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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:

EL TEXTO EN COLOR ROJO HA SIDO MODIFICADO

Debe decir B Justificacion*

FENILEFRINA, CLORHIDRATO DE

1 _oH
. HCI
NH
\

HO CHj

CoH13NO, - HCI MM 203.67
Clorhidrato de (R)-1-(3-hidroxifenil)-2-
metilaminoetanol [61-76-7]
Contieneno menos del 97.5-%yno-masdel 102.5%

98.0%y nomasde 102.0 % de clorhidratode
fenilefrina, calculado conreferencia a la sustancia seca.
SUSTANCIADE REFERENCIA. Clorhidrato de
fenilefrina, clorhidrato de norfenilefrina, fenilefrina
compuestorelacionado C, fenilefrina compuesto
relacionado Dy fenilefrina compuestorelacionado E,
manejar de acuerdoconlasinstruccionesde uso.
DESCRIPCION. Cristales blancos o-casiblancos.
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SOLUBILIDAD. Muy soluble en agua, facilmente
soluble en alcohol, casiinsoluble en éter dietilico.
ENSAYOSDE IDENTIDAD

A. MGA 0351.Elespectro IRde unadispersion de la
muestra en bromuro de potasio corresponde conel
obtenido conuna preparaciénsimilar de la SRefde
clorhidratode fenilefrina.

B. MGA 0511. Unasolucionde la muestra (1:100), da
reaccidn positivaa las pruebas de identidad para
cloruros.

ASPECTODE LASOLUCION. MGA0121. Preparar
una solucién de al2% la muestra conteniendo

20 mg/mL enagua libre de diéxidode carbono. La
soluciénesclara.

COLORDE LA SOLUCION. MGA 0181, Método II.
El colorde la solucion obtenida en la prueba de Aspecto
de lasoluciénno excede alde la solucionde
comparacion B9.

TEMPERATURADE FUSION. MGA 0471.Entre
140y 145 °C.

ROTACIONOPTICA. MGA 0771, Especifica. Entre
-43°y - 47° 42y =47 5° Determinaren unasolucién
de la muestra secaa una concentracion de 50 mg/mL al
5-0%.

pH. MGA0701.Entre 4.5y 5.5. Determinaren una
solucion (1:100).

PERDIDAPOR SECADO. MGA 0671. No masdel
1.0 %. Secara 105 °C durante 2 h.

RESIDUO DE LAIGNICION. MGA 0751. No mas
del0.2 %.

SULFATOS.MGA 0861. No méasde 0.20%. Preparar
una solucién que contenga 50 mgde la muestra en

25 mL de agua, no contiene mas sulfatos que los
correspondientesa 0.10mL de SV de &cidosulfirico
0.02N.

CETONAS.En1mL deaguadisolver200mgde la
muestray agregar dos gotas de SR de nitroferricianuro
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desodio, 1 mL desolucion dehidréxidode sodio 1.0 N,
seguido de 0.6 mL de acidoacético glacial. La solucion
finalno tiene mas color, queel producidoen la solucién
de control preparada como se indica anteriormente libre

de muestra.-conlmldeacetonadiluida{l-2000).
CONTENIDODE CLORUROS- MGAQ991,
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referencia.

SUSTANCIAS RELACIONADAS. MGA 0241,
CLAR.

Criterios de aceptacion, véasetabla2.

Soluciénamortiguadora, solucion A, fase mouvil,
diluyente, y condiciones del equipo, proceder comose
indica en la Valoracion.

Soluciénestandar. Prepararuna soluciénque
contenga 0.001 mg/mLen diluyente de cadaunade las
siguientes SRef de clorhidrato de fenilefrina,
clorhidratode norfenilefrina, fenilefrina compuesto
relacionado C, fenilefrina compuestorelacionadoDy
fenilefrina compuestorelacionadoE.

Solucién muestra. Preparar una solucionde la muestra
en diluyente a una concentracion de 1.0 mg/mL.
Preparacion parala aptitud del sistema. Prepararuna
solucion que contenga 1.0 mg/mL de la SRef de
clorhidratode fenilefrina, 10 pg/mL de clorhidratode
norfenilefrinay 10 pg/mL de fenilefrina compuesto
relacionado C, en diluyente.

Aptitud del sistema. Inyectar por separadoal
cromatografo 10 uL de la preparacion para la aptitud
delsistema,y 10 pL de la preparacionde referencia,
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desarrollarelcromatogramay registrar las respuestas
como se indica en el procedimiento.

La resolucion esno menosde 1.5 entre norfenilefrinay
fenilefrina; y no menos de 1.5 entre fenilefrinay
fenilefrina compuestorelacionado C, con la preparacién
para la aptitud del sistema. El coeficiente de variacién
es no masde 5 % paranorfenilefrina, fenilefrina,
fenilefrina compuesto relacionado C, fenilefrina
compuestorelacionado Dy fenilefrina compuesto
relacionado E en la preparacionde referencia.
Procedimiento. Inyectar 10 puL de las preparaciones
estandary de la muestra, desarrollar los cromatogramas
y registrar los picos respuestas.

Calcularelporcentaje de cada de las siguientes
impurezasindividuales como base libre: norfenilefrina,
fenilefrina compuestorelacionado C, y fenilefrina
compuestorelacionado E en la preparacion de la
muestra tomada, mediante la siguiente formula:

100 (A, /A o) (Crof/ G, ) (PM; /PM,)
Donde:

A,,=Area bajoelpico de cada impureza
(norfenilefrina, fenilefrina compuesto relacionado
C, o fenilefrina compuesto relacionado E) en la
preparacionde la muestra.

