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มาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรม

อริโิทรไมซนิเอสโทเลต

1. ขอบขาย
1.1 มาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรมนีค้รอบคลมุอริโิทรไมซนิเอสโทเลตทีใ่ชในอตุสาหกรรมยา

2. บทนยิาม
ความหมายของคำทีใ่ชในมาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรมนี ้มดีงัตอไปนี้

2.1 อิริโทรไมซินเอสโทเลต หมายถึง สารปฏิชีวนะที่เปนเกลือ 2-โพรพิโอเนตโดเดซิลซัลเฟตของอิริโทรไมซิน

มสีตูรโครงสรางดงันี้

มีสูตรเคมี C52H97NO18S และมีชื่อทางเคมีวา (3อาร,4เอส,5เอส,6อาร,7อาร,9อาร,11อาร,12อาร,

13เอส,14อาร)-4-[(2,6-ไดดีออกซี-3-ซี-เมทิล-3-โอ-เมทิล-แอลฟา-แอล-ไรโบ-เฮกโซ

ไพราโนซิล)ออกซี]-14-เอทิล-7,12,13-ไตรไฮดรอกซี-3,5,7,9,11,13-เฮกซะเมทิล-6-[(3,4,6-

ไตรดีออกซี-3-ไดเมทิลอะมิโน-2-โอ-โพรพิโอนิล-เบตา-ดี-ไซโล-เฮกโซไพราโนซิล)-ออกซี]

ออกซะไซโคเททระดเีคน-2,10-ไดโอนโดเดซลิซลัเฟต [(3R,4S,5S,6R,7R,9R,11R,12R,13S, 14R)-

4-[(2,6-dideoxy-3-C-methyl-3-O-methyl-∝-l-ribo-hexopyranosyl)oxy]-14-ethyl-7,12,13-

trihydroxy-3,5,7,9,11,13-hexamethyl-6-[(3,4,6-trideoxy-3-dimethylamino-2-O-propionyl-β-D-

xylo-hexopyranosyl)-oxy] oxacyclotetradecane-2,10-dione dodecyl sulphate]
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3. ลกัษณะบงเอกลกัษณ
3.1 ลกัษณะบงความเปนอริโิทรไมซนิเอสโทเลต

ตองเปนไปตามขอ 3.1.1 และขอ 3.1.4 หรอืตามขอ 3.1.2 ขอ 3.1.3 และขอ 3.1.4

3.1.1 เมื่อทดสอบตามขอ 8.1.1 แลว สเปกตรัมการดูดกลืนอินฟราเรดของตัวอยางตองสอดคลองกับ

สเปกตรมัของอริโิทรไมซนิเอสโทเลตมาตรฐาน

3.1.2 เมี่อทดสอบตามขอ 8.1.2 แลว จุดหลักในโครมาโทแกรมของสารละลายตัวอยางตองมีตำแหนงและสี

สอดคลองกับจุดหลักในโครมาโทแกรมของสารละลายอางอิง ก และจุดหลักในโครมาโทแกรมของ

สารละลายอางองิ ข แสดงจดุทีแ่ยกจากกนัอยางชดัเจนทัง้ 2 จดุ

3.1.3 เมือ่ทดสอบตามขอ 8.1.3 แลว ชัน้ของคลอโรฟอรมตองเปนสนี้ำเงนิ

3.1.4 เมือ่ทดสอบตามขอ 8.1.4 แลว สารละลายตองเปนสเีหลอืง

4. คณุลกัษณะทีต่องการ
4.1 ลกัษณะทัว่ไป

ตองเปนผงผลกึ สขีาว

การทดสอบใหทำโดยการตรวจพนิจิ

4.2 ความแรง

ตองเทยีบไดกบัความแรงของอริโิทรไมซนิไมนอยกวา 600 ไมโครกรมัตอมลิลกิรมัในสภาพทีป่ราศจากน้ำ

การทดสอบใหปฏบิตัติามขอ 8.2

4.3 ความเปนกรด-ดาง

ตองอยใูนชวง 5.5 ถงึ 7.0

การทดสอบใหปฏบิตัติามขอ 8.3

4.4 ความชืน้

ตองไมเกนิรอยละ 4.0 โดยน้ำหนกั

การทดสอบใหปฏิบัติตาม BP 2004 Appendix IX C Method I โดยใชตัวอยาง 0.300 กรัม และใช

