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1. WSKAZOWKI OGOLNE

FARMAKOPEA POLSKA WYDANIE X (2014) TOM 1

wraz z przypomnieniem, Ze wszystkie etapy wytwarzania i za-
opatrzenia podlegaja odpowiedniemu systemowi jakosci. Czg-
stotliwo$¢ wykonywania badan przez wytwdércéw lub przez
uzytkownikéw (np. wytwércéw produktéw poérednich, pro-
duktéw luzem i produktéw koncowych, jezeli dotyczy) zalezy od
oceny ryzyka, uwzgledniajacej wymagania narodowe i poziom
wiedzy na temat calego systemu dostaw.

Niniejsza cze$¢ ustanawia wymagania dla catego systemu
dostaw, od wytwéreéw do uzytkownikéw (np. wytwércéw pro-
duktéw posrednich, produktéw luzem i produktéw konicowych,
jezeli dotyczy). Brak takiej czesci nie oznacza, Ze nie jest wyma-
gane branie pod uwage aspektéw podanych powyzej.

WEASCIWOSCI
Wskazari podanych w czesci ,Whadciwosci” nie interpretuje
sie w §cistym znaczeniu i nie stanowig one wymagan.
Rozpuszczalnosé. W okresleniach rozpuszczalnodci w czgdci
SWihasciwoéci’, stosowane terminy majg nastepujgce znaczenie
w odniesieniu do temperatury w zakresie od 15°C do 25°C.

Przyblizona objetoéc
rozpuszczalnika w mililitrach

Okreslenie opisujace
na gram substangji

Bardzo fatwo rozpuszczalny | mniej niz 1

Latwo rozpuszczalny od 1 do 10
Rozpuszczalny od 10 do 30
Dot T
Trudno rozpuszczalny od 100 do 1000
Bardzo trudno rozpuszczalny | od 1000 do 10 000
Praktycznie nierozpuszczalny | wigcej niz 10 000

Okreslenie ,,cze$ciowo rozpuszczalny” odnosi si¢ do miesza-
niny, w ktérej tylko niektére sktadniki rozpuszczaja sig. Okresle-
nie ,,miesza si¢” jest stosowane do opisu cieczy, ktéra miesza sig
z danym rozpuszczalnikiem we wszystkich proporcjach.

TOZSAMOSC

Zakres. Celem badan podanych w czgéci ,,Tozsamos¢™ nie jest
potwierdzenie budowy chemicznej lub skfadu produktu lecz po-
twierdzenie, przy pozgdanym stopniu pewnosci, Ze wyréb od-
powiada opisowi zamieszczonemu na etykiecie.

Tozsamo$¢ pierwsza i druga. Niektére monografie posiadajg
dodatkowe czeéci ,,Tozsamo$¢ pierwsza” oraz ,,Tozsamos¢ dru-
ga”. Badanie lub badania stanowigce cze$¢ ,,Tozsamos$¢ pierw-
sza” mogg by¢ zawsze stosowane do potwierdzenia toZsamosci.
Badanie lub badania zawarte w cze$ci ,, Tozsamo$¢ druga” moga
by¢ stosowane w aptekach do potwierdzenia tozsamosci, pod
warunkiem, ze mozna wykaza¢, Ze substancja lub preparat po-
chodzi z serii, ktorej zgodnos¢ ze wszystkimi innymi wymaga-
niami monografii zostala potwierdzona.

Niektére monografie zamieszczajg w czedci ,Tozsamodé

.

pierwsza® dwie lub wiecej grupy badaf, kidre sg réwnocenne
i mogg by¢ stosowane niezaleznie. Jedna lub wiecej z tych grup
zawiera zwykle odnosnik do badania opisanego w czesci ,,Ba-
dania” monografii. Moze to by¢ zastosowane, aby ulatwic pra-
ce analityka prowadzgcego badanie tozsamodci i inne opisane
badania. Przykladowo, jedna grupa badan tozsamosci zawiera
odnosnik do badania czysto$ci enancjomerycznej, a druga gru-
pa zawiera badanie skrecalno$ci optycznej: cel kazdego z tych
badan jest identyczny, jest nim potwierdzenie, Ze substancja jest
wlasciwym enancjomerem.

Sproszkowane substancje ro§linne. Monografie substancji
roslinnych mogg zawiera¢ schematyczne rysunki sproszkowanej
substancji. Rysunki te uzupetniajg opis podany w odpowiednim
badaniu tozsamosci.

BADANIA I ZAWARTOSC

Zakres. Wymagania nie s3 opracowane w sposéb uwzgled-
niajgcy wszystkie mozliwe zanieczyszczenia. Nie nalezy zakfa-
da¢, ze np. zanieczyszczenia niewykrywalne zaleconymi ba-
daniami s3 dopuszczalne, jezeli rozsadek lub dobra praktyka
wytwarzania wymaga aby byly one nieobecne. Patrz takze czgs¢
»Zanieczyszczenia’,

Obliczenia. Jezeli wymagane jest, aby wyniki badania lub za-
warto$¢ byly przeliczone na wysuszong lub bezwodng substan-
¢je lub na jakiejkolwiek innej podstawie, oznaczenie straty masy
po suszeniu, zawartosci wody lub innych whasciwosci prowadzi
sie metodg zalecang w odpowiednim badaniu zawartym w mo-
nografii. Stowa ,,substancja wysuszona” lub ,,substancja bezwod-
na” itd. pojawiajg sie w nawiasie po wynikach.

Jezeli oznaczana jest zawarto$¢ pozostatoéci rozpuszczal-
nika, a nie jest wykonywane badanie straty masy po suszeniu,
zawarto$¢ pozostatoéci rozpuszczalnika uwzglednia sig przy ob-
liczaniu zawarto$ci substancji, skrecalno$ci optycznej wlasciwej
i absorpciji whasciwej. Monografia szczegétowa nie podaje do-
datkowych wskazéwek.

Wartosci graniczne. Podane wartodci graniczne oparte na
danych otrzymanych zgodnie z dobrg praktyks laboratoryjng
uwzgledniajg zwykle bledy analityczne, dopuszczalne odchyle-
nia w procesie wytwarzania i przygotowania postaci leku oraz
rozklad w zakresie uwazanym za dopuszczalny. Nie dopuszcza
sie dalszych odchylen od wartoéci granicznych przy okredleniu
czy dany wyr6b spetnia wymagania monografii.

Jezeli nie podano inaczej, okredlajac zgodnos¢ z liczbowy
warto$cig graniczng, wynik obliczen oznaczenia zawartosci za-
okragla sie najpierw do podanej liczby cyfr znaczacych. War-
toéci graniczne, niezaleznie czy wyrazone s w procentach czy
jako wartoéci absolutne, s uznawane jako znaczgce do ostat-
niej cyfry podanej wartosci (np. 140 oznacza 3 cyfry znaczg-
ce). Ostatnia cyfra wyniku wzrasta o jedno$¢, jezeli odrzucona
cze$é jest réwna lub wigksza od potowy jednostki, natomiast
nie zmienia sig, jezeli odrzucona cze$¢ jest mniejsza od potowy
jednostki.

Wskazania dopuszczalnych wartosci granicznych zanie-
czyszczen. Kryteria akceptacji dla substancji pokrewnych s3
wyrazane w monografiach przez poréwnanie powierzchni pi-
kéw (badania poréwnawcze) lub jako wartosci liczbowe. Dla
badan poréwnawczych przyblizona zawarto$¢ tolerowanych
zanieczyszczen lub suma zanieczyszczenh moze by¢ wskazana
w nawiasach wylgcznie w celach informacyjnych. Dopuszcze-
nie lub odrzucenie produktu dokonuje si¢ na podstawie zgod-
noéci lub niezgodno$ci z danym badaniem. Jezeli nie zaleca sig
uzycia substancji poréwnawczej dla danego zanieczyszczenia,
zawarto$¢ tego zanieczyszczenia moze by¢ wyrazona jako no-
minalne steZenie substancji uzytej do przygotowania roztwo-
ru poréwnawczego podanego w monografii, jezeli nie podano
inaczej.

Substancje rodlinne. Jezeli w monografii dla substancji ros-
linnych nie podano inaczej, za e-
go, popiolu catkowitego, substancji rozpuszczalnych w wodzie,
substancji rozpuszczalnych w etanolu, zawarto$¢ wody, olejku
eterycznego oraz zawarto$¢ substancji czynnej oblicza sig w od-
niesieniu do surowca, ktéry nie zostal wysuszony dodatkowo.

Réwnowazniki. Jezeli w Farmakopei podaje si¢ warto$¢ réw-
nowaznika, stosujac wymagania monografii, uzywa si¢ wyltacz-
nie podanych wartosci.

