@ SALUD | (o’ COFEPRIS Q- =um
“2024, Ao de Felipe Carrillo Puerto, benemérito del proletariado, revolucionario y defensor del Mayab™
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 agosto y hasta el 30 de septiembre de 2024, lo analicen, evallien y envien sus observaciones o comentarios en idioma espariol y con el sustento técnico
suficiente ante la CPFEUM, sito en Rio Rhin nimero 57, colonia Cuauhtémoc, cddigo 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*

SULINDACO

CH,
Ny OH
HaC- O s 0
g

C20H17FO3S MM 356.41

Acido (2)-[5-fluoro-2-metil-1-[4-
(metilsulfinil)benzilideno]-1H-indeno-3-iljacético

[38194-50-2]
Contiene no menos del 99:6-98.0 % y no mas del
402.0-101.0 % de sulindaco, calculado con
referencia a la sustancia seca.
SUSTANCIAS DE REFERENCIA. SRef de
Sulindaco; Acido (E)-2-{5-fluoro-2-metil-1-[4-
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Justificacion*

(metilsulfinil) benciliden]-1H-inden-3-il}acético
(Compuesto relacionado A); Acido (Z)-2-{5-fluoro-
2-metil-1-[4-(metilsulfonil) benciliden]-1H-inden-3-
ilacético (Compuesto relacionado B) y Acido (Z)-2-
{5-fluoro-2-metil-1-[4-(metiltio) benciliden]- 1H-
inden-3-il}acético (Compuesto relacionado C).
Manejar de acuerdo con las instrucciones de uso.

DESCRIPCION. Polvo cristalino amarillo. Presenta

SOLUBILIDAD. Poco soluble en metanol, alcohol,
acetona y cloroformo; muy poco soluble en
isopropanol y acetato de etilo; casi insoluble en
hexano y agua. Seluble-en-cloruro-de-metilens;
e
en agua.

ENSAYOS DE IDENTIDAD

A. MGA 0351. El espectro IR de una dispersion de
la muestra, en bromuro de potasio, corresponde
con el obtenido con una preparacion similar de la
SRef de Sulindaco.

Si el espectro obtenido presenta diferencias,
disolver por separado cantidades iguales de la
muestra y de la SRef de Sulindaco en un volumen
minimo de metanol, evaporar a sequedad en bafio
de agua y repetir la prueba utilizando los residuos.
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B. MGA 0361. El espectro UV de una solucion de la
muestra en acido clorhidrico en metanol (1 en 120)
que contenga 15 ug/mL, corresponde al obtenido
con una preparacién similar a la SRef de Sulindaco,
y las absorbancias respectivas a las longitudes de
onda de maxima absorcion, aproximadamente
284 nm calculadas en base a la sustancia seca, no
difieren en més de 3.0 %.

C. MGA 0241, CLAR. Comparar el tiempo de
retencion del pico principal en los cromatogramas
obtenidos en la prueba de Valoracion. El tiempo de
retencion del pico mayor obtenido con la
preparacion de la muestra corresponde al tiempo de
retencion obtenido con la preparacion de referencia.

SUSTANCIAS RELAGIONADASMGA D241 Gapa
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SUSTANCIAS RELACIONADAS. MGA 0241,
CLAR. Véase tabla 1.

Solucién A, solucién B, fase movil, diluente y
condiciones del equipo. Proceder como se indica
en Valoracion.

Preparacion de referencia. Preparar una solucion
que contenga 0.6 ug/mL de SRef de Sulindaco y

3 pyg/mL de SRef de Compuesto relacionado A,
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3 pg/mL de SRef de Compuesto relacionado By
3 pg/mL de SRef de Compuesto relacionado C en
diluente.

Preparacion de la muestra. Preparar una solucion
de muestra que contenga 600 ug/mL de Sulindaco
en diluente. Someter a ultrasonido durante 2 a 5
min.

Aptitud del sistema. Inyectar en el cromatdgrafo
2 UL de la preparacion de referencia.

La resolucion entre Sulindaco y Compuesto
relacionado A, y entre Compuesto relacionado Ay
Compuesto relacionado B no es menor de 4.0 y el
coeficiente de variacion de las inyecciones
repetidas de la preparacién de referencia no es
mayor de 2.0 % para cualquiera de los picos.

Procedimiento. Inyectar por separado 2 uL de la
preparacion de referencia y 2 L de la preparacion
de la muestra, registrar los cromatogramas y medir
las respuestas de los picos principales. Calcular los
porcentajes de Compuesto relacionado A,
Compuesto relacionado B, Compuesto relacionado
C y de otras impurezas inespecificas en la porcién
de Sulindaco tomada, mediante la formula:

C
% Impureza = 100 (Am/A f) ( Tef/C )
re m

Donde:

Arer= Area bajo el pico obtenido para la impureza
en cuestion en el cromatograma de la preparacion
de referencia.
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Am = Area bajo el pico obtenido para la impureza
en cuestion en el cromatograma de la preparacion
de la muestra.

