TCVN IX:2024
FLUNARIZIN DIHYDROCLORID

O SAR S
X .

Ca6H26F2N2.2HCI P.t.l: 477,4

Flunarizin dihydroclorid la 1-[bis(4-fluorophenyl)methyl]-4-[(2E)-3-phenylprop-2-enyl]piperazin
dihydroclorid, phai chira tr 99,0 % dén 101,5 % CasH2sF2N2.2HCI, tinh theo ché phadm da lam khé.

Tinh chét

B6t trdng hodc gan nhw trdng, hut Am. Hoi tan trong methanol, khé tan trong nwéc, ethanol 96 % va
trong methylen clorid.

Diém chay & khoang 208 °C (Phu luc 6.7), kém theo phan hay.

Dinh tinh

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

B. Hoa tan 25,0 mg ché pham trong 2 ml methanol (TT) va thém 0,5 ml nuéce (TT). Dung dich thu duwoc
cho phan &rng (A) cuta ion clorid (Phu luc 8.1).

Tap chat lién quan

Phwong phap sac ky 16ng (Phu luc 5.3)

Pha déng A: Dung dich chtra 23,8 g/L tetrabutylamoni hydrosulfat (TT) va 7 g/L amoni acetat (TT).

Pha dong B: Acetonitril (TT).

Chuén bj cac dung dich sau ngay trwéc khi ding va tranh anh sang.

Dung dich thir: Hoa tan 100,0 mg ché pham trong methanol (TT) va pha loang thanh 10,0 ml vé&i cing
dung méi.

Dung dijch dbi chiéu (1): Hda tan 10 mg flunarizin dihydroclorid chudn dung dé kiém tra tinh phu hop
clia hé théng trong 1,0 ml methanol (TT).

Dung dich déi chiéu (2): Pha lodng 1,0 ml dung dich tht thanh 100,0 ml v&i methanol (TT). Pha lodng
5,0 ml dung dich thu dwgc thanh 20,0 ml v&i methanol (TT).

Piéu kién sac ky:

Cot kich thwéc (10 cm x 4,6 mm) dwoc nhdi pha tinh base-deactivated octadecylsilyl silica gel dung
cho sé&c ky (3 ym).

Detector quang phé t&r ngoai dat & bwédc séng 230 nm.

Téc do dong: 1,5 ml/min.

Thé tich tiém: 10 .

Céch tién hanh:

Tién hanh séc ky theo chwong trinh dung méi nhw sau:

Théigian Phadéng A Phaddéng B
(min) (% tt/tt) (% tt/tt)
0-12 80 — 40 20 —» 60
12-15 40 60
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Kiém tra tinh phu hop ctia hé thdng: Trén sic ky dd cta dung dich déi chiéu (1), ty sé dinh - hém
(Ho/Hy) it nhét 1a 1,5 trong d6 H, 1a chiéu cao dinh pic cla tap chat C so v&i dwdng nén va H, la chiéu
cao tinh tlr dwdng nén 1&n dén day hém gitra pic tap chat C va pic flunarizin; séc ky dé cia dung dich
déi chiéu (1) phai twong (rng v&i sac ky dd cung cap kém theo flunarizin dihydroclorid chuédn dung dé
kiém tra tinh phu hop ctia hé thdng, str dung sac ky dd nay dé xac dinh vi tri cac tap chat A, B, C, D.
Dé tinh ham lwong, nhan dién tich pic tap chat A véi hé sb hiéu chinh la 1,5.

Gioi han:

Tap chét A,D: V&i mbi tap chét, dién tich pic khdng dwoc Ién hon 0,4 1an dién tich pic chinh thu dwoc
trén sac ky dd ctia dung dich dbi chiéu (2) (0,1 %).

Tap chét B: Dién tich pic khéng dwoc Ién hon 2 1an dién tich pic chinh thu dwoc trén séc ky dd cua
dung dich déi chiéu (2) (0,5 %).

Tap chét C: Dién tich pic khéng dugc Ién hon dién tich pic chinh thu dwoc trén séc ky dd cha dung
dich déi chiéu (2) (0,25 %).

Tap chét khac: V&i méi tap chéat, dién tich pic khéng dwoc Ién hon 0,4 1an dién tich pic chinh thu dwoc
trén sac ky dd ctia dung dich déi chiéu (2) (0,1 %).

Tdng tAt ca cac tap chat khong dwoc Ién hon 4 1an dién tich pic chinh thu dwoc trén sac ky dd cla
dung dich déi chiéu (2) (1,0 %).

B& qua nhirng pic c6 dién tich nhé hon 0,2 1an dién tich pic chinh thu dwoc trén séc ky d6 clia dung
dich dbi chiéu (2) (0,05 %).

Ghi chu:

Tap chat A: 1-[bis(4-fluorophenyl)methyl]piperazin.

Tap chét B: 1-[(RS)-(4-fluorophenyl)phenylmethyl]-4-[(2E)-3-phenylprop-2-enyl]piperazin.

Tap chét C: 1-[(RS)-(2-fluorophenyl)(4-fluorophenyl)methyl]-4-[(2E)-3-phenylprop-2-enyl]piperazin.

Tap chat D: 1-[bis(4-fluorophenyl)methyl]-4-[(2Z)-3-phenylprop-2-enyl]piperazin.

Mat khéi lwgng do lam khé
Khéng dwoc qua 5,0 % (Phu luc 9.6).
(1,000 g; 105 °C; 4 h).

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

Dinh lwong

Hoa tan khoang 0,200 g ché pham trong 70 ml ethanol 96% (TT). Tién hanh dinh lwong bang phwong
phap chuan do do dién thé (Phu luc 10.2), dung dung dich natri hydroxyd 0,1 N (CB). Poc thé tich dung
dich natri hydroxyd 0,1 N (CP) da tiéu thu tai diém uén th(r hai. Song song tién hanh moét mau trang.

1 ml dung dich natri hydroxyd 0,1 N (CD) twong duwong v&i 23,87 mg CosH2sCloF2No.

Bao quan
Trong d6 dwng kin, tranh anh sang.

Loai thuéc
Chen kénh calci.

Ché pham
Vién nén, nang.
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