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มาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรม

อริโิทรไมซนิเอสโทเลต

1. ขอบขาย
1.1 มาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรมนีค้รอบคลมุอริโิทรไมซนิเอสโทเลตทีใ่ชในอตุสาหกรรมยา

2. บทนยิาม
ความหมายของคำทีใ่ชในมาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรมนี ้มดีงัตอไปนี้

2.1 อิริโทรไมซินเอสโทเลต หมายถึง สารปฏิชีวนะที่เปนเกลือ 2-โพรพิโอเนตโดเดซิลซัลเฟตของอิริโทรไมซิน

มสีตูรโครงสรางดงันี้

มีสูตรเคมี C52H97NO18S และมีชื่อทางเคมีวา (3อาร,4เอส,5เอส,6อาร,7อาร,9อาร,11อาร,12อาร,

13เอส,14อาร)-4-[(2,6-ไดดีออกซี-3-ซี-เมทิล-3-โอ-เมทิล-แอลฟา-แอล-ไรโบ-เฮกโซ

ไพราโนซิล)ออกซี]-14-เอทิล-7,12,13-ไตรไฮดรอกซี-3,5,7,9,11,13-เฮกซะเมทิล-6-[(3,4,6-

ไตรดีออกซี-3-ไดเมทิลอะมิโน-2-โอ-โพรพิโอนิล-เบตา-ดี-ไซโล-เฮกโซไพราโนซิล)-ออกซี]

ออกซะไซโคเททระดเีคน-2,10-ไดโอนโดเดซลิซลัเฟต [(3R,4S,5S,6R,7R,9R,11R,12R,13S, 14R)-

4-[(2,6-dideoxy-3-C-methyl-3-O-methyl-∝-l-ribo-hexopyranosyl)oxy]-14-ethyl-7,12,13-

trihydroxy-3,5,7,9,11,13-hexamethyl-6-[(3,4,6-trideoxy-3-dimethylamino-2-O-propionyl-β-D-

xylo-hexopyranosyl)-oxy] oxacyclotetradecane-2,10-dione dodecyl sulphate]
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3. ลกัษณะบงเอกลกัษณ
3.1 ลกัษณะบงความเปนอริโิทรไมซนิเอสโทเลต

ตองเปนไปตามขอ 3.1.1 และขอ 3.1.4 หรอืตามขอ 3.1.2 ขอ 3.1.3 และขอ 3.1.4

3.1.1 เมื่อทดสอบตามขอ 8.1.1 แลว สเปกตรัมการดูดกลืนอินฟราเรดของตัวอยางตองสอดคลองกับ

สเปกตรมัของอริโิทรไมซนิเอสโทเลตมาตรฐาน

3.1.2 เมี่อทดสอบตามขอ 8.1.2 แลว จุดหลักในโครมาโทแกรมของสารละลายตัวอยางตองมีตำแหนงและสี

สอดคลองกับจุดหลักในโครมาโทแกรมของสารละลายอางอิง ก และจุดหลักในโครมาโทแกรมของ

สารละลายอางองิ ข แสดงจดุทีแ่ยกจากกนัอยางชดัเจนทัง้ 2 จดุ

3.1.3 เมือ่ทดสอบตามขอ 8.1.3 แลว ชัน้ของคลอโรฟอรมตองเปนสนี้ำเงนิ

3.1.4 เมือ่ทดสอบตามขอ 8.1.4 แลว สารละลายตองเปนสเีหลอืง

4. คณุลกัษณะทีต่องการ
4.1 ลกัษณะทัว่ไป

ตองเปนผงผลกึ สขีาว

การทดสอบใหทำโดยการตรวจพนิจิ

4.2 ความแรง

ตองเทยีบไดกบัความแรงของอริโิทรไมซนิไมนอยกวา 600 ไมโครกรมัตอมลิลกิรมัในสภาพทีป่ราศจากน้ำ

การทดสอบใหปฏบิตัติามขอ 8.2

4.3 ความเปนกรด-ดาง

ตองอยใูนชวง 5.5 ถงึ 7.0

การทดสอบใหปฏบิตัติามขอ 8.3

4.4 ความชืน้

ตองไมเกนิรอยละ 4.0 โดยน้ำหนกั

การทดสอบใหปฏิบัติตาม BP 2004 Appendix IX C Method I โดยใชตัวอยาง 0.300 กรัม และใช