A,..;= Area bajoelpico de cadaimpureza
(norfenilefrina, fenilefrina compuesto relacionado
C, o fenilefrina compuestorelacionado E) en la
preparaciénde referencia.

C .= Concentracionen miligramos por mililitro de
cadaimpureza (norfenilefrina, fenilefrina
compuestorelacionado C, o fenilefrina compuesto
relacionado E) en la preparacion de referencia.

C,,= Concentracionen miligramos por mililitro del
clorhidratode fenilefrina en la preparacionde la
muestra.
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PM1=Peso molecular de cada impureza cuantificada
(norfenilefrina, fenilefrina compuesto relacionado
C, o fenilefrina compuestorelacionado E) como
base libre. Véase tablal.

PM,=Peso molecular de cada impureza cuantificada
(norfenilefrina, fenilefrina compuesto relacionado
C, o fenilefrina compuesto relacionado E) como
Clorhidrato. Véase tabla 1.

Tabla 1. Pesos moleculares

Impureza Peso molecular Peso molecular
baselibre como Clorhidrato
Norfenilefrina 153.18 189.64
Fenilefrina compuesto
relacionado C 165.19 201.65
Fenilefrina compuesto 255,31 291.77

relacionado E
Calcularelporcentaje de cada de impureza
correspondiente a Fenilefrina compuesto relacionado D
o cualquierotra impureza individual no especificada en
la preparacionde la muestra tomada, mediante la
siguiente formula:

100 (A,,./Are ) (Cref/ Crn)

Donde;:

A,,= Area bajoelpico de cada impureza (fenilefrina
compuestorelacionado D o cualquier otra
impureza individual no especificada) en la
preparacionde la muestra.

A,ef:Area bajoelpico de fenilefrina en la preparacion
de referencia.

C,./~Concentracionen miligramos por mililitro de la
SRef de clorhidratode fenilefrinaen la
preparaciénde referencia.

C,,= Concentracionen miligramos por mililitro del
clorhidratode fenilefrina en la preparacionde la
muestra.

Descarte cualquier pico de impurezamenora 0.05 %.
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Tabla 2. Perfilde sustancias relacionadas.

. Criterio de
T|emp(_),de aceptacion,
Nombre retencion ,
relativo nomasde
(%)
Norfenilefrina 0.9 0.10
Fenilefrina 1.0 --
Fenilefrina
compuesto 1.3 0.1
relacionadoC
Fenilefrina
compuesto 3.8 0.10
relacionadoD
Fenilefrina
compuesto 4.0 0.10
relacionado E
Cualquier
impureza
individualno b 0.10
especificada
Totalde
impurezas B 0-20
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VALORACION.MGA 0241, CLAR.
Solucionamortiguadora. Disolver3.25gde
1-octanosulfonatode sodio en1 000 mL de agua, y
ajustara pH 2.8 conacido fosforico 3 M.

Solucién A. Acetonitrilo: solucién amortiguadora
(10:90)

Solucidn B. Acetonitrilo: solucionamortiguadora
(90:10)

Fase movil. Utilizar mezclas variables de solucion Ay
solucion B como seindicaen la tabla3.

Tabla3
Tiempo Solucion A Acetonitrilo
(min) (%) (%)
0 93 7
3 93 7
13 70 30
14 93 7
16 93 7

Diluyente. Solucion A: solucionB (80:20)

Preparacion de referencia. Prepararunasolucionde la
SRef de clorhidrato de fenilefrina en diluyente auna
concentracionde 0.04 mg/mL.

Preparacion de la muestra. Preparar una solucion de
la muestraen diluyentea una concentraciénde

0.04 mg/mL.

Condiciones del equipo. Cromatografode liquidos con
undetectorUVa 215 nm. Columna L-1 (3um)de 4mm
x 5.5 cm. Temperaturade la columnaa45° C.
Velocidadde flujode 1.5 mL/min.

Aptitud del sistema. Inyectar repetidamente 10 uL de
la preparacionde referencia. El coeficiente de variacion
de lasinyecciones repetidas no esmayor de 0.73%. El
factorde coleonoesmésde 1.9.
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Procedimiento. Inyectar porseparado 10 pL de la
preparaciénde referencia,y 10 pL de la preparacionde
la muestra. Registrar los cromatogramasy medir la
respuestade los picos principales. Calcularel
porcentajede clorhidrato de fenilefrinaen la porcién de
la muestratomada a través de la siguiente formula:

100 (A,./Are ) (Cref/ Cra)

Donde:

A,, = Area bajoelpico del clorhidrato defenilefrina en
la preparaciéonde la muestra.

A,.s=Area bajoelpico delclorhidratode fenilefrina en
la preparacionde referencia.

Cyes= Concentracionen miligramos por mililitro de la
SRef de clorhidrato de fenilefrinaen la
preparaciénde referencia.

C,,= Concentracionen miligramos por mililitro del
clorhidratode fenilefrina en la preparaciénde la
muestra.

CONSERVACION. En envases bien cerrados, que

eviten elpaso dela luz.

*Parauna mejor comprensiénde su solicitud adjunte bibliografia u otrosdocumentos que sustenten sus comentarios.
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