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Clomifen citrat la 2-[4-[(1EZ)-2-cloro-1,2-diphenylethen-1-yl]phenoxy]-N, N-diethylethan-1-amin dihydro
2-hydroxypropan-1,2,3-tricarboxylat, phai chira tir 98,0 % dén 101,0 % Cs2H3sCINOs, tinh theo ché
pham khan, trong d6 déng phan Z phai chiém t&» 30,0 % dén 50,0 %.

Tinh chét
Bot két tinh mau trdng ho&c vang nhat. Khé tan trong nwéc, hoi tan trong ethanol 96 %.

DPinh tinh

A. Phé hép thu hdng ngoai (Phu luc 4.2) ctia ché pham phai pht hop véi phd hap thu hdng ngoai clia
clomifen citrat chuan.

B. Hoa tan 5 mg ché pham trong 5 ml hdn hop anhydrid acetic - pyridin (1 : 5) va lam néng trong cach
thay. Mau dd dam xuét hién.

Tap chét lién quan

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

Chuén bi céc dung dich trong diéu kién tranh énh séng, str dung cac binh thiy tinh mau ndu. Dam béo
céc dung dich tiép xuc it nhét véi anh séng cho dén khi tién hanh séc ky.

Pha dong: Acetonitril - nuéc - diethylamin (400 : 600 : 8); diéu chinh pH hén hop dén 6,2 bang 1 ml dén
2 ml acid phosphoric (TT).

Dung dich thd- Hoa tan 25 mg ché pham trong pha déng va pha lodng thanh 20,0 ml bang pha dong.
Dung dich déi chiéu (1): Hoa tan 12,5 mg clomifen chuén dung dé kiém tra tinh phu hop ctia hé thdng
(chtra tap chét A va C) trong pha déng va pha lodng thanh 10,0 ml bang pha dong.

Dung dich déi chiéu (2): Pha loang 1,0 ml dung dich th&r thanh 100,0 ml bang pha dong.

Dung dich déi chiéu (3): Pha loang 1,0 ml dung dich déi chiéu (2) thanh 10,0 ml bang pha déng.

Piéu kién sac ky:

Cot kich thuwéc (25 cm x 4,6 mm) dwoc nhéi pha tinh end-capped butylsilyl silica gel dung cho séc ky
(5 pm). ]

Detector quang pho t&r ngoai dat & buwédc séng 233 nm.

Tbc d6 dong: 1,2 ml/min.

Thé tich tiém: 10 pl.

Céch tién hanh:

Tién hanh séc ky véi thoi gian gap 4 1an thoi gian lwu cla clomifen.

S dung séac ky dd cung cap kém theo clomifen chuan dung dé kiém tra tinh phu hop cta hé théng va
sac ky dd ctia dung dich di chiéu (1) dé xac dinh pic cla tap chat A va C.

Thoi gian lwu twong déi so vé&i clomifen (thoi gian lwu khodng 14 min): Citrat khodng 0,16; tap chat B
khoang 0,28; tap chét D khoang 0,34; Tap chét C khoang 0,5; tap chat A khoang 0,9; tap chat G va H
c6 thr ty rra giai chwa xac dinh rd khoang 1,44 va 1,49.
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Kiém tra tinh phu hop ciia hé théng: Trén sac ky dd ctia dung dich ddi chiéu (1), ty sé dinh - hém
(Hp/Hv) it nhét 1a 15; trong d6 Hp la chiéu cao dinh pic tap chét A so véi dwdng nén va Hv 1a chiéu cao
tinh tr dwdng nén lén dén day hém gitra pic tap chat A va pic clomifen.

Tinh ham lwgng phan tram tap chat A dwa vao néng dd clia clomifen citrat trong dung dich di chiéu (2)
va tinh ham lwong phan trdm cla cac tap chat khac dwa vao néng do cta clomifen citrat trong dung
dich @i chiéu (3); nhan dién tich tap chat B v&i hé sb hiéu chinh la 1,9.

Gioi han:

Tap chéat A: Khéng duwoc qua 1,0 %.

Tap chat C va D: Méi tap chéat khéng dwoc qua 0,3 %.

Tap chét B: Khong dwoc qué 0,2 %.

Tap chéat G va H: Téng hai tap chat khéng dwoc qua 0,15 %.

Cac tap chat khac: V&i mbi tap chét, khong dwoc quéa 0,10 %.