Crer= Concentracion en ug/mL de la SRef de
Sulindaco en la preparacion de referencia.

Cm = Concentracion en pug/mL de Sulindaco en la
preparacion de la muestra.

Tabla 1. Perfil de sustancias relacionadas y
criterios de aceptacion.

Ti Criterio de
iempo de .
. aceptacion.
Nombre retencion No m3
relativo 0 mas de
(%)
Sulindaco 1.0 -
Compuesto
relacionado A @ 1.25 0.5
Compuesto
relacionado B ® 1.34 0.5
Compuesto
relacionado C ¢ 167 05
Qtras mpurezas ) 0.10
inespecificas
Impurezas totales - 1.0

a Acido (E)-2-{5-fluoro-2-metil-1-[4-(metilsulfinil)
benciliden]-1H-inden-3-il} acético.

b Acido (Z)-2-{5-fluoro-2-metil-1-[4-(metilsulfonil)
benciliden]-1H-inden-3-il} acético.

¢ Acido (2)-2-{5-fluoro-2-metil-1-[4-(metiltio)
benciliden]-1H-inden-3-il} acético.
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IMPUREZAS ORGANICAS VOLATILES. MGA
0500. Cumple los requisitos. Para el cloroformo, no
mas de 500 ppm.

PERDIDA POR SECADO. MGA 0671. No mas de
0.5 %. Secar a 100 °C con vacio durante 2 h.
RESIDUO DE LA IGNICION. MGA 0751. No mas
de 0.1 %.

METALES PESADOS. MGA 0561, Método II. No
mas de 10 ppm.

VALORACION. MGA 0241, CLAR.

Solucién A. Preparar una solucion de acido
formico al 0.1 % en agua.

Solucién B. Preparar una solucion de acido
formico al 0.1 % en acetonitrilo.

Diluente. Mezclar acetonitrilo:agua (50:50).

Fase mavil. Mezcla de la solucion A y B como se
describe en la tabla 2.

Tabla 2.
Tiempo Solucién A Solucion B
(min) (% viv) (% viv)
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0.0 70 30
8.0 70 30
15.0 10 90
18.0 10 90
18.1 70 30
20.0 70 30

Preparacion de referencia. Preparar una solucion
que contenga 200 pg/mL de SRef de Sulindaco en
diluente.

Preparacion de la muestra. Preparar una solucion
de muestra que contenga 200 pg/mL de Sulindaco
en diluente.

Preparacion de aptitud del sistema. Preparar
una solucidn que contenga 0.3 pug/mL de SRef de
Sulindaco, 0.3 pug/mL de SRef de Compuesto
relacionado A, 0.3 pg/mL de SRef de Compuesto
Relacionado B y 0.3 ug/mL de SRef de Compuesto
Relacionado C en diluente.

Condiciones del equipo. Cromatografo de
liquidos equipado con detector de UV a 330 nm.
Columna L1 (1.7 pum) de 2.1 mm x 15 cm;
temperatura de la columna 45 °C, velocidad de
flujo de 0.3 mL/min.

Aptitud del sistema. Inyectar en el cromatografo
2 UL de la preparacion de aptitud del sistema'y de
la preparacion de referencia. La resolucion entre
Sulindaco y Compuesto relacionado A, y entre
Compuesto relacionado A y Compuesto
Relacionado B no es menor de 4.0, el factor de
coleo en la preparacidn de referencia no es mas de
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2.0y el coeficiente de variacion de las inyecciones
repetidas de la preparacién de referencia no es

mayor de 0.73 %.
Los tiempos de retencion relativos se muestran en
la tabla 3.
Tabla 3.
Nombre Tiempo de _retenmon
relativo
Sulindaco 10
Compuesto
relacionado A 1.25
Compuesto
relacionado B 1.34
Compuesto (67

relacionado C

Procedimiento. Inyectar por separado 2 L de la
preparacion de referencia y 2 L de la preparacion
de la muestra, registrar los cromatogramas y medir
las respuestas de los picos principales. Calcular el
porcentaje de Sulindaco (C2H17FO3S) en la
porcion de la muestra tomada mediante la formula:

% Sulindaco = 100 (Am/A f) (Cref/c )
re m

Donde:

Aver = Area bajo el pico obtenido para Sulindaco en
el cromatograma de la preparacion de referencia.
Am = Area bajo el pico obtenido para Sulindaco en
el cromatograma de la preparacion de la muestra.
Cref = Concentracién en mg/mL de la SRef de
Sulindaco en la preparacion de referencia.
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Cm = Concentracion en mg/mL de Sulindaco en la
preparacion de la muestra.
CONSERVACION. En envases bien cerrados.

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