Podloza hodowlane. Podloza hodowlane opisane w monogra-
fiach i tekstach podstawowych okazaly si¢ zadowalajace do zamie-
rzonego zastosowania. Jednakze skiadniki podtozy, szczeg6lnie po-
chodzenia biologicznego, wykazuja zmienng jakos¢ i moze okazac
sie, ze w celu uzyskania optymalnej aktywnosci nalezy zmienic ste-
zenia niektérych sktadnikéw. Zwlaszcza moze to dotyczy¢:

wartndd inhi ciare
warto$¢ popiolu siarczanow:
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EPHEDRINI HYDROCHLORIDUM

FARMAKOPEA POLSKA WYDANIE X (2014) TOM 11

og6lne kryterium akceptacji dla innych lub nieokreslanych in-
dywidualnie zanieczyszczen i/lub przez monografie ogolng Cor-
pora ad usum pharmaceuticum (2034). Nie jest wiec konieczne
identyfikowanie tych zanieczyszczen w celu wykazania zgodno-
$ci substancji. Patrz takze 5.10. Kontrola zanieczyszcze# w sub-
stancjach do celéw farmaceutycznych): B, C, D, E, E G, H, L

HO CN

b
CHj

A. (2Z)-2-cyjano-3-(3,4-dihydroksy-5-nitrofenylo)-N,N-
-dietyloprop-2-enamid,

o)

O,N
0/\CH3
HO CN
OH
B. etylu (2E)-2-cyjano-3-(3,4-dihydroksy-5-nitrofenylo)-
prop-2-enian,

O,N CHO
HO
OH
C. 3,4-dihydroksy-5-nitrobenzaldehyd,
o)
o,N
HO CN CH,
e}
CH,

D. (2E)-2-cyjano-3-(3-etoksy-4-hydroksy-5-nitrofenylo)-
-N,N-dietyloprop-2-enamid,

O,N NO,

HO
OH
E. 3,5-dinitrobenzeno-1,2-diol,

O,N COOH
Hom
OH

E kwas (2E)-2-cyjano-3-(3,4-dihydroksy-5-nitrofenylo)-
prop-2-enowy,

o}
O,N \~ CHs
H
HO CN
OH

G. (2E)-2-cyjano-3-(3,4-dihydroksy-5-nitrofenylo)-N-
-metyloprop-2-enamid,

0
) O
HO CN
OH

H. (2E)-3-(3,4-dihydroksy-5-nitrofenylo)-2-(piperydyn-1-
-ylokarbonylo)prop-2-ennitryl,

)

02N O/\/CHB

HO CN
OH

I. propylu (2E)-2-cyjano-3-(3,4-dihydroksy-5-nitrofenylo)-
prop-2-enian.

01/2008:0487
zmieniona (6.0)

EPHEDRINI HYDROCHLORIDUM
Efedryny chlorowodorek

Ephedrine hydrochloride; Ephédrine (chlorhydrate d)
H OH

ZT

X~ "CHs , HCI

H CHj
C,,H,sCINO m.cz. 201,7
[50-98-6]
DEFINICJA

(1R,2S)-2-(Metyloamino)- 1-fenylopropan-1-oluchlorowodorek.
Zawartos¢: od 99,0% do 101,0% (w przeliczeniu na wysuszo-
ng substancje).

WLASCIWOSCI

Wyglgd: biaty lub prawie bialy, krystaliczny proszek lub bez-
barwne krysztaly.

Rozpuszczalnosé: substancja fatwo rozpuszczalna w wodzie,
rozpuszczalna w etanolu (96%).

Temperatura topnienia: ok. 219°C.

TOZSAMOSC

Tozsamos¢ pierwsza: B, E.

Tozsamos¢ druga: A, C, D, E.

A. Skrecalnos¢ optyczna wiasciwa (patrz ,,Badania”).

B. Absorpcyjna spektrofotometria w podczerwieni (2.2.24).
Poréwnanie: chlorowodorek efedryny CSP.

C. Chromatografia cienkowarstwowa (2.2.27).
Roztwér badany. Rozpusci¢ 20 mg substancji badanej w me-
tanolu OD i uzupelni¢ takim samym rozpuszczalnikiem do
10 mL.
Roztwér poréwnawczy. Rozpusci¢ 10 mg chlorowodorku efe-
dryny CSP w metanolu OD i uzupelni¢ takim samym roz-
puszczalnikiem do 5 mL.
Plytka: ptytka TLC z zelem krzemionkowym OD.
Faza ruchoma: chlorek metylenu OD, stezony wodorotlenek
amonowy OD, 2-propanol OD (5:15:80 V/V/V).
Naniesienie: 10 pL.
Rozwijanie: na odleglos¢ 2/3 plytki.
Suszenie: na powietrzu.
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FARMAKOPEA POLSKA WYDANIE X (2014) TOM 11

EPHEDRINI RACEMICI HYDROCHLORIDUM

Detekcja: spryskaé roztworem ninhydryny OD; ogrzewac
5 min w temp. 110°C.
Wyniki: plama gtéwna na chromatogramie roztworu badane-
go wykazuje polozenie, zabarwienie i wielko$¢ zgodng z pla-
ma gtéwna na chromatogramie roztworu poréwnawczego.

D. Do 0,1 mL roztworu S (patrz ,,Badania”) doda¢ 1 mL wody
OD, 0,2 mL roztworu siarczanu miedzi(II) OD i 1 mL stgzo-
nego roztworu wodorotlenku sodu OD. Powstaje fioletowe za-
barwienie. Doda¢ 2 mL chlorku metylenu OD i wytrzasnac.
Dolna (organiczna) warstwa jest ciemnozielona, a gérna
(wodna) warstwa niebieska.

E. Do 5 mL roztworu S (patrz ,,Badania”) doda¢ 5 mL wody OD.
Roztwér wykazuje reakcje (a) na chlorki (2.3.1).

BADANIA

Roztwér S. Rozpuscic 5,00 g substancji badanej w wodzie de-
stylowanej OD i uzupelni¢ takim samym rozpuszczalnikiem do
50,0 mL.

Wyglad roztworu. Roztwér S jest przezroczysty (2.2.1) i bez-
barwny (2.2.2, metoda II).

Kwasowos¢ lub zasadowos¢. Do 10 mL roztworu S doda¢
0,1 mL roztworu czerwieni metylowej OD i 0,2 mL roztworu
wodorotlenku sodu (0,01 mol/L) RM. Roztwér jest zolty. Doda¢
0,4 mL kwasu solnego (0,01 mol/L) RM. Roztwor jest czerwony.

Skrecalno$¢ optyczna wlasciwa (2.2.7): od -33,5 do -35,5
(w przeliczeniu na wysuszong substancje).

Uzupelni¢ 12,5 mL roztworu S wodg OD do 25,0 mL.

Substancje pokrewne. Chromatografia cieczowa (2.2.29).

Roztwér badany. Rozpusci¢ 75 mg substancji badanej w fazie
ruchomej i uzupetni¢ fazg ruchomg do 10 mL.

Roztwér poréwnawczy (a). Uzupetnié 2,0 mL roztworu bada-
nego fazg ruchoma do 100,0 mL. Uzupetni¢ 1,0 mL tego roztwo-
ru fazg ruchoma do 10,0 mL.

Roztwér poréwnawezy (b). Rozpudci¢ 5 mg substancji bada-
nej i 5 mg chlorowodorku pseudoefedryny CSP w fazie ruchomej
i uzupelnic fazg ruchoma do 50 mL.

Kolumna:

- wymiary: dtugo$¢ 0,15 m, srednica wewnetrzna 4,6 mm;
- faza nieruchoma: kulisty zel krzemionkowy do chromatografii

z grupami fenylosililowymi OD (3 pum).

Faza ruchoma: zmieszal 6 objetosci metanolu OD i 94 objgto-
$ci roztworu octanu amonowego OD (11,6 g/L) doprowadzonego
lodowatym kwasem octowym OD do pH 4,0.

Szybkos¢ przeptywu: 1,0 mL/min.

Detekcja: spektrofotometr przy 257 nm.

Wprowadzenie: 20 pL.

Czas analizy: 2,5-krotnos¢ czasu retencji efedryny.

Retencja wzgledna w poréwnaniu z efedryng (czas reten-
¢ji = ok. 8 min): zanieczyszczenie B = ok. 1,1; zanieczyszcze-
nie A = ok. 1,4.

Przydatnos¢ uktadu: roztwér poréwnawczy (b):

- rozdzielczos¢: nie mniej niz 2,0 pomigdzy pikami efedryny

i zanieczyszczenia B.

Wartosci graniczne:

— wspofczynnik korekcyjny: dla obliczenia zawartosdci, po-

wierzchnie piku zanieczyszczenia A pomnozy¢ przez 0,4;

— zanieczyszczenie A: nie wigcej niz powierzchnia piku gtéwne-

go na chromatogramie roztworu poréwnawczego (a) (0,2%);
- zanieczyszczenia indywidualnie nieokreslane: dla kazdego zanie-

czyszczenia, nie wiecej niz 0,5-krotnos¢ powierzchni piku gtow-

nego na chromatogramie roztworu pordwnawczego (a) (0,1%);
- suma zanieczyszczeri innych niz A: nie wigcej niz 2,5-krotnos¢

powierzchni piku gtéwnego na chromatogramie roztworu

poréwnawczego (a) (0,5%);

— warto$¢ graniczna pominigcia: nie wiecej niz 0,25-krotnos¢
powierzchni piku gléwnego na chromatogramie roztworu

porownawczego (a) (0,05%).

Siarczany (2.4.13): nie wigcej niz 100 pg/g; do wykonania ba-
dania uzy¢ roztworu S.

Strata masy po suszeniu (2.2.32): nie wiecej niz 0,5%; po
suszeniu 1,000 g substancji badanej w suszarce w temp. 105°C.

Popi6l siarczanowy (2.4.14): nie wiecej niz 0,1%; do wyko-
nania badania uzy¢ 1,0 g substancji badane;.

ZAWARTOSC

Rozpusci¢ 0,150 g substancji badanej w 50 mL etanolu (96%)
OD i doda¢ 5,0 mL kwasu solnego (0,01 mol/L) RM. Wykonac
miareczkowanie potencjometryczne (2.2.20) roztworem wodo-
rotlenku sodu (0,1 mol/L) RM. Odczytaé objetos¢ dodang po-
miedzy 2 punktami przegiecia.

1 mL roztworu wodorotlenku sodu (0,1 mol/L) RM odpowiada
20,17 mg chlorowodorku efedryny (C,,H,,CINO).

PRZECHOWYWANIE
Chroni¢ od $wiatla.

