ДИКЛОФЕНАК НАТРИЯ, ТАБЛЕТКИ, ПОКРЫТЫЕ КИШЕЧНОРАСТВОРИМОЙ ОБОЛОЧКОЙ

ОПРЕДЕЛЕНИЕ
Содержание диклофенака натрия (C14H10Cl2NNaO2) должно быть не менее 92.5 % и не более 107.5 % от заявленного.

Таблетки должны соответствовать требованиям общей статьи «Таблетки»  и следующим требованиям.
ИДЕНТИФИКАЦИЯ

На хроматограмме испытуемого раствора, полученной при количественном определении, время удерживания основного пика должно совпадать с временем удерживания основного пика на хроматограмме раствора сравнения.

РАСТВОРЕНИЕ (2.9.3)
Определение проводят в соответствии с требованиями общей статьи (2.9.3) в следующих условиях:

- прибор с корзинкой;

- среда растворения 1 – 0.1 М кислота хлороводородная;

- среда растворения 2 – фосфатный буферный раствор с рН 6.8;

- объем среды растворения 900 мл;

- скорость вращения корзинки 100 об/мин;

- время растворения в среде 1 – 120 мин;

- время растворения в среде 2 – 45 мин.

В сосуд для растворения помещают одну таблетку.

Фосфатный буферный раствор с рН 6.8. 76 г натрия ортофосфата Р растворяют в воде Р, доводят объем раствора до 1 л и перемешивают. 250 мл полученного раствора доводят 0.1 М кислотой хлороводородной до объема 1 л, перемешивают, доводят значение рН раствора до 6.8 2 М кислотой хлороводородной или  натрия гидроксида раствором разбавленным Р. 

Испытуемый раствор (а). Через 120 мин осторожно удаляют таблетку из сосуда для растворения, в раствор прибавляют 20 мл раствора натрия гидроксида Р, перемешивают в течение 5 мин, отбирают 20 мл раствора из центра сосуда для растворения и фильтруют, отбрасывая первые 2 мл фильтрата. При необходимости полученный раствор разбавляют до концентрации натрия диклофенака 0.027 мг/мл.

Испытуемый раствор (b). В сосуд для растворения помещают таблетку после кислотной стадии, проводят испытание в среде 2. Через 45 мин отбирают 20 мл из центра сосуда для растворения и фильтруют, отбрасывая первые 2 мл фильтрата. При необходимости полученный раствор разбавляют до концентрации натрия диклофенака 0.027 мг/мл.

Раствор сравнения (а). 13.9 г СО ГФ РК натрия диклофенака растворяют в 300 мл фосфатного буферного раствора с рН 6.8, обрабатывают ультразвуком, охлаждают до комнатной температуры, доводят объем раствора тем же растворителем до 500 мл и перемешивают.

Раствор сравнения (b). 10 мл раствора сравнения (а) доводят смесью раствор натрия гидроксида Р – 0.1 М кислота хлороводородная (20:900) до объема 100 мл и перемешивают.

Определение проводят методом абсорбционной спектрофотометрии в ультрафиолетовой и видимой областях (2.2.25) при длине волны 276 нм.

Количество вещества, перешедшего в раствор (среда 1) через 120 мин, не должно быть более 10.0 %. Количество вещества, перешедшего в раствор (среда 2) через 45 мин, должно быть не менее 75 % от заявленного.

РОДСТВЕННЫЕ ПРИМЕСИ. В соответствии со стандартом предприятия. Допускается наличие единичной примеси 0.5 %, суммы примесей 1.0 %.

ОДНОРОДНОСТЬ СОДЕРЖАНИЯ (2.9.6). В соответствии с требованиями.

МИКРОБИОЛОГИЧЕСКАЯ ЧИСТОТА (5.1.4). В соответствии с требованиями.

КОЛИЧЕСТВЕННОЕ ОПРЕДЕЛЕНИЕ

Определение проводят методом жидкостной хроматографии (2.2.29).
Испытуемый раствор. К точной навеске порошка растертых таблеток, эквивалентной 50 мг натрия диклофенака прибавляют 30 мл метанола Р, обрабатывают ультразвуком в течение 10 мин, охлаждают до комнатной температуры, доводят объем раствора тем же растворителем до 50.0 мл, перемешивают и фильтруют. 

Раствор сравнения. 50.0 мг СО ГФ РК натрия диклофенака растворяют в метаноле Р, доводят объем раствора тем же растворителем до 50.0 мл и перемешивают. 

Хроматографирование проводят на жидкостном хроматографе с УФ-детектором в следующих условиях:
- колонка из нержавеющей стали размером 0.25 м × 4.6 мм, заполненная силикагелем октилсилильным эндкепированным для хроматографии Р с размером частиц 5 мкм;

- подвижная фаза: вода Р – метанол Р (34:66);

- скорость подвижной фазы 1 мл/мин;

- детектирование при длине волны 254 нм.

хроматографируют 20 мкл раствора сравнения. Чувствительность системы регулируют таким образом, чтобы высота пиков составляла не менее 50 % шкалы регистрирующего устройства. 

Хроматографическая система считается пригодной, если выполняются следующие условия:

- эффективность хроматографической колонки составляет не менее 1000 тарелок;

- относительное стандартное отклонение, рассчитанное для площади пика диклофенака не более 2 %;

- коэффициент симметрии пика составляет от 0.8 до 3.0.

Хроматографируют 20 мкл испытуемого раствора. Время хроматографирования должно быть в 1.5 раза больше времени удерживания диклофенака.

Содержание C14H10Cl2NNaO2 в таблетке рассчитывают, учитывая содержание натрия диклофенака в СО ГФ РК натрия диклофенака.