สารละลายอมิดิาโซลในแอนไฮดรสัเมทานอล 100 กรมัตอลกูบาศกเดซเิมตรเปนตวัทำละลาย

4.5 เถาซลัเฟต

ตองไมเกนิรอยละ 0.5 โดยน้ำหนกั

การทดสอบใหปฏบิตัติาม BP 2004 Appendix IX A Method II โดยใชตวัอยาง 0.5 กรมั

4.6 ปรมิาณโดเดซลิซลัเฟต

ตองอยใูนชวงรอยละ 23.0 ถงึ 25.5 โดยน้ำหนกั ในสภาพทีป่ราศจากน้ำ

การทดสอบใหปฏบิตัติามขอ 8.4

4.7 สารทีเ่กดิมาดวย (related substance)

จุดใดๆ ในโครมาโทแกรมของสารละลายตัวอยาง ก ที่ไมสอดคลองกับจุดหลักตองไมเขมกวาจุดนั้นๆ

ในโครมาโทแกรมของสารละลายอางองิ ค

การทดสอบใหปฏบิตัติามขอ 8.1.2
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5. การบรรจุ
5.1 ใหบรรจอุริโิทรไมซนิเอสโทเลตในภาชนะบรรจทุีป่ดไดสนทิ และ กนัแสงได

5.2 น้ำหนกัสทุธขิองอริโิทรไมซนิเอสโทเลตในแตละภาชนะบรรจตุองไมนอยกวาทีร่ะบไุวทีฉ่ลาก

6. เครือ่งหมายและฉลาก
6.1 ทีภ่าชนะบรรจอุริโิทรไมซนิเอสโทเลตทกุหนวย อยางนอยตองมเีลข อกัษร หรอืเครือ่งหมายแจงรายละเอยีด

ตอไปนีใ้หเหน็ไดงาย ชดัเจน

(1) คำวา “อริโิทรไมซนิเอสโทเลต”

(2) น้ำหนกัสทุธ ิเปนกโิลกรมั

(3) เดอืน ปทีท่ำ และเดอืน ปทีห่มดอายุ

(4) รหสัรนุทีท่ำ

(5) คำเตอืนเกีย่วกบัการเกบ็รกัษา ใหเกบ็ในทีแ่หง ใหเกบ็ไวในทีท่ีม่อีณุหภมูไิมเกนิ 30 องศาเซลเซยีส

และไมมแีสงสองถงึโดยตรง

(6) ชือ่ผทูำหรอืโรงงานทีท่ำ พรอมสถานทีต่ัง้ หรอืเครือ่งหมายการคาทีจ่ดทะเบยีน

ในกรณทีีใ่ชภาษาตางประเทศ ตองมคีวามหมายตรงกบัภาษาไทยทีก่ำหนดไวขางตน

7. การชกัตวัอยางและเกณฑตดัสนิ
7.1 การชกัตวัอยางและเกณฑตดัสนิใหเปนไปตามภาคผนวก ก.

8. การทดสอบ
8.1 ลกัษณะบงความเปนอริโิทรไมซนิเอสโทเลต

8.1.1 ใหปฏบิตัติาม BP 2004 Appendix II A Infrared absorption spectrophotometry

8.1.2 ใหปฏบิตัติาม BP 2004 Appendix III A Thin-layer chromatography

8.1.2.1 ใชซลิกิาเจลจเีปนสารเคลอืบบนแผนรงคเลข

8.1.2.2 เฟสเคลือ่นที่

เตรยีมสารละลายแอมโมเนยีมแอซเีทต 150 กรมัตอลกูบาศกเดซเิมตร ทีป่รบัความเปนกรด-ดาง

7.0 ดวยแอมโมเนยี

ผสมสารละลายแอมโมเนยีมแอซเีทต เอทลิแอลกอฮอล  และคลอโรฟอรม ในอตัราสวน 4:15:85

โดยปรมิาตร เขยาและทิง้ไวใหแยกชัน้ แลวใชสารละลายสวนบนทีไ่ดหลงัการแยกชัน้เปนเฟสเคลือ่นที่

8.1.2.3 หยดสารละลายตอไปนีช้นดิละ 10 ลกูบาศกมลิลเิมตร (ไมโครลติร) แยกกนับนแผนรงคเลข

(1) สารละลายตวัอยาง ก

ละลายตวัอยาง 40 มลิลกิรมัในแอซโีทน แลวเจอืจางดวยแอซโีทนจนมปีรมิาตร 10 ลกูบาศก

เซนตเิมตร
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(2) สารละลายตวัอยาง ข