ZANIECZYSZCZENIA

Zanieczyszczenia indywidualnie okreslane: A.

Inne wykrywalne zanieczyszczenia (nastepujace substancje,
jezeli sa obecne w wystarczajacej iloci, moga by¢ wykryte w jed-
nym z badan podanych w monografii. Sg ograniczone przez
ogoblne kryterium akceptacji dla innych lub nieokreslanych in-
dywidualnie zanieczyszczen i/lub przez monografie ogélng Cor-
pora ad usum pharmaceuticum (2034). Nie jest wiec konieczne
identyfikowanie tych zanieczyszczen w celu wykazania zgodno-
$ci substancji. Patrz takze 5.10. Kontrola zanieczyszczeri w sub-
stancjach do celéw farmaceutycznych): B.

H OH
: ¢
CHs
A. (-)-(1R)-1-hydroksy-1-fenylopropan-2-on,
H OH

H
N ~
; CHs
H CHg
B. (15,25)-2-(metyloamino)-1-fenylopropan-1-ol (pseudoefedryna).
01/2008:0715
zmieniona (6.0)

EPHEDRINI RACEMICI
HYDROCHLORIDUM

Efedryny chlorowodorek racemiczny

Ephedrine hydrochloride, racemic; Ephédrine (chlorhydrate d’)
racémique

H O
\‘HH

~

) CH3 ienancjomer, HCI
H CHs
C,,H,,CINO m.cz. 201,7
[134-71-4]
DEFINICJA

Efedryny chlorowodorek racemiczny zawiera nie mniej niz 99,0%
i nie wiecej niz 101,0% chlorowodorku (1RS,25R)-2-(metyloamino)-
-1-fenylopropan-1-olu, w przeliczeniu na wysuszonag substancje.

Wskazowki ogélne” (1) odnoszg sig do wszystkich monografii i innych tekstow
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WELASCIWOSCI

Bialy lub prawie biaty, krystaliczny proszek lub bezbarwne
krysztaly, fatwo rozpuszczalne w wodzie, rozpuszczalne w eta-
nolu (96%).

Substancja topi sie w temperaturze ok. 188°C.

TOZSAMOSC

Tozsamos¢ pierwsza: B, E.

Tozsamos¢ druga: A, C, D, E.

A. Skrecalno$¢ optyczna (patrz ,Badania”).

B. Wykona¢ badanie metodg absorpcyjnej spektrofotometrii
w podczerwieni (2.2.24), poréwnujac z widmem racemiczne-
go chlorowodorku efedryny CSP. Substancje do badania przy-
gotowal w postaci pastylek.

C. Obejrze¢ chromatogramy otrzymane w badaniu substancji
pokrewnych. Plama gléwna na chromatogramie roztworu
badanego (b) wykazuje polozenie, zabarwienie i wielkos¢
zgodng z plama gléwng na chromatogramie roztworu po-
réwnawczego (a).

D. Do 0,1 mL roztworu S (patrz ,Badania”) doda¢ 1 mL wody
OD, 0,2 mL roztworu siarczanu miedzi(II) OD i 1 mL ste-
zonego roztworu wodorotlenku sodu OD. Powstaje fioletowe
zabarwienie. Doda¢ 2 mL eteru etylowego OD i wytrzasnac.
Warstwa eterowa jest purpurowa, a warstwa wodna nie-
bieska.

E. Do 5 mL roztworu S dodaé¢ 5 mL wody OD. Roztwér wykazu-
je reakcje (a) na chlorki (2.3.1).

BADANIA

Roztwor S. Rozpuscic 5,00 g substancji badanej w wodzie de-
stylowanej OD i uzupelni¢ takim samym rozpuszczalnikiem do
50,0 mL.

Wyglad roztworu. Roztwor S jest przezroczysty (2.2.1) i bez-
barwny (2.2.2, metoda II).

Kwasowo$¢ lub zasadowoéé. Do 10 mL roztworu S dodac
0,1 mL roztworu czerwieni metylowej OD i 0,1 mL roztworu
wodorotlenku sodu (0,01 mol/L) RM; roztwor jest zélty. Do-
da¢ 0,2 mL kwasu solnego (0,01 mol/L) RM; roztwor jest czer-
wony.

Skrecalnosé optyczna (2.2.7): +0,2° do -0,2° do wykonania
badania uzy¢ roztworu S.

Substancje pokrewne. Wykona¢ badanie metodg chroma-
tografii cienkowarstwowej (2.2.27), uzywajac plytki pokrytej
zelem krzemionkowym G OD.

Roztwér badany (a). Rozpusci¢ 0,20 g substancji badanej
w metanolu OD i uzupetni¢ takim samym rozpuszczalnikiem
do 10 mL.

Roztwdr badany (b). Uzupelni¢ 1 mL roztworu badanego (a)
metanolem OD do 10 mL.

Roztwér poréwnawczy (a). Rozpusci¢ 20 mg racemicznego
chlorowodorku efedryny CSP w metanolu OD i uzupelnic¢ takim
samym rozpuszczalnikiem do 10 mL.

20 1S BOFGW W 7
Roztwor 3u1uwuuwu2’} \/LL/‘) ULupe.mc 1mL

go (a) metanolem OD do 200 mL.

Nanie$¢ oddzielnie na plytke po 10 pL kazdego roztworu.
Chromatogram rozwing¢ na odleglos$¢ 15 cm uzywajgc miesza-
niny 5 objetosci chloroformu OD, 15 objetoéci stezonego wodo-
rotlenku amonowego OD i 80 objetosci 2-propanolu OD. Pozo-
stawi¢ plytke do wysuszema na powietrzu. Spryskac roztworem
ninhydryny OD i ogrzewa¢ 5 min w temp. 110°C. Zadna plama
na chromatogramie roztworu poréwnawczego (a), poza plama
gléwna, nie jest intensywniejsza niz plama na chromatogramie
roztworu poréwnawczego (b) (0,5%). Pominaé kazda plame
0 jadniejszym zabarwieniu niz tfo.

Siarczany (2.4.13). 15 mL roztworu S spelnia wymaga-
nia oznaczenia granicznego zanieczyszczenia siarczanami

(100 pg/g).

Strata masy po suszeniu (2.2.32). Nie wiecej niz 0,5%;
po suszeniu 1,000 g substancji badanej w suszarce w temp.
105°C.

Popiét siarczanowy (2.4.14). Nie wiecej niz 0,1%; do wyko-
nania badania uzy¢ 1,0 g substancji badanej.

ZAWARTOSC

Rozpusci¢ 0,170 g substancji badanej w 30 mL etanolu (96%)
OD. Doda¢ 5,0 mL kwasu solnego (0,01 mol/L) RM. Wykonac
miareczkowanie potencjometryczne (2.2.20) uzywajac roztworu
wodorotlenku sodu (0,1 mol/L) RM. Odczytal objetos¢ dodang
pomiedzy 2 punktami przegiecia.

1 mL roztworu wodorotlenku sodu (0,1 mol/L) RM odpowiada
20,17 mg racemicznego chlorowodorku efedryny (C,,H;CINO).

PRZECHOWYWANIE
Chroni¢ od $wiatla.
01/2008:0488
zmieniona (6.0)
EPHEDRINUM ANHYDRICUM
Efedryna bezwodna
Ephedrine, anhydrous; Ephédrine anhydre
C,,H;sNO m.cz. 165,2
[299-42-3]
DEFINICJA

Efedryna bezwodna zawiera nie mniej niz 99,0% i nie wie-
cej niz 101,0% (1R,2S)-2-metyloamino-1-fenylopropan-1-olu,
w przeliczeniu na bezwodng substancje.

WELASCIWOSCI

Bialy lub prawie bialy, krystaliczny proszek lub bezbarwne
krysztaly, rozpuszczalne w wodzie, bardzo fatwo rozpuszczalne
w etanolu (96%).

Substancja topi si¢ w temperaturze ok. 36°C.

TOZSAMOSC

Tozsamos¢ pierwsza: B, D.

Tozsamos¢ druga: A, C, D, E.

A. Skrecalno$¢ optyczna wlasciwa (patrz ,Badania”).

B. Wykona¢ badanie metodg absorpcyjnej spektrofotometrii

w podczerwieni (2.2.24), porédwnujac z widmem 7a<2dv

W POGLACTWICHL \L.2.24% perowna KA amern Z4as

wyizolowanej z chlorowodorku efedryny CSP. Wykona¢ ba-
danie substancji w postaci pastylek przygotowanych naste-
pujaco: rozpusci¢ 40 mg substancji badanej w 1 mL wody
OD, dodaé 1 mL rozcieficzonego roztworu wodorotlenku
sodu OD, 4 mL chloroformu OD i wytrzasna¢; osuszy¢ war-
stwe organiczng nad 0,2 g bezwodnego siarczanu sodu OD;
przygotowad pastylke $lepej proby uzywajgc ok. 0,3 g brom-
ku potasu OD; nanie$¢ kroplami na pastylke 0,1 mL warstwy
organicznej, pozostawiajac do odparowania rozpuszczalni-
ka pomiedzy naniesieniami; pastylke suszy¢ 2 min w temp.
50°C. Powtdrzy¢ czynnosci uzywajac 50 mg chlorowodorku
efedryny CSP.