สารละลายอมิดิาโซลในแอนไฮดรสัเมทานอล 100 กรมัตอลกูบาศกเดซเิมตรเปนตวัทำละลาย

4.5 เถาซลัเฟต

ตองไมเกนิรอยละ 0.5 โดยน้ำหนกั

การทดสอบใหปฏบิตัติาม BP 2004 Appendix IX A Method II โดยใชตวัอยาง 0.5 กรมั

4.6 ปรมิาณโดเดซลิซลัเฟต

ตองอยใูนชวงรอยละ 23.0 ถงึ 25.5 โดยน้ำหนกั ในสภาพทีป่ราศจากน้ำ

การทดสอบใหปฏบิตัติามขอ 8.4

4.7 สารทีเ่กดิมาดวย (related substance)

จุดใดๆ ในโครมาโทแกรมของสารละลายตัวอยาง ก ที่ไมสอดคลองกับจุดหลักตองไมเขมกวาจุดนั้นๆ

ในโครมาโทแกรมของสารละลายอางองิ ค

การทดสอบใหปฏบิตัติามขอ 8.1.2
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5. การบรรจุ
5.1 ใหบรรจอุริโิทรไมซนิเอสโทเลตในภาชนะบรรจทุีป่ดไดสนทิ และ กนัแสงได

5.2 น้ำหนกัสทุธขิองอริโิทรไมซนิเอสโทเลตในแตละภาชนะบรรจตุองไมนอยกวาทีร่ะบไุวทีฉ่ลาก

6. เครือ่งหมายและฉลาก
6.1 ทีภ่าชนะบรรจอุริโิทรไมซนิเอสโทเลตทกุหนวย อยางนอยตองมเีลข อกัษร หรอืเครือ่งหมายแจงรายละเอยีด

ตอไปนีใ้หเหน็ไดงาย ชดัเจน

(1) คำวา “อริโิทรไมซนิเอสโทเลต”

(2) น้ำหนกัสทุธ ิเปนกโิลกรมั

(3) เดอืน ปทีท่ำ และเดอืน ปทีห่มดอายุ

(4) รหสัรนุทีท่ำ

(5) คำเตอืนเกีย่วกบัการเกบ็รกัษา ใหเกบ็ในทีแ่หง ใหเกบ็ไวในทีท่ีม่อีณุหภมูไิมเกนิ 30 องศาเซลเซยีส

และไมมแีสงสองถงึโดยตรง

(6) ชือ่ผทูำหรอืโรงงานทีท่ำ พรอมสถานทีต่ัง้ หรอืเครือ่งหมายการคาทีจ่ดทะเบยีน

ในกรณทีีใ่ชภาษาตางประเทศ ตองมคีวามหมายตรงกบัภาษาไทยทีก่ำหนดไวขางตน

7. การชกัตวัอยางและเกณฑตดัสนิ
7.1 การชกัตวัอยางและเกณฑตดัสนิใหเปนไปตามภาคผนวก ก.

8. การทดสอบ
8.1 ลกัษณะบงความเปนอริโิทรไมซนิเอสโทเลต

8.1.1 ใหปฏบิตัติาม BP 2004 Appendix II A Infrared absorption spectrophotometry

8.1.2 ใหปฏบิตัติาม BP 2004 Appendix III A Thin-layer chromatography

8.1.2.1 ใชซลิกิาเจลจเีปนสารเคลอืบบนแผนรงคเลข

8.1.2.2 เฟสเคลือ่นที่

เตรยีมสารละลายแอมโมเนยีมแอซเีทต 150 กรมัตอลกูบาศกเดซเิมตร ทีป่รบัความเปนกรด-ดาง

7.0 ดวยแอมโมเนยี

ผสมสารละลายแอมโมเนยีมแอซเีทต เอทลิแอลกอฮอล  และคลอโรฟอรม ในอตัราสวน 4:15:85

โดยปรมิาตร เขยาและทิง้ไวใหแยกชัน้ แลวใชสารละลายสวนบนทีไ่ดหลงัการแยกชัน้เปนเฟสเคลือ่นที่

8.1.2.3 หยดสารละลายตอไปนีช้นดิละ 10 ลกูบาศกมลิลเิมตร (ไมโครลติร) แยกกนับนแผนรงคเลข

(1) สารละลายตวัอยาง ก

ละลายตวัอยาง 40 มลิลกิรมัในแอซโีทน แลวเจอืจางดวยแอซโีทนจนมปีรมิาตร 10 ลกูบาศก

เซนตเิมตร
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(2) สารละลายตวัอยาง ข

