SALUD COFEPRIS / AA—=um

REGULAC|ON SAN|TAR|/—\ 'Comnsw’én Permanente de la

b ‘ FARMACDOPEA

de los Estados Unidos Mexicanos

"2019, Ao del Caudillo del Sur, Emiliano Zapata"
COMENTARIOS

Con fundamento en el numeral 4.11.1 de la Norma Oficial Mexicana NOM-001-SSA1-2010, se publica el presente proyecto a efecto de que los interesados, a partir
del 1° de noviembre y hasta el 31 de diciembre de 2019, lo analicen, evaluen 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, cddigo postal 06500, Ciudad de México. Fax: 5207 6890
Correo electronico: consultas@farmacopea.org.mx.

DATOS DEL PROMOVENTE

Nombre: Cargo:

Institucién o empresa: Direccion:
Teléfono: Correo electronico:
MONOGRAFIANUEVA

Debe decir | Justificacion®

OXIMETAZOLINA, CLORHIDRATO DE

B CH; OH
HsC CHy z
HiC rl> , HCI
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H
CHa
Ci6H24N20- HCI MM 296.84
Clorhidrato de 6-terc-butil-3- (2- [2315-02-8]

imidazolin-2-ilmetil) -2 4-dimetilfenol
Contieneno menosde 98.5 %y nomasde 101.5 % de
Clorhidrato de Oximetazolina, calculado con referencia
a la sustancia seca.
SUSTANCIAS DE REFERENCIA. Clorhidratode
Oximetazolina, Compuesto Relacionado A de
Oximetazolina.
DESCRIPCION. Polvo cristalino blanco o ligeramente
amarillo. Higroscopico.
SOLUBILIDAD. Soluble en agua, soluble en metanol
y alcohol, casiinsoluble en benceno, cloroformoy en
éteretilico.
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ENSAYOSDE IDENTIDAD

A. MGA 0351. Elespectro IR de unadispersion de la
muestra en aceite mineral, corresponde al obtenido con
una preparacionsimilar dela SRefde Clorhidratode
Oximetazolina.

B. MGA 0241. Comparar lostiempos deretenciondel
pico principalen los cromatogramas obtenidos en la
Valoracién. Eltiempo deretencionobtenidocon la
preparaciénde la muestra, correspondealtiempode
retencion obtenidocon la preparacionde referencia.

C. MGAO0511, Cloruros. Disolver 50 mgde la muestra
en 3.0 mL deagua. Adicionar 1.0 mL de Hidroxido de
amonio 6 Ny filtrar, acidificar el filtrado con acido
nitrico. La solucién obtenida da reaccién positivaa la
prueba de identidad decloruros.

ASPECTO DE LASOLUCION.MGA 0121. Preparar
una solucién de la muestraal’5.0 % enagua. La
solucién esclara.

COLORDE LA SOLUCION.MGA0181, Métodoll.
El colorde la solucién obtenidaen la prueba de Aspecto
delasolucién, no excede alde la solucion dereferencia
BY7.

ACIDEZ O ALCALINIDAD. Disolver 250 mgde la
muestra en agua libre de didxido de carbonoy llevara
volumen de 25mL conelmismodisolvente. Adicionar
1.0mL de Sl derojode metiloy 0.2 mL de SV deacido
clorhidrico 0.01 M. La soluciénesroja. Se requiere no
masde 0.4 mLde hidréxidode sodio 0.01 N para
cambiarelcolorde la solucidn a amarillo.

pH. MGA0701. Entre 4.0y 6.5 Determinar en una
solucion acuosa al5.0 %.

IMPUREZAS ORGANICAS. MGA 0241, CLAR. No
masde 0.15% del Compuesto Relacionado Ade
Oximetazolina,nomasde 0.10 % de cualquier
impureza individuales desconocida y no mas de 0.5 %
de impurezastotales.
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Soluciénamortiguadora. Disolver1.36 g de fosfato
monobasico depotasio en 1 000 mL de agua, ajustarel
pHa3.0+0.1conacidofosforico.

Debe decir
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Fase movil. Solucionamortiguadora:acetonitrilo.
Gradiente véase tabla 1.

Regresara lascondiciones inicialesy equilibrarel
sistema.

Tabla 1. Gradiente de fase movil

Tiempo Solucion A Acetonitrilo
(min) (%) (%)
0 70 30
5 70 30
20 15 85
35 15 85

Solucién de aptitud del sistema. Preparar una solucion
de la SRef de Clorhidrato de Oximetazolina y de la
SRef Compuesto Relacionado A de Oximetazolina en
agua auna concentracion de 1.0mg/mLy 1.5 pg/mL
respectivamente.