C. Obejrze¢ chromatogramy otrzymane w badaniu substancji
pokrewnych. Plama gltéwna na chromatogramie roztworu
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Do roztworu badanego, roztworéw pordéwnawczych (b), (c),
(d) i $lepej préby dodac 2,5 mL $wiezo przygotowanego roztwo-
ru wodorotlenku sodu OD (235 g/L) i wymiesza¢. Dodac kropla-
mi, zwiekszajac za kazdym razem objetos¢ o 0,2 mL, roztwdr
chlorku miedzi OD (38,0 g/L) do uzyskania lekkiego zmetnienia
roztworu, wytrzgsajac energicznie po kazdym dodaniu. Nastep-
nie doda¢ 0,2 mL roztworu chlorku miedzi OD (38,0 g/L). Za-
mkng¢ i wytrzasaé energicznie 1 min. Uzupelni¢ wodg OD do
25,0 mL i wymieszaé. Wirowaé 2 min. Zmierzy¢ absorbancje
(2.2.25) 1 cm warstwy nadsgczu przy 635 nm. Uzy¢ roztworu
przygotowanego ze $lepej proby jako odnosnika. Wykregli¢ krzy-
wg wzorcowy i obliczy¢ zawartos¢ glicerolu w prébce.

Strata masy po suszeniu (2.2.32): nie wiecej niz 2,0%; po su-
szeniu 1,000 g substancji badanej 24 h nad pentatlenkiem difos-
foru OD, pod ci$nieniem nie wyzszym niz 0,7 kPa.

ZAWARTOSC

Zloto. Ogrzac 0,2 g substancji badanej z 10 mL kwasu siar-
kowego OD i utrzymywa¢ w tagodnym wrzeniu az do uzyskania
przezroczystej, jasnozoltej cieczy. Ochlodzi¢, doda¢ kroplami
ok. 1 mL kwasu azotowego OD i utrzymywac 1 h we wrzeniu.
Ochtodzi¢, uzupelni¢ wodg OD do 70 mL, utrzymywac 5 min
we wrzeniu i przesaczy¢. Przemy¢ pozostalo$é zlota wodg OD
o temp. 60°C. Wysuszy¢ i prazy¢ 3 h w temp. 600°C. Zwazy¢ po-
zostatos¢ i obliczy¢ procentows zawarto$¢ zlota (Au).

S6d. Odparowac do sucha przesacz i popluczyny z oznacza-
nia zlota, zwilzy¢ kwasem siarkowym OD i prazy¢ 3 h w temp.
600 = 50°C.

1,000 g pozostatoéci odpowiada 0,324 g sodu (Na).

PRZECHOWYWANIE
W hermetycznym pojemniku.

ZANIECZYSZCZENIA
Zanieczyszczenia indywidualnie okreslane: A, B, C.

_COLH

I
i,

GO
A. kwas (Z)-butanodiowy (kwas maleinowy),

) CO,H
HOLC :

B. kwas (E)-butenodiowy (kwas fumarowy),

t ehanciomear

HOC™ g
H SH
C. kwas (2RS)-2-sulfanylobutanodiowy (kwas tiojablkowy).

01/2008:0123

zmieniona (6.0)

NATRITI BENZOAS

Sodu benzoesan

Sodium benzoate; Sodium (benzoate de)

C,H;NaO, m.cz. 144,1
[532-32-1]

DEFINICJA

Sodu benzenokarboksylan.

Zawartosé: od 99,0% do 100,5% (w przeliczeniu na wysuszo-
ng substancje).

WLASCIWOSCI

Wyglgd: biaty lub prawie bialy, krystaliczny lub ziarnisty pro-
szek albo ptatki, stabo higroskopijne.

Rozpuszczalnosé: substancja tatwo rozpuszczalna w wodzie,
do$¢ trudno rozpuszczalna w etanolu (90% V/V).

TOZSAMOSC

A. Substancja badana wykazuje reakcje (b) i (c) na benzoesany
(2.3.1).

B. Substancja badana wykazuje reakcje (a) na s6d (2.3.1).

BADANIA

Roztwér S. Rozpusci¢ 10,0 g substancji badanej w wodzie
pozbawionej dwutlenku wegla OD i uzupelni¢ takim samym roz-
puszczalnikiem do 100 mL.

Wyglad roztworu. Roztwér S jest przezroczysty (2.2.1),
a jego zabarwienie nie jest intensywniejsze niz zabarwienie roz-
tworu poréwnawczego Zg (2.2.2, metoda II).

Kwasowo$¢ lub zasadowo$¢. Do 10 mL roztworu S doda¢
10 mL wody pozbawionej dwutlenku wegla OD 10,2 mL roztworu
fenoloftaleiny OD. Do zmiany zabarwienia wskaznika zuzywa si¢
nie wiecej niz 0,2 mL roztworu wodorotlenku sodu (0,1 mol/L)
RM lub kwasu solnego (0,1 mol/L) RM.

Zwigzki chlorowcopochodne: nie wigcej niz 200 ug/g zjoni-
zowanego chloru i nie wiecej niz 300 pg/g catkowitego chloru.

Wszystkie uzyte szklane naczynia muszg by¢ wolne od chlor-
kéw i mogg by¢ przygotowane przez uprzednie pozostawienie
na noc w kwasie azotowym OD (500 g/L), przemycie wodg OD
i przechowywane wypelnione wodg OD. Zalecane jest, aby przy-
gotowane naczynia byly przeznaczone wylgcznie do tego badania.

Roztwér badany. Do 20,0 mL roztworu S dodaé 5 mL wody
OD i uzupehi¢ etanolem (96%) OD do 50,0 mL.

Oznaczanie zjonizowanego chloru

Przygotowaé nastepujgce roztwory w trzech kolbach miaro-
wych poj. 25 mL.

Roztwér (a). Do 4,0 mL roztworu badanego doda¢ 3 mL
rozciericzonego roztworu wodorotlenku sodu OD i 3 mL etanolu
(96%) OD. Uzy¢ tego roztworu do przygotowania roztworu A.

Roztwér (b). Do 3 mL rozciericzonego roztworu wodorotlenku
sodu OD doda¢ 2 mL wody OD i 5 mL etanolu (96%) OD. Uzyc¢
tego roztworu do przygotowania roztworu B.

Roztwér (c). Do 4,0 mL roztworu wzorcowego chlorkéw (8 pg
Cl/mL) OD doda¢ 6,0 mL wody OD. Uzy¢ tego roztworu do
przygotowania roztworu C.

W czwartej kolbie miarowej poj. 25 mL umiesci¢ 10 mL wody
OD. Do kazdej kolby doda¢ 5 mL roztworu siarczanu zelaza(IlI)-
-amonowego OD5, wymiesza¢ i doda¢ kroplami, mieszajac, 2 mL
kwasu azotowego OD i 5 mL roztwory tocyjanianu rteci(Il)
OD. Wstrzagsna¢. Uzupelnié¢ zawarto$¢ kazdej kolby wodg OD
do 25,0 mL i pozostawi¢ 15 min w fazni wodnej o temp. 20°C.
Zmierzy¢ absorbancje (2.2.25) w warstwie 2 cm roztworu A przy
460 nm uzywajac roztworu B jako odno$nika i absorbancje roztwo-
ru C uzywajac jako odnosnika roztworu przygotowanego z 10 mL
wody OD. Absorbancja roztworu A nie jest wigksza niz absorban-
cja roztworu C.

Oznaczanie chloru catkowitego

Roztwor (a). Do 10,0 mL roztworu badanego doda¢ 7,5 mL
rozciericzonego roztworu wodorotlenku sodu OD, 0,125 g stopu
niklu z glinem OD i ogrzewa¢ 10 min na fazni wodnej. Pozosta-
wi¢ do ochlodzenia w temperaturze pokojowej, przesgczy¢ do
kolby miarowej poj. 25 mL i przemy¢ saczek 3 porcjami, kaz-
da po 2 mL etanolu (96%) OD (moze wytracaé sie osad, kt6-

Wskazéwki oglne” (1) odnoszg si¢ do wszystkich monografii i innych tekstéw
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ry zanika po zakwaszeniu). Uzupelni¢ przesacz i popluczyny
wodg OD do 25,0 mL. Uzy¢ tego roztworu do przygotowania
roztworu A.

Roztwér (b). Przygotowaé podobny roztwér, w taki sam spo-
s6b, zastepujac roztwor badany mieszaning 5 mL etanolu (96%)
OD i 5 mL wody OD. Uzy¢ tego roztworu do przygotowania roz-
tworu B.

Roztwér (c). Do 6,0 mL roztworu wzorcowego chlorkéw
(8 ug Cl/mL) OD doda¢ 4,0 mL wody OD. Uzy¢ tego roztworu
do przygotowania roztworu C.

W czterech kolbach miarowych poj. 25 mL umiesci¢ oddziel-
nie 10 mL roztworu (a), 10 mL roztworu (b), 10 mL roztworu
(¢) i 10 mL wody OD. Do kazdej kolby doda¢ 5 mL roztworu
siarczanu zelaza(Ill)-amonowego ODS5, zmieszaé i dodaé kro-
plami, mieszajac, 2 mL kwasu azotowego OD i 5 mL roztworu
tiocyjanianu rteci(Il) OD. Wstrzasaé. Uzupelni¢ zawartos¢ kaz-
dej kolby wodg OD do 25,0 mL i pozostawi¢ 15 min w lazni
wodnej w temp. 20°C. Zmierzy¢ absorbancje (2.2.25) w war-
stwie 2 cm roztworu A przy 460 nm uzywajac roztworu B jako
odnoénika i absorbancje roztworu C uzywajac jako odnoénika
roztworu przygotowanego z 10 mL wody OD. Absorbancja roz-
tworu A nie jest wieksza niz absorbancja roztworu C.

Metale ciezkie (2.4.8): nie wigcej niz 10 pg/g.

2,0 g substancji badanej spelnia wymagania badania (me-
toda C). Przygotowaé roztwér poréwnawczy uzywajac 2 mL
roztworu wzorcowego otowiu (10 pg Pb/mL) OD.

