TCVN IX:2024

ANASTROZOL

C17H19Ns P.t.l: 293,4
Anastrozol la 2,2'-[5-(1H-1,2,4-triazol-1-ylmethyl)benzen-1,3-diyl]bis(2-methylpropanenitril), phai chlra
tr 98,0 % dén 102,0 % C+7H19Ns, tinh theo ché phdm khan va khéng tinh dén dung mai.

Tinh chét
Bot két tinh mau trdng hoac trdng nga. R4t tan trong acetonitril, dé tan trong methanol, aceton, ethanol
96 %, va tetrahydrofuran.

Dinh tinh

A. Phé hép thu héng ngoai (Phu luc 4.2) ctia ché phdm phai phu hop véi phd hap thu héng ngoai clia
anastrozol chuan.

B. Trong phan Binh lwvgng, théi gian lwu cta pic chinh trén sac ky db ctia dung dich thir phai twong
(ng v&i thdi gian lwu cha pic chinh trén sic ky d ctia dung dich chuan.

Tap chat lién quan

Phwong phap sac ky ldng (Phu luc 5.3).

Pha déng A: Acetonitril - methanol - acid trifluoroacetic - nwée (100 : 300 : 0,5 : 600).

Pha ddng B: Acetonitril - methanol - acid trifluoroacetic - nuée (150 : 450 : 0,5 : 400).

Dung dich thi: Hoa tan 50 mg ché pham trong 10 ml acetonitril (TT) va pha lodng thanh 25,0 ml bang
pha dong A.

Dung dich déi chiéu: Hda tan mét lwong thich hop anastrozol chudn bang acetonitril (TT) (thé tich
acetonitril bang 40 % thé tich cudi cuing) va pha lodng bang pha dong A dé thu dwoc dung dich c6 ndng
dd anastrozol 0,2 mg/ml. Pha lodng 1,0 ml dung dich thu dwoc thanh 10,0 ml bang pha déng A (ndng
dd anastrozol 0,02 mg/ml).

Dung dich m4u trdng: Pha loang 10 ml acetonitril (TT) thanh 25 ml béng pha déng A.

Diéu kién sac ky:

Cot kich thwéc (10 cm x 3,2 mm) dwoc nhdi pha tinh 1a cac hat silica gel xbp, hinh céu lién két véi
nhoém octylsilan va octadecylsilan (5 pm).

Detector quang phd ttr ngoai d&t & buéc séng 215 nm.

Téc d6 dong: 0,75 ml/min.

Thé tich tiém: 10 pl.

Céch tién hanh:

Tién hanh sé&c ky theo chwong trinh dung méi nhw sau:

Théi gian Pha déng A Pha déng B
(min) (% tt/tt) (% tt/tt)
0 100 0
10 100 0
40 0 100
41 100 0
56 100 0
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Kiém tra tinh phu hop ctia hé thdng: Trén sac ky dd cia dung dich dbi chiéu, hé sbé dbéi xtrng cla pic
anastrozol tr 0,9 dén 1,4 va do léch chuan twong déi cta dién tich pic anastrozol thu dwoc t 6 1an
tiém lap lai khong Ién hon 5 %.

Tién hanh s&c ky dung dich thir, dung dich dbi chiéu va dung dich mau tréng (hiéu chinh dién tich pic
néu trén sic ky d6 ctia dung dich mau trédng c6 xuét hién pic tai cung vi tri).

Tinh ham lwong phan tram cta méi tap chat trong ché phdm, néu co, dwa vao dién tich pic tap chét
trén sac ky d6 cta dung dich thir, dién tich pic anastrozol trén sic ky dé cta dung dich dbi chiéu va
ndng dd anastrozol trong dung dich dbi chiéu.

Thoi gian lwu twong déi va gidi han phan tram cla cac tap chat dwoc trinh bay trong Bang 1. B qua
cac tap chat cé ham lwgng nhé hon 0,05 %.

Bang 1
P Theoi gian lwu Gi®i han

Tap chat twong déi (%)
Desmethyl anastrozol 0,6 0,2
Anastrozol 1,00 -
Anastrozol dimer 2,0 0,2
5-Bromomethyl anastrozol 4.3 0,1
5-Dibromomethyl anastrozol 54 0,1
Tap don chuwa xac dinh - 0,1
Tbng tap - 0,5

Ghi cha:

Desmethyl anastrozol: 2-(3-(1-Cyanoethyl)-5-(1H-1,2,4-triazol-1-ylmethyl)phenyl)-2-methylpropionitril.
Anastrozol dimer: 2,3-Bis(3-(1-cyano-1-methylethyl)-5-(1H-1,2,4-triazol-1-ylmethyl)phenyl)-2-methylpropionitril.
5-Bromomethyl anastrozol: 2,2'-(5-(Bromomethyl)-1,3-phenylen)bis(2-methylpropionitril).

5-Dibromomethyl anastrozol: 2,2'-(5-(Dibromomethyl)-1,3-phenylen)bis(2-methylpropionitril).

Nwéc
Khéng dwoc qua 0,3 % (Phu luc 10.3, phwong phap 2).

Tro sulfat
Khong dwoc qua 0,1 % (Phu luc 9.9, phwong phap 2).
Dung 1,0 g ché pham.

Pinh lwong

Phwong phap séc ky 16ng (Phu luc 5.3).

Pha déng A, pha déng B, chuong trinh dung méi va diéu kién sac ky: Nhw mé ta& & phan Tap chét lién
quan.

Dung dich thi: Hoa tan 25 mg ché pham trong 20 ml acetonitril (TT) va pha loang thanh 50,0 ml béng
pha déng A.

Dung dich chuén: Hoa tan mét lwong thich hop anastrozol chudn bang acetonitril (TT) (thé tich
acetonitril chiém 40 % thé tich cudi cung) va pha lodng bang pha déng A dé thu dwoc dung dich cé
ndng dé anastrozol 0,5 mg/ml.

Céch tién hanh:

Kiém tra tinh phu hop clia hé théng: Trén sac ky d6 cta dung dich chudn, hé sb déi xirng cla pic
anastrozol tir 0,9 dén 1,4 va do léch chuan twong déi cta dién tich pic anastrozol thu dwoc tr 5 1an
tiém Iap lai khéng I&n hon 0,73 %.

Tién hanh séc ky dung dich thr va dung dich chuéan.

Tinh ham lwong phan trdm cda anastrozol, C17H19Ns, trong ché phdm dwa vao dién tich pic anastrozol
thu dwoc trén séc ky d6 cha dung dich thr, dung dich chudn va ham lwong cia Ci7H1gNs trong
anastrozol chuan.
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Bao quan
Trong dé dwng kin, & nhiét d6 phong.

Loai thuéc

Uc ché aromatase, diéu tri ung thw va.

Ché pham
Vién nén.
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