เจอืจางสารละลายตวัอยาง ก 2.5 ลกูบาศกเซนตเิมตรดวยแอซโีทนจนมปีรมิาตร 10   ลกูบาศก

เซนตเิมตร

(3) สารละลายอางองิ ก

ละลายอริโิทรไมซนิเอสโทเลต 10 มลิลกิรมัในแอซโีทน แลวเจอืจางดวยแอซโีทนจนมปีรมิาตร

10 ลกูบาศกเซนตเิมตร

(4) สารละลายอางองิ ข

ละลายอิริโทรไมซินเอสโทเลต 10 มิลลิกรัม และอิริโทรไมซินเอทิลซักซิเนต 10 มิลลิกรัม

ในแอซโีทน แลวเจอืจางดวยแอซโีทนจนมปีรมิาตร 10 ลกูบาศกเซนตเิมตร

(5) สารละลายอางองิ ค

ละลายอิริโทรไมซิน 8 มิลลิกรัมในแอซีโทน แลวเจือจางดวยแอซีโทนจนมีปริมาตร 100

ลกูบาศกเซนตเิมตร

8.1.2.4 หลงัจากนำแผนรงคเลขขึน้จากแทงกแลว ปลอยใหแหงในอากาศ ฉดีพนดวยสารละลายแอนซิลัดไีฮด

(เตรียมโดยผสมแอนิซัลดีไฮด 0.5 ลูกบาศกเซนติเมตร กรดเกลเชียลแอซีติก 10 ลูกบาศก

เซนตเิมตร และเมทานอล 85 ลกูบาศกเซนตเิมตร แลวเตมิกรดซลัฟวรกิ ความหนาแนน 1.84

กรัมตอลูกบาศกเซนติเมตร 5 ลูกบาศกเซนติเมตร คนใหเขากัน) ใหความรอนที่อุณหภูมิ 110

องศาเซลเซยีส  เปนเวลา 5 นาท ีปลอยไวใหเยน็ แลวเปรยีบเทยีบจดุตางๆ ในโครมาโทแกรม

8.1.3 เขยาตวัอยางประมาณ 3 มลิลกิรมั ในสารละลายกรดซลัฟวรกิรอยละ 9.8 โดยน้ำหนกัตอปรมิาตร 2

ลกูบาศกเซนตเิมตร เตมิสารละลายเมทลินีบล ู0.1 กรมัตอลกูบาศกเดซเิมตร 0.1 ลกูบาศกเซนตเิมตร

และคลอโรฟอรม 2 ลกูบาศกเซนตเิมตร เขยา แลวตรวจพนิจิชัน้ของคลอโรฟอรม

8.1.4 ละลายตวัอยางประมาณ 10 มลิลกิรมั ในสารละลายกรดไฮโดรคลอรกิ รอยละ 25 โดยน้ำหนกัตอปรมิาตร

5 ลกูบาศกเซนตเิมตร  ตัง้ทิง้ไวเปนเวลา 10 นาทถีงึ 20 นาท ีแลวตรวจพนิจิสขีองสารละลาย

8.2 ความแรง

ชัง่ตวัอยางใหทราบน้ำหนกัแนนอน โดยเมือ่ละลายในเมทานอลแลวจะสมมลูกบัอริโิทรไมซนิ 1.0 มลิลกิรมั

ตอลกูบาศกเซนตเิมตร เจอืจางดวยสารละลายบฟัเฟอรปรมิาตร 9 เทาทนัท ีปลอยไวทีอ่ณุหภมูหิองเปนเวลา

18 ชั่วโมง เจือจางดวยสารละลายบัฟเฟอรเพื่อใหไดสารละลายทดสอบที่มีความเขมขนเทียบเทากับ

ความเขมขนในคากลางของสารละลายมาตรฐาน แลวปฏบิตัติาม USP หวัขอ Antibiotics-microbial assays

รายการอริโิทรไมซนิ

หมายเหตุ สารละลายบฟัเฟอร เตรยีมโดยละลายโพแทสเซยีมไดไฮโดรเจนฟอสเฟต 16.73 กรมั และโพแทสเซยีม
ไฮโดรเจนฟอสเฟต 0.523 กรมัในน้ำกลัน่ 1 000 ลกูบาศกเซนตเิมตร ปรบัความเปนกรด-ดางใหอยู
ในชวง 8.0 ± 0.1 ดวยสารละลายกรดฟอสฟอริก 6 โมลตอลูกบาศกเดซิเมตรหรือสารละลาย
โพแทสเซีย่มโพแทสเซยีมไฮดรอกไซด 10 โมลตอลกูบาศกเดซเิมตร
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8.3 ความเปนกรด-ดาง

ละลายตวัอยาง 0.4 กรมั ในน้ำทีป่ราศจากคารบอนไดออกไซด 10 ลกูบาศกเซนตเิมตร คนเปนเวลา 5 นาที