Strata masy po suszeniu (2.2.32): nie wiecej niz 2,0%; po su-
szeniu 1,00 g substancji badanej w suszarce w temp. 105°C.

ZAWARTOSC

Rozpudci¢ 0,250 g substancji badanej w 20 mL bezwod-
nego kwasu octowego OD ogrzewajac, jezeli to konieczne, do
temp. 50°C. Ochlodzi¢. Miareczkowaé kwasem nadchlorowym
(0,1 mol/L) RM, uzywajac jako wskaznika 0,05 mL roztworu
naftolobenzeiny OD do zielonego zabarwienia.

I mL kwasu nadchlorowego (0,1 mol/L) RM odpowiada
14,41 mg benzoesanu sodu (C;H;NaO,).

07/2012:0190
NATRII BROMIDUM
Sodu bromek
Sodium bromide; Sodium (bromure de)
NaBr m.cz. 102,9
[7647-15-6]
DEFINICJA

Zawartos¢: od 98,5% do 101,0% (w przeliczeniu na wysuszo-
ng substancje).

WELASCIWOSCI
Wyglgd: bialy lub prawie bialy, ziarnisty proszek lub male, bez-
barwne, przezroczyste lub matowe, stabo higroskopijne krysztaty.
Rozpuszczalnosé: substancja tatwo rozpuszczalna w wodzie,
rozpuszczalna w etanolu (96%).

TOZSAMOSC

A. Substancja badana wykazuje reakcje (a) na bromki (2.3.1).
B. Roztwér S (patrz ,Badania”) wykazuje reakcje na séd (2.3.1).

BADANIA

Roztwér S. Rozpusci¢ 10,0 g substancji badanej w wodzie
pozbawionej dwutlenku wegla OD i uzupelnic¢ takim samym roz-
puszczalnikiem do 100 mL.

Wyglad roztworu. Roztwor S jest przezroczysty (2.2.1) i bez-
barwny (2.2.2, metoda II).

Kwasowos¢ lub zasadowo$¢é. Do 10 mL roztworu S dodacd
0,1 mL roztworu blgkitu bromotymolowego ODI1. Do zmiany
zabarwienia wskaznika zuzywa sie nie wiecej niz 0,5 mL kwa-
su solnego (0,01 mol/L) RM lub roztworu wodorotlenku sodu
(0,01 mol/L) RM.

Bromiany. Do 10 mL roztworu S doda¢ 1 mL roztworu skrobi
OD, 0,1 mL roztworu jodku potasu OD (100 g/L) i 0,25 ml kwa-
su siarkowego (0,5 mol/L) RM, i pozostawi¢ 5 min chronigc od
$wiatta. Nie powstaje niebieskie ani fioletowe zabarwienie.

Chlorki i siarczany. Chromatografia cieczowa (2.2.29).

Roztwér badany (a). Rozpusci¢ 0,400 g substancji badanej
w 50 mL wody do chromatografii OD i uzupelni¢ takim samym
rozpuszczalnikiem do 100,0 mL.

Roztwér badany (b). Uzupelni¢ 25,0 mL roztworu bada-
nego (a) wodg do chromatografii OD do 50,0 mL.

Roztwér poréwnawczy (a). Do 25,0 mL roztworu badanego (a)
doda¢ 1,0 mL roztworu wzorcowego siarczanéw (10 ug SO,/mlL)
OD i 12,0 mL roztworu wzorcowego chlorkéw (50 ug Cl/mL) OD,
iuzupetni¢ wodg do chromatografii OD do 50,0 mL.

Roztwér poréwnawczy (b). Uzupelnic¢ 10,0 mL roztworu badane-
go (a) wodg do chromatografii OD do 100,0 mL. Do 2,0 mL tego roz-
tworu doda¢ 8,0 mL roztworu wzorcowego chlorkéw (50 pug Cl/mL)
OD i uzupetni¢ wodg do chromatografii OD do 20,0 mL.

Roztwér slepej préby: woda do chromatografii OD.

Kolumna:

- wymiary: dtugos¢ 0,25 m, $rednica wewnetrzna 2 mmy;

- faza nieruchoma: mocno zasadowa zywica anionowymienna
do chromatografii OD (13 pm).

Faza ruchoma: rozpusci¢ 0,600 g wodorotlenku potasu OD
w wodzie do chromatografii OD i uzupelni¢ takim samym roz-
puszczalnikiem do 1000,0 mL.

Szybkos¢ przeptywu: 0,4 mL/min.

Detekcja: detektor konduktometryczny wyposazony w odpo-
wiedni eliminator jonéw.

Wprowadzenie: 50 uL roztworu badanego (b), roztworéw po-
réwnawczych (a) i (b) i roztworu slepej préby.

Czas analizy: 2,5-krotno$¢ czasu retencji bromku.

Czas retencji: chlorek = ok. 5 min; bromek = ok. 8 min; siar-
czan = ok. 16 min.

Przydatnos¢ uktadu: roztwor poréwnawczy (b):

- rozdzielczo$¢: nie mniej niz 8,0 pomiedzy pikami chlorku
i bromku.

Wartosci graniczne: skorygowaé powierzchnie pikéw roztwo-
ru badanego (b) i roztworu pordéwnawczego (a) uzywajac po-
wierzchni pikéw roztworu élepej préby:
~ chlorki: powierzchnia piku chlorku na chromatogramie roz-

tworu badanego (b) nie jest wieksza niz réznica pomiedzy

powierzchniami pikéw chlorku na chromatogramach roz-

tworu badanego (b) i roztworu poréwnawczego (a) (0,6%);

- siarczany: powierzchnia piku siarczanu na chromatogramie
roztworu badanego (b) nie jest wieksza niz roéznica pomiedzy
powierzchniami pikéw siarczanu na chromatogramach roz-
tworu badanego (b) i roztworu poréwnawczego (a) (100 ug/g).
Jodki. Do 5 mL roztworu S doda¢ 0,15 mL roztworu chlorku

zelaza(IlI) OD1 i 2 mL chlorku metylenu OD. Wytrzasnac i po-

zostawi¢ do rozdzielenia. Dolna warstwa jest bezbarwna (2.2.2,

metoda I).

Zelazo (2.4.9): nie wiecej niz 20 pg/g.

Uzupetni¢ 5 mL roztworu S wodg OD do 10 mL.

Magnez i metale ziem alkalicznych (2.4.7): nie wiecej niz
200 pg/g; w przeliczeniu na wapn (Ca).

10,0 g substancji badanej spelnia wymagania oznaczenia gra-
nicznego zanieczyszczenia magnezem i metalami ziem alkalicz-
nych. Objetos¢ zuzytego roztworu edetynianu sodu (0,01 mol/L)
RM nie jest wieksza niz 5,0 mL.
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01/2008:0298
zmieniona (6.0)

THEOBROMINUM

Teobromina

Theobromine; Thébromine

HN N
A Ly
07 N N
CHs
C.HN,O, m.cz. 180,2
[83-67-0]
DEFINICJA

Teobrominazawieranie mniejniz99,0% inie wiecejniz101,0%
3,7-dimetylo-3,7-dihydro-1H-puryno-2,6-dionu, w przelicze-
niu na wysuszong substancje.

WEASCIWOSCI

Bialy lub prawie bialy proszek, bardzo trudno rozpuszczalny
w wodzie i w etanolu, trudno rozpuszczalny w wodorotlenku
amonowym. Substancja rozpuszcza si¢ w rozcieficzonych roz-
tworach wodorotlenkéw litowcow i w kwasach nieorganicznych.

TOZSAMOSC

Tozsamo$¢ pierwsza: A, C.

Tozsamos¢ druga: B, C.

A. Wykona¢ badanie metodg absorpcyjnej  spektrofotometrii
w podczerwieni (2.2.24), poréwnujac z widmem feobrominy CSE

B. Rozpuscié, tagodnie ogrzewajac, ok. 20 mg substancji bada-
nej w 2 mL rozciericzonego wodorotlenku amonowego OD1
i ochtodzi¢. Dodac 2 mL roztworu azotanu srebra OD2. Roz-
twor pozostaje przezroczysty. Roztwor utrzymywac kilka
minut we wrzeniu. Wytrgca sie bialy, krystaliczny osad.

C. Substancja badana wykazuje reakcje na ksantyny (2.3.1).

BADANIA

Kwasowo$¢. Do 0,4 g substancji badanej dodac¢ 20 mL wrza-
cej wody OD i utrzymywa¢ 1 min we wrzeniu. Pozostawi¢ do
ochtodzenia i przesgczy¢. Dodaé 0,05 mL roztworu blekitu bro-
motymolowego ODI. Roztwdr jest z6tty lub zéitawozielony. Do
zmiany zabarwienia wskaznika na niebieskie zuzywa sie nie wie-
cej niz 0,2 mL roztworu wodorotlenku sodu (0,01 mol/L) RM.

Substancje pokrewne. Wykona¢ badanie metodg chroma-
tografii cienkowarstwowej (2.2.27), uzywajac plytki pokrytej
zelem krzemionkowym GF,;, OD.

Roztwdr badany. Do 0,2 g miatko sproszkowanej substan-

cji badanej doda¢ 10 mL mieszaniny 4 objetoéci metanolu OD
i 6 objetosci chloroformu OD. Ogrzewaé 15 min pod chiod-
nicg zwrotng na tazni wodnej, od czasu do czasu wstrzgsajac.
Ochtodzi¢ i przesaczyc.

Roztwdr poréwnawczy. Rozpusci¢ 5mg teobrominy CSP
w mieszanie 4 objetoSci metanolu OD i 6 objetosci chloroformu
OD, i uzupelni¢ takg samg mieszaning rozpuszczalnikéw do
50 mL.