Téng céc tap chat: Khong duoc quéa 2,0 %.

B& qua pic citrat va cac tap chat c6 ham lwong duéi 0,05 %.

Ghi chu:

Tap chét A: 2-[4-[(1EZ)-1,2-diphenylethen-1-yl]phenoxy]-N, N-diethylethan-1-amin.

Tap chét B: [4-[2-(diethylamino)ethoxy]phenyl]phenylmethanon.

Tap chét C: (2RS)-2-[4-[2-(diethylamino)ethoxy]phenyl]-1,2-diphenylethan-1-on.

Tap chét D: 2,2-bis[4-[2-(diethylamino)ethoxy]phenyl]-1,2-diphenylethan-1-on.

Tap chét G va H: 2-[2-cloro-4-[(1E)-2-cloro-1,2-diphenylethen-1-yl]phenoxy]-N, N-diethylethan-1-amin (Tap chat G
la ddng phan c6 nhiét dd ndng chay cao hon, tap chat H c6 nhiét dd néng chay thap hon).

Nwéc
Khéng dwoc qué,1,0 % (Phu luc 10.3).
Dung 1,000 g ché pham.

Binh lwong

Clomifen citrat

Hoa tan khodng 0,500 g ché phdm trong 50 ml acid acetic khan (TT). Chuan dd bang dung dich acid
percloric 0,1 N (CP). Xac dinh diém twong dwong bang phwong phap chuan dd do dién thé (Phu luc
10.2).

1 ml dung dich acid percloric 0,1 N (CD) twong dwong v&i 59,81 mg Cs2HssCINOs.

Déng phén Z

Phwong phap séc ky 16ng (Phu luc 5.3). Chuén bj céc dung dich trong diéu kién tranh anh séng, st
dung céc binh thdy tinh mau néu. Dam béo céc dung dich tiép xuc it nhat véi anh séng cho dén khi tién
hanh séc ky.

Pha déng: Methanol - nuoc - triethylamin (55 :45 :0,3), diéu chinh pH hén hop dén 2,5 bang acid
phosphoric (TT).

Dung dich thir. Hoa tan 25,0 mg ché phdm trong pha déng va pha loang thanh 50,0 ml bang pha dong.
Pha lodng 1,0 ml dung dich thu dwoc thanh 10,0 ml bang pha dong.

Dung dich déi chiéu: Hoa tan 25,0 mg clomifen citrat chuan (chtra déng phan E va Z) trong pha dong
va pha lodng thanh 50,0 ml bdng pha déng. Pha lodng 1,0 ml dung dich thu dwoc thanh 10,0 ml bang
pha dong.

Diéu kién sac ky:

Cot kich thwéc (25 cm x 4,6 mm) dwoc nhdi pha tinh end-capped butylsilyl silica gel dung cho séc ky
(5 pm).

Detector quang phé t&r ngoai dét & bwéc séng 233 nm.

Téc dd dong: 1,0 ml/min.

Thé tich tiém: 50 pl.

Céch tién hanh:

Tién hanh s&c ky va&i thoi gian gap 1,5 1an thoi gian lwu ctia ddng phan Z cla clomifen.
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S dung sac ky dd cung cap kém theo clomifen citrat chuan va sac ky dé ctia dung dich déi chiéu dé
xac dinh pic cta tirng ddng phan E va Z.

Thaoi gian lwu twong ddi so véi ddng phan Z cta clomifen (thdi gian Iwu khodng 13 min) ctia ddng phan
E khoang 1,2.

Kiém tra tinh phu hop cha hé théng: Trén sac ky dd cta dung dich dbi chiéu, d& phan giai gitra pic
ddng phan E va pic déng phan Z it nhatla 1,5.

Tinh ham lwong phan trdm clGa ddng phan Z trong ché phadm dwa vao dién tich pic ddng phan Z thu
duwoc trén sac ky do clia dung dich thir, dung dich déi chiéu va ham lwong ddng phan Z trong clomifen
citrat chuén.

Bao quan
Trong d6 dwng kin, tranh anh sang, & nhiét doé phong co diéu nhiét.

Loai thudc
Thubc khang estrogen/thuéc gay phéng noan.

Ché pham
Vién nén.

33



TCVN IX:2024

34



	CLOMIFEN CITRAT
	Tính chất