เจอืจางสารละลายตวัอยาง ก 2.5 ลกูบาศกเซนตเิมตรดวยแอซโีทนจนมปีรมิาตร 10   ลกูบาศก

เซนตเิมตร

(3) สารละลายอางองิ ก

ละลายอริโิทรไมซนิเอสโทเลต 10 มลิลกิรมัในแอซโีทน แลวเจอืจางดวยแอซโีทนจนมปีรมิาตร

10 ลกูบาศกเซนตเิมตร

(4) สารละลายอางองิ ข

ละลายอิริโทรไมซินเอสโทเลต 10 มิลลิกรัม และอิริโทรไมซินเอทิลซักซิเนต 10 มิลลิกรัม

ในแอซโีทน แลวเจอืจางดวยแอซโีทนจนมปีรมิาตร 10 ลกูบาศกเซนตเิมตร

(5) สารละลายอางองิ ค

ละลายอิริโทรไมซิน 8 มิลลิกรัมในแอซีโทน แลวเจือจางดวยแอซีโทนจนมีปริมาตร 100

ลกูบาศกเซนตเิมตร

8.1.2.4 หลงัจากนำแผนรงคเลขขึน้จากแทงกแลว ปลอยใหแหงในอากาศ ฉดีพนดวยสารละลายแอนซิลัดไีฮด

(เตรียมโดยผสมแอนิซัลดีไฮด 0.5 ลูกบาศกเซนติเมตร กรดเกลเชียลแอซีติก 10 ลูกบาศก

เซนตเิมตร และเมทานอล 85 ลกูบาศกเซนตเิมตร แลวเตมิกรดซลัฟวรกิ ความหนาแนน 1.84

กรัมตอลูกบาศกเซนติเมตร 5 ลูกบาศกเซนติเมตร คนใหเขากัน) ใหความรอนที่อุณหภูมิ 110

องศาเซลเซยีส  เปนเวลา 5 นาท ีปลอยไวใหเยน็ แลวเปรยีบเทยีบจดุตางๆ ในโครมาโทแกรม

8.1.3 เขยาตวัอยางประมาณ 3 มลิลกิรมั ในสารละลายกรดซลัฟวรกิรอยละ 9.8 โดยน้ำหนกัตอปรมิาตร 2

ลกูบาศกเซนตเิมตร เตมิสารละลายเมทลินีบล ู0.1 กรมัตอลกูบาศกเดซเิมตร 0.1 ลกูบาศกเซนตเิมตร

และคลอโรฟอรม 2 ลกูบาศกเซนตเิมตร เขยา แลวตรวจพนิจิชัน้ของคลอโรฟอรม

8.1.4 ละลายตวัอยางประมาณ 10 มลิลกิรมั ในสารละลายกรดไฮโดรคลอรกิ รอยละ 25 โดยน้ำหนกัตอปรมิาตร

5 ลกูบาศกเซนตเิมตร  ตัง้ทิง้ไวเปนเวลา 10 นาทถีงึ 20 นาท ีแลวตรวจพนิจิสขีองสารละลาย

8.2 ความแรง

ชัง่ตวัอยางใหทราบน้ำหนกัแนนอน โดยเมือ่ละลายในเมทานอลแลวจะสมมลูกบัอริโิทรไมซนิ 1.0 มลิลกิรมั

ตอลกูบาศกเซนตเิมตร เจอืจางดวยสารละลายบฟัเฟอรปรมิาตร 9 เทาทนัท ีปลอยไวทีอ่ณุหภมูหิองเปนเวลา

18 ชั่วโมง เจือจางดวยสารละลายบัฟเฟอรเพื่อใหไดสารละลายทดสอบที่มีความเขมขนเทียบเทากับ

ความเขมขนในคากลางของสารละลายมาตรฐาน แลวปฏบิตัติาม USP หวัขอ Antibiotics-microbial assays

รายการอริโิทรไมซนิ

หมายเหตุ สารละลายบฟัเฟอร เตรยีมโดยละลายโพแทสเซยีมไดไฮโดรเจนฟอสเฟต 16.73 กรมั และโพแทสเซยีม
ไฮโดรเจนฟอสเฟต 0.523 กรมัในน้ำกลัน่ 1 000 ลกูบาศกเซนตเิมตร ปรบัความเปนกรด-ดางใหอยู
ในชวง 8.0 ± 0.1 ดวยสารละลายกรดฟอสฟอริก 6 โมลตอลูกบาศกเดซิเมตรหรือสารละลาย
โพแทสเซีย่มโพแทสเซยีมไฮดรอกไซด 10 โมลตอลกูบาศกเดซเิมตร
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8.3 ความเปนกรด-ดาง

ละลายตวัอยาง 0.4 กรมั ในน้ำทีป่ราศจากคารบอนไดออกไซด 10 ลกูบาศกเซนตเิมตร คนเปนเวลา 5 นาที