Nanie$¢ oddzielnie na plytke po 10 pL kazdego roztworu.
Chromatogram rozwing¢ na odleglo$¢ 15 cm uzywajgc mie-
szaniny 10 objetosci stezonego wodorotlenku amonowego OD,
30 objetosci acetonu OD, 30 objetosci chloroformu OD i 40 obje-
tosci butanolu OD. Plytke pozostawi¢ do wysuszenia na powie-
trzu i obejrzeé w nadfiolecie przy 254 nm. Na chromatogramie

roztworu badanego zadna plama, poza plama gléwng, nie jest
intensywniejsza niz plama na chromatogramie roztworu porow-
nawczego (0,5%).

Metale ciezkie (2.4.8). 1,0 g substancji badanej spelnia wy-
magania badania (metoda C) (20 pg/g). Przygotowac roztwor
poréwnawczy uzywajac 2 mL roztworu wzorcowego ofowiu
(10 ug Pb/mL) OD.

Strata masy po suszeniu (2.2.32). Nie wigcej niz 0,5%; po
suszeniu 1,000 g substancji badanej w suszarce w temp. 105°C.

Popiél siarczanowy (2.4.14). Nie wiecej niz 0,1%; do wyko-
nania badania uzy¢ 1,0 g substancji badanej.

ZAWARTOSC

Rozpusci¢ 0,150 g substancji badanej w 125 mL wrzacej
wody OD, ochlodzi¢ do temperatury od 50°C do 60°C i dodac
25 mL roztworu azotanu srebra (0,1 mol/L) RM. Uzywajgc 1 mL
roztworu fenoloftaleiny OD jako wskaznika, miareczkowac roz-
tworem wodorotlenku sodu (0,1 mol/L) RM, do uzyskania r6zo-
wego zabarwienia.

1 mL roztworu wodorotlenku sodu (0,1 mol/L) RM odpowia-
da 18,02 mg teobrominy (C,HgN,0O,).

01/2008:0299
zmieniona (6.0)
THEOPHYLLINUM
Teofilina
Theophylline; Théophylline
0]
HaC - y
N
LAY
07 N N
CHs
C,H;N, O, m.cz. 180,2
[58-55-9]
DEFINICJA

1,3-Dimetylo-3,7-dihydro-1H-puryno-2,6-dion.
Zawartosé: od 99,0% do 101,0% (w przeliczenin na wysuszo-
ng substancje).

WELASCIWOSCI
Wyglgd: bialy lub prawie biaty, krystaliczny proszek.
Rozpuszczalnosé: substancja trudno rozpuszczalna w wodzie,
dos¢ trudno rozpuszczalna w etanolu (96%). Substancja roz-
puszcza sie w roztworach wodorotlenkéw litowcéw, w wodoro-
tlenku amonowym i w kwasach nieorganicznych.

TOZSAMOSC

Tozsamos¢ pierwsza: B, D.

Tozsamos¢ druga: A, C, D, E.

A. Temperatura topnienia (2.2.14): od 270°C do 274°C, ozna-
czona po suszeniu substancji w temp. 100-105°C.

B. Absorpcyjna spektrofotometria w podczerwieni (2.2.24)
Poréwnanie: widmo poréwnawcze Ph. Eur. teofiliny.

C. Ogrzewa¢ 3 min 10 mg substancji badanej z 1,0 mL roz-
tworu wodorotlenku potasu OD (360 g/L) w tazni wodnej
w temp. 90°C, nastepnie doda¢ 1,0 mL roztworu zdwuazo-
wanego kwasu sulfanilowego OD. Powoli powstaje czerwone
zabarwienie. Wykona¢ §lepa prébe.

D. Strata masy po suszeniu (patrz ,Badania”).

E. Substancja badana wykazuje reakcje na ksantyny (2.3.1).
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BADANIA
Roztwor S. Rozpuscié, ogrzewajac, 0,5 g substancji badanej

w wodzie pozbawionej dwutlenku wegla OD, ochtodzi¢ i uzupel-

ni¢ takim samym rozpuszczalnikiem do 75 mL.

Wyglad roztworu. Roztwor S jest przezroczysty (2.2.1) i bez-
barwny (2.2.2, metoda II).

Kwasowo$¢. Do 50 mL roztworu S doda¢ 0,1 mL roztworu
czerwieni metylowej OD. Roztwor jest czerwony. Do zmiany za-
barwienia wskaznika na zé6lte zuzywa sie nie wiecej niz 1,0 mL
roztworu wodorotlenku sodu (0,01 mol/L) RM.

Substancje pokrewne. Chromatografia cieczowa (2.2.29).

Roztwér badany. Rozpusci¢ 40,0 mg substancji badanej w fa-
zie ruchomej i uzupetni¢ fazg ruchoma do 20,0 mL.

Roztwdr poréwnawczy (a). Uzupelni¢ 1,0 mL roztworu bada-
nego fazg ruchoma do 100,0 mL. Uzupelni¢ 1,0 mL tego roztwo-
ru fazg ruchoma do 10,0 mL.

Roziwér poréwnawczy (b). Rozpuséci¢ 10 mg teobrominy OD
w fazie ruchomej, doda¢ 5 mL roztworu badanego i uzupelnié
fazg ruchoma do 100 mL. Uzupelni¢ 5 mL tego roztworu fazg
ruchomg do 50 mL.

Kolumna:

- wymiary: dlugoé¢ 0,25 m, érednica wewnetrzna 4 mm;

~ faza nieruchoma: zel krzemionkowy do chromatografii z gru-
pami oktadecylosililowymi OD (7 um).

Faza ruchoma: zmieszal 7 objeto$ci acetonitrylu do chroma-
tografii OD i 93 objetosci roztworu octanu sodu OD (1,36 g/L)
zawierajgcego 5,0 mL/L lodowatego kwasu octowego OD.

Szybkos¢ przeptywu: 2,0 mL/min.

Detekcja: spektrofotometr przy 272 nm.

Wprowadzenie: 20 pL.

Czas analizy: 3,5-krotnos¢ czasu retencji teofiliny.

Retencja wzgledna w poréwnaniu z teofiling (czas reten-
¢ji = ok. 6 min): zanieczyszczenie C = ok. 0,3; zanieczyszcze-
nie B = ok. 0,4; zanieczyszczenie D = ok. 0,5; zanieczyszcze-
nie A = ok. 2,5.

Przydatnos¢ uktadu: roztwér poréwnawczy (b):

- rozdzielczodé: nie mniej niz 2,0 pomiedzy pikami teobrominy
i teofiliny.

Wartosci graniczne:

- zanieczyszczenia A, B, C, D: dla kazdego zanieczyszczenia,
nie wiecej niz powierzchnia piku gléwnego na chromatogra-
mie roztworu poréwnawczego (a) (0,1%);

- kazde inne zanieczyszczenie: dla kazdego zanieczyszczenia,
nie wiecej niz powierzchnia piku gléwnego na chromatogra-
mie roztworu poréwnawczego (a) (0,1%);

~ suma zanieczyszczehi: nie wiecej niz 5-krotnoé¢ powierzchni
piku gléwnego na chromatogramie roztworu poréwnawcze-
go (a) (0,5%);

~ warto$¢ graniczna pominiecia: 0,5-krotnoé¢ powierzchni piku
gléwnego na chromatogramie roztworu poréwnawczego (a)
(0,05%).

Metale ciezkie (2.4.8): nie wigcej niz 20 pg/g.

1,0 g substancji badanej spelnia wymagania badania (met
1

da C). Przygotowac roztwor poréwnawczy uzywajgc 2 mL roz-
tworu wzorcowego ofowiu (10 g Pb/mlL) OD.
Strata masy po suszeniu (2.2.32): nie wiecej niz 0,5%; po
suszeniu 1,000 g substancji badanej w suszarce w temp. 105°C.
Popiot siarczanowy (2.4.14): nie wiecej niz 0,1%; do wyko-
nania badania uzy¢ 1,0 g substancji badanej.

to
e

ZAWARTOSC

Rozpusci¢ 0,150 g substancji badanej w 100 mL wody OD,
doda¢ 20 mL roztworu azotanu srebra (0,1 mol/L) RM i wy-
trzgsnaé. Dodaé 1 mL roztworu bigkitu bromotymolowego ODI.
Miareczkowa¢ roztworem wodorotlenku sodu (0,1 mol/L) RM.

1 mL roztworu wodorotlenku sodu (0,1 mol/L) RM odpowia-
da 18,02 mg teofiliny (C;HyN,O,).

ZANIECZYSZCZENIA

Zanieczyszczenia indywidualnie okreslane: A, B, C, D.

Inne wykrywalne zanieczyszczenia (nastepujace substancje,
jezeli sg obecne w wystarczajacej iloéci, mogg by¢ wykryte w jed-
nym z badan podanych w monografii. Sg ograniczone przez
ogélne kryterium akceptacji dla innych lub nieokreslanych
indywidualnie zanieczyszczen i/lub przez monografie ogdlng
Corpora ad usum pharmaceuticum (2034). Nie jest wiec ko-
nieczne identyfikowanie tych zanieczyszczen w celu wykazania
zgodnosci substancji. Patrz takze 5.10. Kontrola zanieczyszczert
w substancjach do celéw farmaceutycznych): E, F.
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E 7-(2-hydroksyetylo)-1,3-dimetylo-3,7-dihydro-1H-puryno-
-2,6-dion (etofilina).
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THEOPHYLLINUM
ET ETHYLENEDIAMINUM ANHYDRICUM

Teofilina z etylenodiaming, bezwodna

Theophylline-ethylenediamine, anhydrous; Théophylline-éthyléne-
diamine anhydre

0
HSC\N H
NH
HzN/\/ Y )\ l />
07 N N
CHs ,
C6H,.N,,0, m.cz. 420,4
[317-34-0]
DEFINICJA
Zawartosc:

— teofilina (C;HN,O,; m.cz.180,2): od 84,0% do 87,4% (w prze-
liczeniu na bezwodng substancje);

— etylenodiamina (C,HyN,; m.cz. 60,1): od 13,5% do 15,0% (w prze-
liczeniu na bezwodng substancje).

