NANG MEM ISOTRETINOIN
La nang mém chura isotretinoin. Ché pham phai dap &ng cac yéu cau trong chuyén luan “Thubc nang”
(Phu luc 1.13) va céc yéu ciu sau day:

Ham lwong isotretinoin, CyoHzs0,, tir 95,0 % dén 105,0 % so v&i lwgng ghi trén nhan.

Dinh tinh

A. Trong phan Tap chét lién quan, sac ky dd thu dwoc ctia dung dich dbi chiéu (1) phai cho mét pic cé
thdi gian lwu twong ting véi thoi gian lwu cla pic chinh trong séc ky dé thu dwoc cia dung dich ddi
chiéu (3).

B. Phé hép thu anh sang (Phu luc 4.1) cla dung dich cudi cung trong phan Binh lwgng trong khoang
bwéc séng tr.300 nm dén 400 nm ¢6 cuc dai hdp thu & 356 nm.

D6 hoa tan

Tién hanh trong diéu kién tranh anh sang, suc thiét bi bang nitrogen trwéc khi st dung.

Thiét bi- Thiét bi A - Phép thir d6 ra cta vién nén va nang, khéng dung dia (phu luc 11.6).

Mobi trirong: 900 ml dung djch natri hydroxyd 0,1 M (TT).

Nhiét dj: 37 °C.

Thoi gian: 60 min.

Céch tién hanh:

Dung dich thd: L4y 20 ml dung dich méi trwéng sau 60 min, loc qua mang loc 0,45 pm, loai bé 5 ml
dich loc dau. Pha loang dich loc thu dwoc, néu can, véi dung dich natri hydroxyd 0,1 M (TT) dé& dwoc
dung dich cé néng dd isotretinoin 0,00025 %.

Do d6 hap thu ctia dung dich thir & cwc dai 343 nm (Phu luc 4.1). Dung dung dich natri hydroxyd 0,1 M
(TT) lam mAu trang.

Tinh lwong isotretinoin, C20H2802, dwoc hda tan trong mbi nang theo A (1 %, 1 cm), lay 1490 la gia tri A
(1 %, 1 cm) & bwdc séng 343 nm va chia két qua thu dwoc cho 6.

Yéu cdu: Khong it hon 85 % lwong isotretinoin so véi lwong ghi trén nhan dwoc hoa tan trong 60 min.

Tap chét lién quan

Phwong phap sac ky 1dng (Phu luc 5.3). Tién hanh trong diéu kién tranh anh sang.

Pha déng: Dung dich acid acetic béng (TT) 0,5 % (kl/tt) pha trong hén hop nuéce va methanol (TT), diéu
chinh ty 1& nuéc va methanol (TT) sao cho thdi gian lwu cla tretinoin khodng 15 min (hén hop gébm 23
thé tich nwéc va 77 thé tich methanol (TT) thwdng & phu hop).

Dung dich thir. La4c mét lwong thude trong nang twong (rng véi 10 mg isotretinoin trong 10 ml hdn hop
dung dich natri hydroxyd 0,1 M - ethanol (20 : 80) trong 10 min, si€éu am 15 min va ly tam trong 5 min.
L4y 5 ml I&p dich trong phia trén, thém 7,5 ml dung dich acid hydrocloric 0,1 M (TT), chiét 2 1an, méi lan
v&i 20 ml dicloromethan (TT). Gop dich chiét, loc qua gidy tach pha (gidy loc Whatman 1 PS 1a phu
hop) va riva gidy loc véi 5 ml dicloromethan (TT). Béc hoi hén hop dich loc va dich riva dén khd & 30
°C, dwdi ap suat gidm. Hoa tan can trong 5 ml methanol (TT).

Dung dich déi chiéu (1): Pha lodng 1 thé tich dung dich thir thanh 100 thé tich bdng methanol (TT).
Dung dich déi chiéu (2): Dung dich chira 0,002 % tretinoin chuan trong methanol (TT).

Dung dich déi chiéu (3): Dung dich chira 0,001 % isotretinoin chuén trong methanol (TT).

Dung dich dbéi chiéu (4): Dung dich chiva 0,001 % tretinoin chuan va 0,001 % isotretinoin chuan trong
methanol (TT).

Diéu kién sac ky:

Cot kich thwée (25 cm x 4,6 mm) dwoc nhéi pha tinh C (10 um) (Spherisorb ODS2 la phu hop).
Detector quang phd ttr ngoai d&t & buéc séng 353 nm.
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Téc do dong: 1,4 ml/min.

Thé tich tiém: 10 pl.

Céch tién hanh:

Tién hanh séc ky véi dung dich thir va dung dich ddi chiéu (1), (2), (3), (4).

Kiém tra tinh phu hop cta hé théng: Trén sac ky d6 ctia dung dich ddi chiéu (4), d6 phan giai gitra pic
tretinoin va pic isotretinoin it nhitla 2,0.

Gidi han: Trén sac ky dd cla dung dich thi:

Dién tich cla pic twong &ng véi pic tretinoin khéng dwoc I&n hon 2 1an dién tich pic thu dwoc trén sic
ky db ciia dung dich déi chiéu (2) (4 %).

Dién tich cta bt ki pic-phu ndo khac khéng dwoc Ién hon dién tich pic thu dwoc trén sac ky dé cla
dung dich déi chiéu (1) (1 %).

Tdng dién tich pic.cla tAt ca cac tap chét, trir tretinoin, khong dwoc Ién hon 1,5 1an dién tich pic thu
dworc trén sac ky:dd ctia dung dich ddi chiéu (1) (1,5 %).

Pinh lwong

Tién hanhtrong diéu kién anh sang yéu.

Dung méi pha méu: Pha loang 5 ml dung dijch acid hydrocloric 0,1 M (TT) thanh 250 ml bang ethanol
96 % (TT).

Rach 10 nang bang dao, tranh dé& méat thuéc trong nang, chuyén cac nang vao binh dinh mirc 500 ml.
V&i méi lan rach nang, dao cat dwoc riva véi 25 ml dicloromethan (TT), tap trung cac dich rra vao binh
dinh mirc chiva thudc, trén déu va siéu am trong 15 min. Thém vira dd 500 ml bang dicloromethan
(TT), l&c 2 min. Pha loang dung dich thu dwoc badng dung méi pha mau dé tao thanh dung dich chiva
0,0004 % isotretionin.

Do d6 hap thu cua dung dich thu dwoc & cwc dai 356 nm (Phu luc 4.1). Dung dung méi pha mau lam
mau trang.

Tinh ham lwong isotretinoin, C2oH2s02, trong méi nang theo A (1 %, 1 cm), lay 1350 1a gia tri A (1 %, 1
cm) & bwédc séng 356 nm.

Bao quan
Tranh anh sang.

Loai thudc
Thubc diéu tri tring ca.

Ham lwong thwéng dung
10 mg, 20 mg.
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