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REGULACION SANITARIA

COMENTARIOS

‘ Comisiéon Permanente de la
‘ FARMACOPER
de los Estados Unidos Mexicanos

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 febrero y hasta el 31 de marzo de 2020, lo analicen, evalien y envien sus observaciones o comentarios en idioma espafiol y con el sustento técnico
suficiente ante la CPFEUM, sito en Rio Rhin nimero 57, colonia Cuauhtémoc, cédigo postal 06500, Ciudad de México. Fax: 5207 6890

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

Dice
AMOXICILINA

Debe decir ‘

Justificacion*
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C16H19N30sS - 3 H20 MM 419.46
Acido (2S,5R,6R)-6-[[(2R)-2-amino-2-(4-hidroxifenil)
acetil]Jamino]-3,3-dimetil-7-o0x0-4-tia-1-azabiciclo[3.2.0]
heptano-2-carboxilico trihidratado [61336-70-7]

Contiene no menos de 95.0 % y no mas de 102.0 % de
amoxicilina calculado con referencia a la sustancia
anhidra.

SUSTANCIA DE REFERENCIA. SRef-FEUM de
amoxicilina trihidratada y cefadroxil. Manejar de
acuerdo a las instrucciones de uso.

DESCRIPCION. Polvo cristalino blanco o ligeramente
amarillo.
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SOLUBILIDAD. Poco-soluble-enagua-y-metansl—muy
poco-soluble-en-etanoly-éterdietilico. Poco soluble en

agua, muy poco soluble en etanol, casi insoluble en
aceites grasos. Se disuelve en &cidos diluidos y en
soluciones diluidas de hidréxidos alcalinos.
ENSAYO DE IDENTIDAD.

A. MGA 0351. El espectro IR de una dispersion de la
muestra en bromuro de potasio, corresponde con el
obtenido con una preparacién similar de la SRef-FEUM
de amoxicilina trihidratada.

B. MGA 0241, CLAR. Comparar los tiempos de
retencion del pico principal en los cromatogramas
obtenidos en la Valoracion. El tiempo de retencion
obtenido con la preparacién de la muestra, corresponde
al tiempo de retencion obtenido con la preparacion de
referencia.

pH. MGA 0701.Entre 3.5y 6.0. Determinar en una
solucién al 0.2 % (m/v) en agua libre de diéxido de
carbono.

ROTACION OPTICA. MGA 0771, Especifica. Entre
+290° y +315°, calculado con referencia a la sustancia
seca anhidra. Determinar en una solucién al 0.2 %
(m/v) en agua libre de diéxido de carbono.
SUSTANCIAS RELACIONADAS. MGA 0241
CLAR. No més de 1.0 %.
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Solucién amortiguadora pH 5.0. A 250 mL de una
solucién 0. 2 M de fosfato monobaésico de potasio,
ajustar el pH a 5.0 +/- 0.1 con una solucion diluida de
hidréxido de sodio y llevar a volumen de 1000 mL.
Fase Movil. Véase tabla 1.

Solucién A. Acetonitrilo: Solucién amortiguadora pH
5.0 (1:199). Filtrar y desgasificar.
Solucién B. Acetonitrilo: Solucion amortiguadora pH
5.0 (20:80). Filtrar y desgasificar.
Preparacion de referencia 1. Disolver 30 mg de la
SRef-FEUM de amoxicilina trihidratada en fase mévil
Ay llevar a volumen de 50 mL con el mismo
disolvente.
Preparacion de referencia 2. Pasar 4.0 mg de SRef de
cefadroxil a un matraz volumétrico de 50 mL, disolver
y llevar a volumen con la fase moévil A, mezclar. A
5.0 mL de esta solucién adicionar 5.0 mL de
preparacion de referencia 1 y diluir a 100 mL con fase
movil A.
Preparacién de referencia 3. Transferir 2.0 mL de la
preparacién de referencia 1 a un matraz volumétrico de
20 mL y llevar a volumen con la fase mévil A.
Transferir 5.0 mL de esta solucion a un matraz
volumétrico de 20 mL y llevar a volumen con la fase
movil A.
Preparacién de la muestra. Pasar 30 mg de la muestra
a un matraz volumétrico de 20 mL, disolver y llevar a
volumen con la fase moévil A, mezclar.
Condiciones del sistema. Cromatégrafo de liquidos
equipado con detector de UV a 254 nm. Columna L1 (5
um) de 4.6 mm x 25 cm. empacada-con-kL. Velocidad
de flujo de 1.0 mL/min.