WEASCIWOSCI

Wyglgd: bialy lub jasnozéttawy proszek, czasami ziarnisty,
higroskopijny.

Rozpuszczalnosé: substancja latwo rozpuszczalna w wodzie
(roztwor metnieje w wyniku absorpcji dwutlenku wegla), prak-
tycznie nierozpuszczalna w bezwodnym etanolu.

TOZSAMOSC
Tozsamosc¢ pierwsza: B, C, E.
Tozsamos¢ druga: A, C, D, E, .

Rozpusci¢ 1,0 g substancji badanej w 10 mL wody OD i, wy-
trzasajgc, dodawac kroplami 2 mL rozcieficzonego kwasu solnego
OD. Przesgczyé. Uzy¢ osadu do badan A, B, D i F tozsamodci,
a przesaczu do badania C tozsamodci.

A. Temperatura topnienia (2.2.14): od 270°C do 274°C, do
badania uzy¢ osadu, przemytego wodg OD i wysuszonego

w temp. 105°C.

B. Absorpcyjna spektrofotometria w podczerwieni (2.2.24).

Przygotowanie: osad, przemyty wodg OD i wysuszony

w temp. 105°C.

Poréwnanie: teofilina CSP.

C. Do przesgczu dodaé 0,2 mL chlorku benzoilu OD, doprowa-
dzi¢ rozciericzonym roztworem wodorotlenku sodu OD do
odczynu zasadowego 1 energicznie wytrzqanc’ Przesgczy¢,

przemy¢ osad 10 mL wody OD, rozpuéci¢ w 5 mL goracego

etanolu (96%) OD i doda¢ 5 mL wody OD. Wytraca si¢ osad,
ktory po przemyciu i wysuszeniu w temp. 105°C, topi sie
(2.2.14) w temperaturze od 248°C do 252°C.

D. Ogrzewa¢ ok. 10 mg osadu 3 min w lazni wodnej o temp.
90°C z 1,0 mL roztworu wodorotlenku potasu OD (360 g/L),
nastepnie doda¢ 1,0 mL roztworu zdwuazowanego kwasu sul-
fanilowego OD. Powoli powstaje czerwone zabarwienie. Wy-
konac élepg prébe.

E. Woda (patrz ,,Badania”).

E Osad wykazuje reakcje na ksantyny (2.3.1).

BADANIA

Wyglad roztworu. Opalizacja roztworu nie jest wigksza niz
opalizacja zawiesiny poréwnawczej I (2.2.1), a jego zabarwienie

nie jest intensywniejsze niz zabarwienie roztworu poréwnaw-

czego 77, (2.2.2, metoda II).

Rozpusci¢, tagodnie ogrzewajac, 0,5 g substancji badanej
w 10 mL wody pozbawionej dwutlenku wegla OD.

Substancje pokrewne. Chromatografia cieczowa (2.2.29).

Roztwér badany. Rozpusci¢ 47 mg substancji badanej w fazie
ruchomej i uzupetni¢ fazg ruchomg do 20,0 mL.

Roztwér poréwnawezy (a). Uzupelni¢ 1,0 mL roztworu bada-
nego fazg ruchoma do 100,0 mL. Uzupelni¢ 1,0 mL tego roztwo-
ru fazg ruchomg do 10,0 mL.

Roztwér poréwnawczy (b). Rozpusci¢ 10 mg teobrominy OD
(zanieczyszczenie G) w fazie ruchomej, doda¢ 5 mL roztworu
badanego i uzupelni¢ fazg ruchoma do 100 mL. Uzupelni¢ 5 mL
tego roztworu fazg ruchoma do 50 mL.

Kolumna:

— wymiary: dtugo$¢ 0,25 m, érednica wewnetrzna 4 mm;

~ faza nieruchoma: zel krzemionkowy do chromatografii z gru-
pami oktadecylosililowymi OD (7 um).

Faza ruchoma: zmiesza¢ 7 objetosci acetonitrylu do chroma-
tografii OD i 93 objetosci roztworu octanu sodu OD (1,36 g/L),
zawierajgcego 0,50% (V/V) lodowatego kwasu octowego OD.

Szybkos¢ przeplywu: 2,0 mL/min.

Detekcja: spektrofotometr przy 272 nm.

Wprowadzenie: 20 uL.

Czas analizy: 3,5-krotno$¢ czasu retencji teofiliny.

Retencja wzgledna w poréwnaniu z teofiling (czas retencji =
ok. 6 min): zanieczyszczenie G = ok. 0,6.

Przydatnosé uktadu: roztwér poréwnawezy (b):
~ rozdzielczosé: nie mniej niz 2,0 pomiedzy pikami zanieczysz-

czenia G i teofiliny.

Wartosci graniczne:

— zanieczyszczenia indywidualnie nieokreslane: dla kazdego za-
nieczyszczenia, nie wiecej niz powierzchnia piku gtéwnego
na chromatogramie roztworu poréwnawczego (a) (0,10%);

— suma zanieczyszcze#: nie wiecej niz powierzchnia piku
gléwnego na chromatogramie roztworu poréwnawczego (a)
(0,1%);

— wartos¢ graniczna pominigcia: 0,5-krotnos¢ powierzchni piku
gléwnego na chromatogramie roztworu poréwnawczego (a)
(0,05%).

Metale ciezkie (2.4.8): nie wiecej niz 20 pg/g.

Rozpuszczalnik: woda OD.

0,500 g substancji badanej spetnia wymagania badania (me-
toda H). Przygotowal roztwor poréwnawczy uzywajgc 1 mL
roztworu wzorcowego otowiu (10 g Pb/mL) OD. Substancja wy-
traca sie po dodaniu roztworu buforowego o pH 3,5 OD i roz-
puszcza sie ponownie po uzupetnieniu wodg OD do 100 mL.

Woda (2.5.12): nie wiecej niz 1,5%; do wykonania badania
uzy¢ 0,50 g substancji badanej.

Popi6l siarczanowy (2.4.14): nie wiecej niz 0,1%; do wyko-
nania badania uzy¢ 1,0 g substancji badanej.

ZAWARTOSC

Etylenodiamina. Rozpuéci¢ 0,250 g substancji badanej
w 30 mL wody OD. Doda¢ 0,1 mL roztworu zieleni bromokre-
zolowej OD. Miareczkowa¢ kwasem solnym (0,1 mol/L) RM do
zielonego zabarwienia.

I mL kwasu solnego (0,1 mol/L) RM odpowiada 3,005 mg
etylenodiaminy (C,HgN,).

Teofilina. Ogrzewaé 0,200 g substancji badanej do stale]
masy w suszarce w temp. 135°C. Rozpusci¢ pozostatos¢, ogrze-
wajac, w 100 mL wody OD, pozostawi¢ do ochlodzenia, doda¢
20 mL roztworu azotanu srebra (0,1 mol/L) RM i wytrzasnac.
Doda¢ 1 mL roztworu blekitu bromotymolowego OD1. Miarecz-
kowa¢ roztworem wodorotlenku sodu (0,1 mol/L) RM.

1 mL roztworu wodorotlenku sodu (0,1 mol/L) RM odpowia-
da 18,02 mg teofiliny (C,HyN,O,).

3816

Patrz trzecia strona okladki: czes¢ informacyjna dotyczgea monografii ogélnych



FARMAKOPEA POLSKA WYDANIE X (2014) TOM IT

THEOPHYLLINUM ET ETHYLENEDIAMINUM HYDRICUM

PRZECHOWYWANIE
W hermetycznym pojemniku, chronigc od $wiatla.

ZANIECZYSZCZENIA

Inne wykrywalne zanieczyszczenia (nastgpujace substancje,
jezeli sg obecne w wystarczajgcej iloéci, moga by¢ wykryte w jed-
nym z badan podanych w monografii. Sa ograniczone przez
ogélne kryterium akceptacji dla innych lub nieokredlanych
indywidualnie zanieczyszczen i/lub przez monografie ogdélng
Corpora ad usum pharmaceuticum (2034). Nie jest wigc ko-
nieczne identyfikowanie tych zanieczyszczen w celu wykazania
zgodnodci substancji. Patrz takze 5.10. Kontrola zanieczyszczen
w substancjach do celéw farmaceutycznych): A, B, C, D, E, E, G.
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G. 3,7-dimetylo-3,7-dihydro-1H-puryno-2,6-dion
(teobromina).
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THEOPHYLLINUM
ET ETHYLENEDIAMINUM HYDRICUM

Teofilina z etylenodiaming, uwodniona

Theophylline-ethylenediamine hydrate; Théophylline-éthylénedi-
amine hydratée

O
HsC . N H
NH
HgN/\/ 2, )\ | /> , xH,0
07 "N N
CHs ,
C,H.N,,0,xH,0 m.cz. 420,4 (substancja bezwodna)
[72487-55-9]
DEFINICJA
Zawartosc:

— teofilina (C;H;N,O,; m.cz.180,2): od 84,0% do 87,4% (w prze-
liczeniu na bezwodng substancje);

— etylenodiamina (C,HgN,; m.cz. 60,1): od 13,5% do 15,0%
(w przeliczeniu na bezwodna substancje).

