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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 | Justificacion®

HO

Cs3HgsCONuOwuP MM 1355.37
5,6-Dimetilbecimidazolil cianocobalamida
Vitamina B, [68-19-9]

Contieneno menosde 96.0 %y no masde 102.0 % de
cianocobalamina, calculadoconreferenciaa la
sustancia seca.
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SUSTANCIADE REFERENCIA. Cianocobalamina,
manejar de acuerdoconlasinstrucciones de uso.

Debe decir

Justificacion*

DESCRIPCION. Cristales rojo oscuros o polvo
ameorfocristalino rojo. La formaanhidra es
higroscopicay cuando se exponealaire absorbe
aproximadamente el 12 % de agua.

SOLUBILIDAD. Soluble en alcohol; ligeramente
soluble en agua;casiinsoluble en acetona, cloroformoy
éter dietilico.

ENSAYOSDE IDENTIDAD

A.MGA0361. Elespectro UV de la solucionempleada
para medir la absorbancia en la Valoracion, exhibe
maximosa278+1nm,361+1nmy550+2nm.La
relacion Ase1 /Azisesentre 1.7y 1.9y la relacion Ase
/Assoes entre 3.15y 3.40.

B. MGA 0241, CLAR. Eltiempode retenciéndel pico
principalde la preparacién de la muestra, corresponde
con eltiempo de retencion del pico principal de la
preparacionde referencia obtenidos en Sustancias
relacionadas.

Fase movily Condiciones del equipo. Proceder como
se indica en Sustancias relacionadas.

Preparacion de referencia. Preparar unasoluciénque
contenga 50 pg/mLde SRefde cianocobalaminaen
fase movil. Usar la solucion dentrode la primera hora
de su preparacion.

Preparacion de la muestra. Preparar una solucion de
la muestra que contenga 50 pg/mL delamuestraen
fase movil. Usar la solucion dentrode la primera hora
de su preparacion.

SUSTANCIAS RELACIONADAS. MGA 0241,
CLAR. Limites de aceptacion, véase tabla 1.

Lassiguientes preparaciones deberan ser usadas
dentro de la primerahora de su preparacion.

Fase mévil. Mezcla de metanol:solucién de fosfato
dibésico de sodio (10 g/L), (26.5:73.5). AjustarelpH a
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Debe decir Justificacion*

3.5 con selucidnde acido fosforico. Utilizarennomas
Preparacion parael l[imite cuantitativo. Preparar una
solucion de la muestra quecontenga 1 ug/mLen fase
movil. Utk i .

Preparacion parala aptitud del sistema. Disolver
25mgde la muestraen 10 mL deagua, calentar
ligeramente entibiar sifuera necesario. Permitir Dejar
enfriar, adicionar5 mL de unasolucion de
tosilcloramida sodica a gue-tenga una concentracion de
10g/mL1.0g/L,y0.5mLdeécidoclorhidrico

0.05 M, llevara un volumende 25 mL conagua. Agitar
y dejarreposardurante 5 min. Transferir 1.0 mL de esta
solucioén a un matraz volumétricode 10 mLy llevara
volumen confasemovil. Inyectarinmediatamente al
cromatografo.

Preparacion de la muestra. Preparar unasolucion de
la muestra que contenga 1.0 mg/mL en fase mavil.

Condiciones del equipo. Cromatografode liquidos
equipadocondetectora 361 nm. Columna L7 (5 pum)
de 4.6 mm x 25 cm. Velocidad de flujo de 0.8 mL/min.
Temperaturade la columna 35 °C.

Aptitud del sistema. Inyectar porseparado 20 pL de la
preparaciénpara la aptitud delsistemay de la
preparacionparael limite cuantitativo, desarrollar el los
cromatogramas. El cromatograma de la soluciénpara la
aptitud delsistema debe presentar dos picos principales,
cianocobalaminay 73,8p-lactocianocobalamina, los
tiemposde retencionrelativos para los dos picos son
1.0y 1.2, respectivamente.

La resolucion esno menorde 2.5 entre
cianocobalamina y 73,8 -lactocianocobalamina en la
preparaciénpara la aptitud del sistema. La relacion
sefial-ruidoesno menorde 5.0 para el pico principalen
la preparacion para el limite cuantitativo. Limite de
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descarte: descartar cualquier pico menorque0.10% del
area delpico principal.

Justificacion*

Procedimiento. Inyectar 20 L de la preparacion de la
muestra, dejar que eltiempode corrida sea almenos
tres veces el tiempo de retencion del pico de
cianocobalamina. Registrar el cromatograma,
identificar las impurezas listadasen la tabla1 y medir
las respuestasde los picos.

Calcularelporcentaje de impurezas individuales en la
porcién de cianocobalamina tomada, mediante la
siguiente formula:

100("Y )

Donde;

ri = respuesta del pico de cada impureza obtenido con
la preparacionde la muestra.

r.=suma de las respuestas de todoslos picos obtenido
con la preparaciénde la muestra.

Tabla 1. Criterios de aceptacién.

Tiempo de Criterio de

Nombre retencion aceptacion.
relativo No més de (%)

Cianocobalamina 1.0

78,8p-Lactocianocobalamina 1.2 1.0
50-Carboxicianocobalamina 1.4 0.5
34-Metilcianocobalamina 1.5 2.0
32-Carboxicianocobalamina 1.6 1.0
8-Epicianocobalamina 2.5 1.0
Otras impurezas inespecificas - 0.5
Total de impurezas 3.0

PERDIDAPOR SECADO. MGA0671.No méasde
12.0%. Secara 105 °C con vacio, durante 2 h. Usar
25mgde la muestra.

VALORACION.MGA0361.

Preparacion de la muestra. Disolver con agua 30 mg
de la muestraen unmatrazvolumétrico de 1 000 mL,
llevaralaforoconaguay mezclar.
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Preparacion de referencia. Disolver conagua una
cantidad exactamente pesada de la SRefde
cianocobalamina, para obtener una dluir
cuantitativamente conaguahastaobteneruna solucion
que contenga 30 pug/mL.

Procedimiento. Determinar las absorbancias de ambas
soluciones, en celdasde 1.0 cma la longitud de maxima
absorbanciade 361 nm, utilizandoagua como blanco.
Calcularla cantidad en miligramos de cianocobalamina
en la muestra mediante la formula:

C (Am | Aref)

Donde:

C =Concentracionen microgramos por mililitro de
la SRef de cianocobalamina, en la preparacion
de referencia.

Am = Absorbancia de la preparacion de la muestra.

Aret = Absorbancia de preparaciénde referencia.

Tomando 207 como la absorbancia especifica a
361 nm.

CONSERVACION. En envases bien cerrados y

protegidosde la luz, a temperatura ambiente.

*Para unamejor comprensionde su solicitud adjunte bibliografia u otrosdocumentos que sustenten sus comentarios.
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