 4 mm, toc d6 thir 0,5 mm/s.

Tién hanh:

Cho 7,5 g ché phim vao mdi chai. Thém 105 ml rwde, ddy
chai bing mat kinh déng hd va dé yén trong 1 h dén
4 h. Pun néng trong cach thuy ¢ 65 °C + 2 °C trong 15 min.
Trong khi dun khu:iy nhe nhang bing diia thiy tinh. Khi
dung dich da dong nhét va khong con nuée ngung tu trén
thanh trong cta chai, dé & nhiét 46 phong 15 min, chuyen
chai vao bé diéu nhiét & 10 °C + 0,1 °C va dugc lip mot
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