Tabla 1. Fase movil
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Tiempo en Solucion A Soluciéon B
min. (% viv) (% viv)
0-tr 92 8
tr-( tr + 25) 92 >0 8 — 100
(tr + 25) - (tr + 40) 0 100
(tr+ 40) - (tr + 55) 92 8

tr=Tiempo de retencién de la Amoxicilina determinada con
la preparacion de referencia 3.
La composicion de la fase movil es puede ser ajustada a
los requerimientos de la resolucion, el ajuste de
composicion aplica al tiempo cero en el gradiente y en
el ensayo.
Aptitud del sistema. Inyectar 50 pL las preparaciones
de referencia 2. Desarrollar el cromatograma y registrar
los picos como se indica en el procedimiento. La
resolucion R, entre amoxicilina y cefadroxil no es
menor de 2. Si es necesario ajustar las proporciones
A:B delasfasesméviles en la fase movil.

: . lucion isoerati |

9 E.‘d.'e e dese’ I g fase e,“'.l elegiaa .

© 'gl'.' atie EEI Hryectal ) 200 rovil |‘5 esla SISO
Procedimiento: Inyectar 50 L las preparaciones de
referencia 2 y 3 con elucion isocrética de la
composicién de la fase movil inicial. Inyectar por
separado 50 L de la preparacién de la muestra y de la
solucién A como blanco de acuerdo al gradiente de
elucion indicado. Cualquier pico observado en el
cromatograma obtenido con la preparacion de la
muestra, no es mayor que el area del pico principal
obtenido en el cromatograma con la preparacion de
referencia 3 (1.0 %).
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N,N-DIMETILANILINA. MGA 0288, Método Il. No
mas de 20 ppm.
CRISTALINIDAD. MGA 0231, Método | A. Cumple
los requisitos.
AGUA. MGA 0041, Titulacioén directa. Entre 11.5y
14.5 %, calculado-con-referencia-a-la-sustancia
trihidratada determinar en 100 mg de muestra.
RESIDUO DE LA IGNICION. MGA 0751. No més
del 1.0 %.
VALORACION. MGA 0241, CLAR.

S"'Stla.ﬁ.'e'as. olacionadas-cor-las siguientes

Solucién amortiguadora pH5.0, Fase mavil, solucién
A, solucidn B, condiciones del sistema, aptitud del
sistema y procedimiento procede como se describe en
Sustancias Relacionadas con las siguientes
modificaciones.

Fase movil. Composicion-inicial-de-la-mezcla-de-fases
il ) d i )

Elucion isocréatica de la composicion de la fase movil
inicial. Ajustar si es necesario

Preparacion de la muestra. Disolver 30 mg de
muestra en fase mévil Ay llevar a 50 mL con el mismo
disolvente.

Preparacion de referencia. Disolver 30 mg de la
SRef-FEUM de amoxicilina trihidratada en fase movil
Ay llevar a volumen de 50 mL con el mismo
disolvente.

Aptitud del sistema. Desarrollar el cromatograma de la
preparacion de referencia y registrar los picos como se
indica en el procedimiento. Ajustarta-velocidad-de-flujo
o-la-composicién-de lafase-mévil-de-medo-gue El
coeficiente de variacion para las réplicas de inyecciones
no sea es mayor de 1.0 %.
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Procedimiento. Inyectar 50 yL las preparaciones de
referencia y 50 uL de preparacién de la muestra, y

desarrollar el cromatograma. Registrar los
cromatogramas y medir los picos respuesta. Calcular el
porcentaje del contenido de Amoxicilina con la
siguiente férmula:

100 (Cref /Cm)(Am/Aref)

Donde:
Cret = Concentracién en miligramos por mililitro de
SRef-FEUM de Amoxicilina en la preparacion
referencia.
Cm = Concentracion en miligramos por mililitro de la
muestra en la preparacion de la muestra.
An = Area bajo el pico obtenido en el cromatograma
con la preparacion de muestra.
Arer = Area bajo el pico obtenido en el cromatograma
con la preparacidn referencia.
Nota: si la materia prima es estéril, debera de cumplir
ademas con la prueba de Esterilidad y si esta destinada
para uso parenteral, deberd cumplir con la prueba de
Endotoxinas bacterianas.
ESTERILIDAD. MGA 0381.Cumple los requisitos.
ENDOTOXINAS BACTERIANAS. MGA 0316. No
mas de 0.25 Ul de endotoxina por miligramo de
muestra.
CONSERVACION. En envases herméticos a
temperatura ambiente controlada.

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