ตัง้ทิง้ไว แลววดัคาความเปนกรด-ดางของสารละลายใสชัน้บนตาม BP 2004 Appendix V L

8.4 ปรมิาณโดเดซลิซลัเฟต

8.4.1 สารเคม ีสารละลายและวธิเีตรยีม

8.4.1.1 ไดเมทลิฟอรมาไมด

8.4.1.2 สารละลายโซเดยีมเมทอกไซด 0.1 โมลตอลกูบาศกเดซเิมตร

8.4.1.3 สารละลายไทมอลบลใูนเมทานอล 3 กรมัตอลกูบาศกเดซเิมตร

8.4.2 วธิวีเิคราะห

ละลายตวัอยาง 0.500 กรมัในไดเมทลิฟอรมาไมด 25 ลกูบาศกเซนตเิมตร แลวไทเทรตกบัสารละลาย

โซเดยีมเมทอกไซด โดยใชสารละลายไทมอลบลใูนเมทานอล 0.05 ลกูบาศกเซนตเิมตรเปนอนิดเิคเตอร

สารละลายโซเดียมเมทอกไซด 0.1 โมลตอลูกบาศกเดซิเมตร 1 ลูกบาศกเซนติเมตร สมมูลกับ

โดเดซลิซลัเฟต 26.64 มลิลกิรมั
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ภาคผนวก ก.
การชกัตวัอยางและเกณฑตดัสนิ

(ขอ 7.1)

ก.1 รนุ ในทีน่ี ้หมายถงึ อริโิทรไมซนิเอสโทเลตทีท่ำครัง้เดยีวกนัในสายการผลติเดยีวกนั และบรรจใุนภาชนะบรรจุ

ชนดิและขนาดเดยีวกนั

ก.2 การชักตัวอยางและการยอมรับ ใหเปนไปตามแผนการชักตัวอยางที่กำหนดตอไปนี้ หรืออาจใชแผนการ

ชกัตวัอยางอืน่ทีเ่ทยีบเทากนัทางวชิาการกบัแผนทีก่ำหนดไว

ก.2.1 การชักตัวอยางและการยอมรับสำหรับการทดสอบลักษณะบงเอกลักษณ การบรรจุ และเครื่องหมาย

และฉลาก

ก.2.1.1 ใหชักตัวอยางโดยวิธีสุมจากรุนเดียวกัน จำนวนภาชนะบรรจุที่ชักตัวอยางเทากับรากที่สองของ

จำนวนภาชนะบรรจใุนรนุนัน้ (หากมเีศษใหปดทิง้) +1 หนวยภาชนะบรรจ ุนำไปตรวจสอบการบรรจุ

และเครื่องหมายและฉลากกอน จากนั้นชักตัวอยางมาภาชนะบรรจุละ 50 กรัม เก็บในภาชนะ

เกบ็ตวัอยางแยกกนั แลวจงึแบงไปทดสอบลกัษณะบงเอกลกัษณ โดยทดสอบทกุตวัอยาง

หมายเหตุ การเก็บตัวอยางใหเก็บในภาชนะที่สะอาด แหง และปดไดสนิท ที่อุณหภูมิไมเกิน 30
องศาเซลเซียส

ก.2.1.2 ตวัอยางทกุตวัอยางตองเปนไปตามขอ 3. ขอ 5. และขอ 6. จงึจะถอืวาอริโิทรไมซนิเอสโทเลตรนุนัน้

เปนไปตามเกณฑทีก่ำหนด หากตวัอยางใดตวัอยางหนึง่ไมเปนไปตามขอ 3. ใหถอืวาผลติภณัฑนัน้

ไมใชอริโิทรไมซนิเอสโทเลต และไมตองทดสอบตอไป

ก.2.2 การชกัตวัอยางและการยอมรบัสำหรบัการทดสอบคณุลกัษณะทีต่องการ

ก.2.2.1 ใหใชตัวอยางจากขอ ก.2.1.1 ทุกภาชนะบรรจุ ชักตัวอยางมาภาชนะบรรจุละเทาๆ กัน ใหได

ตวัอยางรวมไมนอยกวา 200 กรมั

ก.2.2.2 ตวัอยางตองเปนไปตามขอ 4. ทกุรายการ จงึจะถอืวาอริโิทรไมซนิเอสโทเลตรนุนัน้เปนไปตามเกณฑ

ทีก่ำหนด

ก.3 เกณฑตดัสนิ

ตัวอยางอิริโทรไมซินเอสโทเลตตองเปนไปตามขอ ก.2.1.2 และขอ ก.2.2.2 ทุกขอ จึงจะถือวาอิริโทร

ไมซนิเอสโทเลตรนุนัน้เปนไปตามมาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรมนี้


