кларитромицин, таблетки

ОПРЕДЕЛЕНИЕ

Содержание кларитромицина (C38H69NO13) должно быть не менее 90.0 % и не более 110.0 % 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 (а).

РАСТВОРЕНИЕ (2.9.3). В соответствии с требованиями.
РОДСТВЕННЫЕ ПРИМЕСИ.  В соответствии со стандартом предприятия.

Содержание единичной примеси не должно превышать 1.0 %, сумма примесей – не более 3.5 %.

ОДНОРОДНОСТЬ СОДЕРЖАНИЯ (2.9.6). При необходимости.

ПОТЕРЯ В МАССЕ ПРИ ВЫСУШИВАНИИ (2.2.32) и/или ВОДА (2.5.12). В соответствии со стандартом предприятия. 

ОСТАТОЧНЫЕ ОРГАНИЧЕСКИЕ РАСТВОРИТЕЛИ (5.4). При необходимости 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 навеске порошка растертых таблеток, эквивалентной 75.0 мг кларитромицина прибавляют 25 мл ацетонитрила Р, встряхивают в течение 30 мин, доводят объем раствора водой Р до 50.0 мл, перемешивают и фильтруют.
Раствор сравнения (a). 75.0 мг СО ГФ РК кларитромицина растворяют в 25 мл ацетонитрила Р, встряхивают в течение 5 мин, доводят объем раствора водой Р до 50.0 мл и перемешивают.
Раствор сравнения (b). 15.0 мг СО ГФ РК кларитромицина для идентификации пиков растворяют в 5 мл ацетонитрила Р и доводят объем раствора водой Р до 10.0 мл. 
Компенсационный раствор. 25 мл ацетонитрила Р разбавляют водой Р до 50.0 мл и перемешивают.
Хроматографирование проводят на жидкостном хроматографе с УФ-детектором  в следующих условиях:

– колонка из нержавеющей стали размером 0.15 м × 4.6 мм, заполненная силикагелем октадецилсилильным для хроматографии Р с размером частиц 5 мкм или аналогичная;

– подвижная фаза А: раствор 4.76 г/л калия дигидрофосфата Р с значением рН 4.4, доведенным 2 М кислотой фосфорной Р или раствором 45 г/л калия гидроксида Р;

– подвижная фаза B: ацетонитрил Р; 

	Время, мин
	Подвижная фаза А, %
	Подвижная фаза В, %

	0 – 32

32 – 34
34 – 36

36 – 42

	75 – 40

40

40 – 75

75
	25 – 60

60

60 – 25

25


– температура колонки  40 °C;

– скорость подвижной фазы: 1.1 мл/мин;

– детектирование при длине волны 205 нм. 

Хроматографируют по 10 мкл растворов сравнения (а)  и  (b). 

Хроматографическая система считается пригодной, если выполняются следующие условия:

– на хроматограмме раствора сравнения (b) коэффициент разделения пика примеси Е и пика кларитромицина составляет не менее 4.0;

– на хроматограмме раствора сравнения (а) коэффициент симметрии пика кларитромицина должен быть в пределах 1.70 – 2.65; 

– относительное стандартное отклонение, рассчитанное для площади пика кларитромицина на хроматограмме раствора сравнения (а), должно быть не более 2.0 %;

– эффективность хроматографической колонки, рассчитанная по пику кларитромицина на хроматограмме раствора сравнения (а), должна быть не менее 4000 теоретических тарелок.

Время удерживания пика кларитромицина около 9 мин, относительное время удерживания примеси E (6,11-ди-О-метилэритромицин А) около 1.20.

Хроматографируют по 10 мкл испытуемого и компенсационного растворов.  

Содержание C38H69NO13 рассчитывают с учетом содержания C38H69NO13 в СО ГФ РК кларитромицина.