ตัง้ทิง้ไว แลววดัคาความเปนกรด-ดางของสารละลายใสชัน้บนตาม BP 2004 Appendix V L

8.4 ปรมิาณโดเดซลิซลัเฟต

8.4.1 สารเคม ีสารละลายและวธิเีตรยีม

8.4.1.1 ไดเมทลิฟอรมาไมด

8.4.1.2 สารละลายโซเดยีมเมทอกไซด 0.1 โมลตอลกูบาศกเดซเิมตร

8.4.1.3 สารละลายไทมอลบลใูนเมทานอล 3 กรมัตอลกูบาศกเดซเิมตร

8.4.2 วธิวีเิคราะห

ละลายตวัอยาง 0.500 กรมัในไดเมทลิฟอรมาไมด 25 ลกูบาศกเซนตเิมตร แลวไทเทรตกบัสารละลาย

โซเดยีมเมทอกไซด โดยใชสารละลายไทมอลบลใูนเมทานอล 0.05 ลกูบาศกเซนตเิมตรเปนอนิดเิคเตอร

สารละลายโซเดียมเมทอกไซด 0.1 โมลตอลูกบาศกเดซิเมตร 1 ลูกบาศกเซนติเมตร สมมูลกับ

โดเดซลิซลัเฟต 26.64 มลิลกิรมั
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ภาคผนวก ก.
การชกัตวัอยางและเกณฑตดัสนิ

(ขอ 7.1)

ก.1 รนุ ในทีน่ี ้หมายถงึ อริโิทรไมซนิเอสโทเลตทีท่ำครัง้เดยีวกนัในสายการผลติเดยีวกนั และบรรจใุนภาชนะบรรจุ

ชนดิและขนาดเดยีวกนั

ก.2 การชักตัวอยางและการยอมรับ ใหเปนไปตามแผนการชักตัวอยางที่กำหนดตอไปนี้ หรืออาจใชแผนการ

ชกัตวัอยางอืน่ทีเ่ทยีบเทากนัทางวชิาการกบัแผนทีก่ำหนดไว

ก.2.1 การชักตัวอยางและการยอมรับสำหรับการทดสอบลักษณะบงเอกลักษณ การบรรจุ และเครื่องหมาย

และฉลาก

ก.2.1.1 ใหชักตัวอยางโดยวิธีสุมจากรุนเดียวกัน จำนวนภาชนะบรรจุที่ชักตัวอยางเทากับรากที่สองของ

จำนวนภาชนะบรรจใุนรนุนัน้ (หากมเีศษใหปดทิง้) +1 หนวยภาชนะบรรจ ุนำไปตรวจสอบการบรรจุ

และเครื่องหมายและฉลากกอน จากนั้นชักตัวอยางมาภาชนะบรรจุละ 50 กรัม เก็บในภาชนะ

เกบ็ตวัอยางแยกกนั แลวจงึแบงไปทดสอบลกัษณะบงเอกลกัษณ โดยทดสอบทกุตวัอยาง

หมายเหตุ การเก็บตัวอยางใหเก็บในภาชนะที่สะอาด แหง และปดไดสนิท ที่อุณหภูมิไมเกิน 30
องศาเซลเซียส

ก.2.1.2 ตวัอยางทกุตวัอยางตองเปนไปตามขอ 3. ขอ 5. และขอ 6. จงึจะถอืวาอริโิทรไมซนิเอสโทเลตรนุนัน้

เปนไปตามเกณฑทีก่ำหนด หากตวัอยางใดตวัอยางหนึง่ไมเปนไปตามขอ 3. ใหถอืวาผลติภณัฑนัน้

ไมใชอริโิทรไมซนิเอสโทเลต และไมตองทดสอบตอไป

ก.2.2 การชกัตวัอยางและการยอมรบัสำหรบัการทดสอบคณุลกัษณะทีต่องการ

ก.2.2.1 ใหใชตัวอยางจากขอ ก.2.1.1 ทุกภาชนะบรรจุ ชักตัวอยางมาภาชนะบรรจุละเทาๆ กัน ใหได

ตวัอยางรวมไมนอยกวา 200 กรมั

ก.2.2.2 ตวัอยางตองเปนไปตามขอ 4. ทกุรายการ จงึจะถอืวาอริโิทรไมซนิเอสโทเลตรนุนัน้เปนไปตามเกณฑ

ทีก่ำหนด

ก.3 เกณฑตดัสนิ

ตัวอยางอิริโทรไมซินเอสโทเลตตองเปนไปตามขอ ก.2.1.2 และขอ ก.2.2.2 ทุกขอ จึงจะถือวาอิริโทร

ไมซนิเอสโทเลตรนุนัน้เปนไปตามมาตรฐานผลติภณัฑอตุสาหกรรมนี้


