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COMENTARIOS
Con fundamento en el numeral 6.3.3.1 de la Norma Oficial Mexicana NOM-001-SSA1-2020, se publica el presente proyecto a efecto de que los interesados, a partir
del 1° de mayo y hasta el 30 de junio de 2021, lo analicen, evallen y envien sus observaciones o comentarios en idioma espafiol y con el sustento técnico suficiente
ante la CPFEUM, sito en Rio Rhin numero 57, colonia Cuauhtémoc, codigo postal 06500, Ciudad de México.
Correo electronico: consultas@farmacopea.org.mx.

DATOS DEL PROMOVENTE

Nombre: Cargo:
Institucion o empresa: Direccion:
Teléfono: Correo electronico:

EL TEXTO EN COLOR ROJO HA SIDO MODIFICADO

Debe decir Justificacion*

DIMENHIDRINATO. SOLUCION INYECTABLE

Solucién estéril de dimenhidrinato en una mezcla
de agua y propilenglicol. Contiene no menos del
95.0 % y no méas del 105.0 % de la cantidad de
C17H21NO - C7H7CIN4O2 indicada en el marbete.
SUSTANCIAS DE REFERENCIA. Dimenhidrinato,
manejar de acuerdo a las instrucciones de uso.
APARIENCIA DE LA SOLUCION. La muestra es
transparente y libre de particulas visibles.
PARTICULAS. MGA 0651. Cumple los requisitos.

VARIACION DE VOLUMEN. MGA 0981. Cumple
los requisitos.
ENSAYO DE IDENTIDAD. MGA-0143 Cumple-los

icitos de identificacién do bases oradni
Flooenadis
e i4n de.| Transforl I
de 5.0 mldela-muestra-a-un-embudode

o 25 | |
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ic ia— MGA 0241,
CLAR. Proceder como se indica en la Valoracion.
Los tiempos de retencion relativos de 8-
cloroteofilina y difenhidramina obtenidos en el
cromatograma de la preparacion de la muestra,
corresponde a los tiempos de retencion relativos
obtenidos en el cromatograma con la preparacion
de referencia.
pH. MGA 0701. Entre 6.4 y 7.2.

ESTERILIDAD. MGA 0381. Cumple con los
requisitos.

CONTENIDO-DE 8-CLOROTEOFILINA. MGA
0241, CLAR. La cantidad de 8-cloroteofilina esta
comprendida entre 43.4 y 47.9 % de la cantidad de
dimenhidrinato obtenida en la Valoracion.

Fase mavil. Disolver 0.81 g de acido DL-10-
canforsulfénico y 0.7 g de acetato de sodio en

700 mL de agua, agregar 300 mL de metanol,
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mezclar y filtrar a través de membrana de 0.5 ym
de porosidad.

Preparacion de referencia concentrada.

Preparacién-t. Preparar una solucion de la SRef
de dimenhidrinato en metanol, que contenga

0.5 mg/mL de dimenhidrinato. Conservar una
porcion de esta solucidn para emplearla en la
Valoracion.

Preparacién-2-Preparacion de

referencia. Transferir una alicuota de 5 mL de la

preparacion 4 de referencia concentrada a un

matraz volumétrico de 50 mL, llevar al aforo con

metanol y mezclar, filtrar a través de una

membrana de 0.5 um de porosidad. Guardarta
" Valoracid

Preparacion de la muestra concentrada.

Preparaciénd-Transferir una alicuota de la

muestra, equivalente a 50 mg de dimenhidrinato, a
un matraz volumétrico de 100 mL, diluir y llevar al
aforo con metanol y mezclar. Conservar una
porcidn de esta solucion para emplearla en la
Valoracion.

Preparacién-2Preparacion de la

muestra. Transferir una alicuota de 5 mL de la
preparacion 4 de la muestra concentrada a un
matraz volumétrico de 50 mL, llevar al aforo con
metanol y mezclar, filtrar a través de una
membrana de 0.5 um de porosidad. Guardaria

preparacion 1 para la Valoracion.

Condiciones del equipo. Detector de luz UV a
una longitud de onda 280 nm; una guarda columna
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de 2.0 mm x 12.5 cm empacada con L2; Columna
de 26-emx-4-6-mm-4.6 mm x 25 cm empacada
con L1y velocidad de flujo de 2.0 mL/min.
Procedimiento. Inyectar al cromatdgrafo,
repetidas veces, volumenes iguales (10 pL) de la
preparacion de referencia, registrar los picos
respuesta y-ajustarlos-parametros-de-operacion
determinar el coeficiente de variacion de las
inyecciones repetidas, no es mayor que 1.0 %.
Una vez ajustados diches-los parametros de
operacion, inyectar al cromatégrafo por separado,
volumenes iguales (10 uL) de la preparacion de
referencia y de la preparacion de la muestra,
Obtener-sus-registrar los cromatogramas y medir
calcular el-area para las areas bajo los picos
mayores principales. Calcular la cantidad de 8-
cloroteofilina C7H7CIN4Oz, en elvelumen la porcion
de la muestra tomada, por medio de la siguiente
formula:

A

(D) [ m ] (214.51 )
Aer )\ 469.97

Donde:

C = Cantidad por mililitro de dimenhidrinato en
la preparacion de referencia.

