МЕТРОНИДАЗОЛ, ТАБЛЕТКИ
ОПРЕДЕЛЕНИЕ
Содержание метронидазола (С6Н9N3О3) в таблетке должно быть не менее 95 % и не более 105 % от заявленного. 
Таблетки должны соответствовать требованиям общей статьи «Таблетки» и следующим требованиям.
ИДЕНТИФИКАЦИЯ

Первая идентификация: А.

Вторая идентификация: B, С.

А. На хроматограмме испытуемого раствора, полученной при определении родственных примесей, время удерживания основного пика должно совпадать с временем удерживания основного пика на хроматограмме раствора сравнения (а).

В. УФ-спектр поглощения (2.2.25) испытуемого раствора, полученного при количественном определении, в области от 230 до 350 нм должен иметь максимум при длине волны 277 нм и минимум при длине волны 240 нм.

С. К навеске порошка растертых таблеток, эквивалентной 10 мг метронидазола, прибавляют 10 мг порошка цинка Р, 1 мл воды Р и 0.25 мл кислоты хлороводородной Р. Смесь нагревают в течение 5 мин, охлаждают и фильтруют. Полученный раствор дает реакцию на первичные ароматические амины (2.3.1).
РАСТВОРЕНИЕ (2.9.3) В соответствии с требованиями.
РОДСТВЕННЫЕ ПРИМЕСИ
Определение проводят методом жидкостной хроматографии (2.2.29). Растворы готовят в защищенном от света месте.
Испытуемый раствор. К навеске порошка растертых таблеток, эквивалентной 200 мг метронидазола, прибавляют 100 мл подвижной фазы, встряхивают в течение 5 мин, доводят объем раствора подвижной фазой до 200.0 мл, перемешивают и фильтруют.
Раствор сравнения (а). 50.0 мг СО ГФ РК метронидазола растворяют в подвижной фазе, доводят объем раствора подвижной фазой до 50.0 мл.

Раствор сравнения (b) 5.0 мг 2-метил-5-нитроимидазола Р растворяют в подвижной фазе, доводят объем раствора подвижной фазой до 10.0 мл и перемешивают. 1.0 мл полученного раствора доводят подвижной фазой до объема 100.0 мл.
Раствор сравнения (с). 5 мг 2-метил-5-нитроимидазола Р растворяют в 10 мл испытуемого раствора. 1.0 мл полученного раствора доводят испытуемым раствором до объема 100.0 мл и перемешивают.

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

– подвижная фаза: метанол Р - раствор 1.36 г/л калия дигидрофосфата Р (30:70),

– скорость подвижной фазы 1 мл/мин;

– детектирование при длине волны 315 нм.

Хроматографируют 10 мкл раствора сравнения (с). При хроматографировании в описанных условиях время удерживания метронидазола около 7 мин, относительное время удерживания 2-метил-5-нитроимидазола около 0.7 мин. 

Хроматографическая система считается пригодной, если коэффициент разделения пика метронидазола и пика 2-метил-5-нитроимидазола составляет не менее 2.0.

Попеременно хроматографируют 10 мкл испытуемого раствора, 10 мкл раствора сравнения (а) и 10 мкл раствора сравнения (b). Время хроматографирования испытуемого раствора должно быть в три раза больше времени удерживания метронидазола.

На хроматограмме испытуемого раствора площадь пика 2-метил-5-нитроимидазола не должна превышать площадь основного пика на хроматограмме раствора сравнения (b) (0.5 %). На хроматограмме испытуемого раствора площадь любого другого дополнительного пика не должна превышать 0.4 площади основного пика на хроматограмме раствора сравнения (b) (0.2 %), сумма площадей таких пиков не должна превышать площадь основного пика на хроматограмме раствора сравнения (b) (0.5 %).
КОЛИЧЕСТВЕННОЕ ОПРЕДЕЛЕНИЕ
Определение проводят методом абсорбционной спектрофотометрии в ультрафиолетовой и видимой областях (2.2.25).

Испытуемый раствор. К точной навеске порошка растертых таблеток, эквивалентной 100 мг метронидазола, прибавляют 50 мл 0.1 М кислоты хлороводородной, встряхивают в течение 15 мин, доводят объем раствора тем же растворителем до 100 мл, перемешивают и фильтруют, отбрасывая первые 5 мл фильтрата. 2.0 мл полученного фильтрата доводят 0.1 М кислотой хлороводородной Р до объема 100.0 мл.

Раствор сравнения. 25.0 мг СО ГФ РК метронидазола растворяют в 15 мл 0.1 М кислоты хлороводородной Р, доводят объем раствора тем же растворителем до 25.0 мл. 2.0 мл полученного раствора доводят до объема 100 мл.

Измеряют оптическую плотность испытуемого раствора на спектрофотометре при длине волны 277 нм в кювете с толщиной слоя 10 мм, используя в качестве компенсационного раствора 0.1 М кислоту хлороводородную. Параллельно измеряют оптическую плотность раствора сравнения. 

Содержание С6Н9N3О3 рассчитывают с учетом содержания С6Н9N3О3 в СО ГФ РК метронидазола.