Preparacion de referencia. Preparar una soluciénde la
SRef de Clorhidrato de Oximetazolinay de la SRef
Compuesto Relacionado Ade Oximetazolinaenaguaa
una concentraciénde 1.0 pg/mLy 1.5 pg/mL
respectivamente.

Preparacion muestra. Preparar unasolucionde la
muestra en aguaa una concentracionde 1.0 mg/mL.

Condiciones del equipo. Cromatografode liquidos
equipadocondetectorUVa 220 nm, columna L1 de
4.6 mm x 25 cm, velocidadde flujo 1.0 mL/min.

Aptitud del sistema. Inyectar por separado 10 pL de la
preparaciénde aptitud del sistema, desarrollarlos
cromatogramas. La resolucién noes menorde 1.5 entre
el Compuesto Relacionado A de Oximetazolina y el
Clorhidrato de Oximetazolina. Los tiempos de retencion
relativosson 0.9 parael Compuesto Relacionado A de
Oximetazolinay de 1.0 para la Oximetazolina.
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PROCEDIMIENTO. Inyectar porseparado 10 pL de
la preparacionde referenciay de la preparacion
muestra, desarrollar el cromatograma. Registrar los
cromatogramas. Calcular el porcientode Compuesto
Relacionado A de Oximetazolinaen la porcion de
muestra tomada, mediante la siguiente formula:

100 (Ai/Aref) (Cref/(fm)
Donde:

Ai = Areabajo elpico del CompuestoRelacionado A
de Oximetazolinaen la preparacion muestra.

Asret = Area bajoelpico delCompuesto Relacionado A
de Oximetazolinaen la preparacion de
referencia.

Csret = Concentracion del Compuesto Relacionado A
de Oximetazolinaen la preparacion de
referencia (mg/mL).

Cn =Concentracion deClorhidrato de Oximetazolina
en la preparacion muestra (mg/mL).

Calcularelporcentaje de cada impureza desconocida en

la porcion de muestra tomada, con la siguiente formula:

100 (Ai/Aref) (Cref/Cm)
Donde:

Al = Area bajoelpico de cadaimpureza
desconocida en la preparacion muestra.

ASref =Area bajoelpico de Clorhidrato de
Oximetazolinaen la preparacionde referencia.

CSref =Concentracion del Compuesto Relacionado A
de Oximetazolinaen la preparacion de
referencia (mg/mL).

Cm = Concentracion de Clorhidrato de
Oximetazolinaen la preparacion muestra
(mg/mL).

PERDIDAPOR SECADO. MGA0671.No méasde 1.0

%. Secara 105 °C, durante 3 h.
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RESIDUO DE LA IGNICION. MGA 0751. Nomasde
0.1 %. Utilizar 1.0 gde muestra.

Debe decir
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VALORACION.MGA 0241, CLAR.

Fase mévil. Metanol: acetatode sodio 1.0 M: acido
acetico glacial: agua (40:10:4:46).

Preparacion de referencia. Preparar unasoluciénen
fase mévilque contenga 0.5 mg/mL de SRef de
Clorhidrato de Oximetazolina.

Preparacion de la muestra. Preparar una solucion en
fase mavil que contenga 0.5 mg/mL de muestra.

Condiciones del equipo. Cromatografode liquidos
equipadocondetector UVa 280 nm, columna L9 de
4.6 mm x 25 cm. Velocidad de flujo de 1 mL/min.

Aptitud del sistema. Inyectaral cromatografo 20 pL
de la preparacionde referencia, desarrollar el
cromatograma. Elfactorde coleono esmayorde 2.0, el
coeficiente de variacibnesno mayora 0.55 % para las
inyecciones repetidas.

Procedimiento. Inyectar 20 uL de la preparacionde
referenciay 20 pL de la preparacion de la muestra,
registrarlos cromatogramasy medir los picos respuesta
principal. Calcular el porcentaje de Oximetazolina
clorhidratoen la porcion de muestra tomada, deacuerdoa
la siguiente formula:

100 (4 o) (7Y Vo)

Donde:

An = Areabajoelpico de Oximetazolinaen la
preparaciénde la muestra.

ref = Areabajoelpicode Oximetazolina en la
preparaciénde referencia.

Crr = Concentracionen miligramos por mililitro de
la SRef de Oximetazolinaen la preparacionde
referencia.

Cn = Concentracionen miligramos por mililitro de
Oximetazolinaen la preparaciénde la muestra.
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CONSERVACION. En envases herméticos y bien
cerrados.

*Paraunamejor comprensidonde su solicitud adjunte bibliografia u otrosdocumentos que sustenten sus comentarios.
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