D = Factor de dilucién de la muestra.

Am = Area bajo el pico de la preparacion de la
muestra.

Arer = Area bajo el pico de la preparacion de
referencia.

214.61 = Peso molecular de la 8-cloroteofilina.

CONSULTA A USUARIOS DE LA FEUM 2021-2 Pagina 4 de 8 PREPARADOS FARMACEUTICOS



SA.LUD . COFEPRIS ‘ Comisién Permanente de la
‘ FARMACDODPER
“ CONTRA RIESGOS SANITARIOS de los Estados Unidos Mexicanos

"2021, Anio de la Independencia”

Debe decir Justificacion*

469.97 = Peso molecular de dimenhidrinato.

VALORACION. MGA 0241, CLAR.

Fase-mévil Solucion A. Disolver 0.8 g de
bicarbonato de amonio en 800 mL de agua,
adicionar 200 mL de metanol, filtrar y desgasificar.
H : . |

. ‘6 o
Fase-mévil Solucion B. Disolver 0.8 g de

bicarbonato de amonio en 150 mL de agua,
agregar adicionar 850 mL de metanol, filtrar y
desgasificar.-Hacerlos-ajustes-necesarios-para
Fase mavil. Elaborar mezclas variables de la
solucion A con la solucién B, como se indica en la
siguiente tabla y hacer ajustes si es necesario.

Tiempo Solucion A Solucion B

(min) (%) (%) Elucion
0 100 0 Equilibrio
0-7.0 100 0 [socratica
70-74 1000 0o  Oradente
lineal
7.1-15 0 100 [socratica
15-151 0100 1000 Cradinte
lineal
15.1- s
220 100 0 [socratica

Solucion de patrén interno. Preparar una
solucidn de-aleehel-2-hidroxibeneilice en metanol
que contenga 2.0 mg/mL de alcohol 2-

CONSULTA A USUARIOS DE LA FEUM 2021-2 Pagina 5 de 8 PREPARADOS FARMACEUTICOS



AA==um
SALUD | (¢ COFEPRIS &'

FARMACOPEA
“ CONTRA RIESGOS SANITARIOS

de los Estados Unidos Mexicanos
"2021, Anio de la Independencia”

Debe decir Justificacion*

hidroxibencilico.

Preparacion de referencia. Mezclar una alicuota
de 5.0 mL de la preparacion 4 de la-preparacién
referencia concentrada enla-determinacién-de-8-
cloroteofiling; con una alicuota de 5.0 mL de
solucién de patron interno, mezclar y filtrar a través
de membrana de 0.5 ym de porosidad.
Preparacion de la muestra. Mezclar una alicuota
de 5.0 mL de la preparacion 4 de la preparacién-de
la muestra concentrada enHa-determinacion-de-8-
cloroteofilina, con una alicuota de 5.0 mL de
solucién de patron interno, mezclar y filtrar a través
de membrana de 0.5 um de porosidad.
Condiciones del equipo. Detector de luz UV a
una longitud de onda de 229 nm, columna de

4.6 mm x 25 cm, empacada con L7, velocidad de
flujo 1.5 mL/min.

e I

Iime o F SVilA % F Vil B
0 100 0

7 100 0

4 0 e

15 0 100

e e 0

22 4 0

Procedimiento. Inyectar al cromatégrafo,
repetidas veces, volumenes iguales (10 pL) de la
preparacion de referencia y registrar los picos
respuesta.-El-coeficiente-de-variacionrelativo-ne-es
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mte#m%@aa%a@#enhmamna Los tiempos de

retencion relativa para cada pico son: 0.3 para 8-
cloroteofilina, 0.5 para el patron interno y 1.0 para
difenhidramina. La resolucién R entre los picos
respuesta correspondientes a 8-cloroteofilina y la
solucion de patron interno no es menor que 4.5 y el
coeficiente de variacién de las inyecciones
repetidas, no es mayor que 2.0 %. Una vez
ajustados los parametros de operacion, inyectar al
cromatografo por separado, volimenes iguales (10
ML) de la preparacion de referencia y de la
preparacion de la muestra. Obtener sus
correspondientes cromatogramas y medir calcular
las areas bajo los picos.

Calcular la cantidad de C17H21NO-C7H7CIN4Oz, en
la porcion de muestra tomada, por medio de la
siguiente férmula:

ol

ref
Donde:
C = Cantidad por mililitro de dimenhidrinato en la
preparacion de referencia.
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D = Factor de dilucion de la muestra.

Am = Area relativa de difenhidramina al area del
patrén interno obtenida en el cromatograma con la
preparacion de la muestra.

Arer = Area relativa de difenhidramina al &rea del
patrén interno obtenida en el cromatograma con la
preparacion de referencia.

*Para una mejor comprension de su solicitud adjunte bibliografia u otros documentos que sustenten sus comentarios.
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