WELASCIWOSCI
Wyglgd: bialy lub jasnozéttawy proszek, czasami ziarnisty.
Rozpuszezalnosé: substancja tatwo rozpuszczalna w wodzie
(roztwér metnieje w wyniku absorpcji dwutlenku wegla), prak-
tycznie nierozpuszczalna w bezwodnym etanolu.

TOZSAMOSC

Tozsamosc¢ pierwsza: B, C, E.

Tozsamos¢ druga: A, C, D, E, F.

Rozpusci¢ 1,0 g substancji badanej w 10 mL wody OD, i wy-
trzasajac, dodawa¢ kroplami 2 mL rozcieficzonego kwasu solne-
g0 OD. Przesgczy¢. Uzy¢ osadu do badan A, B, D i F tozsamodci,
a przesaczu do badania C tozsamosci.

A. Temperatura topnienia (2.2.14): od 270°C do 274°C, do
badania uzy¢ osadu, przemytego wodg OD i wysuszonego
w temp. 105°C.

B. Absorpcyjna spektrofotometria w podczerwieni (2.2.24).
Przygotowanie: osad, przemyty wodg OD i wysuszony
w temp. 105°C.

Poréwnanie: teofilina CSP.

C. Do przesgczu doda¢ 0,2 mL chlorku benzoilu OD, doprowa-
dzi¢ rozciericzonym roztworem wodorotlenku sodu OD do
odczynu zasadowego i energicznie wytrzgsnac. Przesgczyc,
przemy¢ osad 10 mL wody OD, rozpusci¢ w 5 mL gorgcego
etanolu (96%) OD i doda¢ 5 mL wody OD. Wytraca si¢ osad,
ktéry po przemyciu i wysuszeniu w temp. 105°C, topi si¢
(2.2.14) w temperaturze od 248°C do 252°C.

D. Ogrzewac ok. 10 mgosadu 3 min w lazni wodnej w temp. 90°C
z 1,0 mL roztworu wodorotlenku potasu OD (360 g/L), nastep-
nie doda¢ 1,0 mL roztworu zdwuazowanego kwasu sulfanilo-

Wskazéwki ogdlne” (1) odnoszg sig do wszystkich monografii i innych tekstéw
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wego OD. Powoli powstaje czerwone zabarwienie. Wykonac
$lepa prébe.

E. Woda (patrz ,Badania”).

E. Osad wykazuje reakcje na ksantyny (2.3.1).

BADANIA

Wyglad roztworu. Opalizacja roztworu nie jest wieksza niz
opalizacja zawiesiny poréwnawczej I (2.2.1), a jego zabarwienie
nie jest intensywniejsze niz zabarwienie roztworu poréwnaw-
czego 77 (2.2.2, metoda II).

Rozpuici¢, tagodnie ogrzewajac, 0,5 g substancji badanej
w 10 mL wody pozbawionej dwutlenku wegla OD.

Substancje pokrewne. Chromatografia cieczowa (2.2.29).

Roztwdr badany. Rozpusci¢ 50 mg substancji badanej w fazie
ruchomej i uzupetni¢ fazg ruchoma do 20,0 mL.

Roztwér poréwnawczy (a). Uzupetni¢ 1,0 mL roztworu bada-
nego fazg ruchoma do 100,0 mL. Uzupelni¢ 1,0 mL tego roztwo-
ru fazg ruchoma do 10,0 mL.

Roztwoér poréwnawezy (b). Rozpusci¢ 10 mg teobrominy OD
(zanieczyszczenie G) w fazie ruchomej, doda¢ 5 mL roztworu
badanego i uzupetni¢ faza ruchoma do 100 mL. Uzupelni¢ 5 mL
tego roztworu fazg ruchoma do 50 mL.

Kolumna:

— wymiary: dlugo$¢ 0,25 m, $rednica wewnetrzna 4 mm;

— faza nieruchoma: zel krzemionkowy do chromatografii z gru-
pami oktadecylosililowymi OD (7 pum).

Faza ruchoma: zmiesza¢ 7 objetoéci acetonitrylu do chroma-
tografii OD i 93 objetoéci roztworu octanu sodu OD (1,36 g/L),
zawierajacego 0,50% (V/V) lodowatego kwasu octowego OD.

Szybkos¢ przepltywu: 2,0 mL/min.

Detekcja: spektrofotometr przy 272 nm.

Wprowadzenie: 20 pL.

Czas analizy: 3,5-krotnos¢ czasu retencji teofiliny.

Retencja wzgledna w pordwnaniu z teofiling (czas reten-
¢ji = ok. 6 min): zanieczyszczenie G = ok. 0,6.

Przydatnos¢ ukladu: roztwér poréwnawezy (b):

- rozdzielczosé: nie mniej niz 2,0 pomiedzy pikami zanieczysz-
czenia G i teofiliny.

Wartosci graniczne:

— zanieczyszczenia indywidualnie nieokreslane: dla kazdego za-
nieczyszczenia, nie wiecej niz powierzchnia piku gtéwnego
na chromatogramie roztworu poréwnawczego (a) (0,10%);

— suma zanieczyszcze#i: nie wiecej niz powierzchnia piku
gléwnego na chromatogramie roztworu poréwnawczego (a)
(0,1%);

— warto$é graniczna pominigcia: 0,5-krotno$¢ powierzchni piku
gléwnego na chromatogramie roztworu poréwnawczego (a)
(0,05%).

Metale ciezkie (2.4.8): nie wiecej niz 20 pg/g.

Rozpuszczalnik: woda OD.

0,500 g substancji badanej spetnia wymagania badania (me-
toda H). Przygotowaé roztwér poréwnawczy uzywajac 1 mL
roztworu wzorcowego otowiu (10 ug Pb/mL) OD. Substancja wy-
traca sie po dodaniu roztworu buforowego o pH 3,5 OD i roz-
puszcza sie ponownie po uzupelnieniu wodg OD do 100 mL.

Woda (2.5.12): od 3,0% do 8,0%; do wykonania badania uzy¢
0,50 g substancji badanej.

Popidl siarczanowy (2.4.14): nie wigcej niz 0,1%; do wyko-
nania badania uzy¢ 1,0 g substancji badane;j.

ZAWARTOSC

Etylenodiamina. Rozpusci¢ 0,250 g substancji badanej
w 30 mL wody OD. Doda¢ 0,1 mL roztworu zieleni bromokre-
zolowej OD. Miareczkowaé kwasem solnym (0,1 mol/L) RM do
zielonego zabarwienia.

I mL kwasu solnego (0,1 mol/L) RM odpowiada 3,005 mg
etylenodiaminy (C,HN,).

Teofilina. Ogrzewad 0,200 g substancji badanej do stalej
masy w suszarce w temp. 135°C. Rozpuéci¢ pozostalo$¢, ogrze-
wajgc, w 100 mL wody OD, pozostawi¢ do ochlodzenia, dodac
20 mL roztworu azotanu srebra (0,1 mol/L) RM i wytrzasnac.
Doda¢ 1 mL roztworu blgkitu bromotymolowego ODI1. Miarecz-
kowaé roztworem wodorotlenku sodu (0,1 mol/L) RM.

1 mL roztworu wodorotlenku sodu (0,1 mol/L) RM odpowia-
da 18,02 mg teofiliny (C,HN,O,).

PRZECHOWYWANIE
W catkowicie wypelnionym, hermetycznym pojemnikuy,
chronigc od $wiatla.

ZANIECZYSZCZENIA

Inne wykrywalne zanieczyszczenia (nastepujace substancje,
jezeli sg obecne w wystarczajacej ilosci, mogg by¢ wykryte wjed-
nym z badan podanych w monografii. S3 ograniczone przez
ogblne kryterium akceptacji dla innych lub nieokredlanych
indywidualnie zanieczyszczen i/lub przez monografie ogdlng
Corpora ad usum pharmaceuticum (2034). Nie jest wiec ko-
nieczne identyfikowanie tych zanieczyszczen w celu wykazania
zgodnosci substancji. Patrz takze 5.10. Kontrola zanieczyszczeti
w substancjach do celéw farmaceutycznych): A, B, C, D, E, E G.

o CHs
HC. N)K/[N’
o)\ | N/>

N
CHs
A. 1,3,7-trimetylo-3,7-dihydro-1H-puryno-2,6-dion (kofeina),

o)
H
HN
L )
o)\hlj N
CH;

B. 3-metylo-3,7-dihydro-1H-puryno-2,6-dion,

o}
H
HaC o N._
N | CHO
o)\nil NH,
CHs

C. N-(6-amino-1,3-dimetylo-2,4-diokso-1,2,3,4-tetra-
hydropirymidyn-5-ylo)formamid,

Ly N

F LY

N

Hl\'l H
CHs

D. N-metylo-5-(metyloamino)-1H-imidazolo-4-karboksyamid,

O
(0]
O)\N N

|
CHs

E. 1,3-dimetylo-7,9-dihydro-1H-puryno-2,6,8(3H)-trion,
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THEOPHYLLINUM MONOHYDRICUM

e I on
8

0

\

CHs

E 7-(2-hydroksyetylo)-1,3-dimetylo-3,7-dihydro-1H-puryno-
-2,6-dion (etofilina),

0 CH
HN N
L)
o)\rlu N
CHs

G. 3,7-dimetylo-3,7-dihydro-1H-puryno-2,6-dion (teobromina).

01/2008:0302
zmieniona (6.0)

THEOPHYLLINUM MONOHYDRICUM

Teofilina jednowodna

Theophylline monohydrate; Théophylline monohydratée

o)
HiC. {
/k | ) . mo
07 N N
CH

3

C,HN,0,,H,0 m.cz. 198,2

[5967-84-0]

DEFINICJA
1,3-Dimetylo-3,7-dihydro-1H-puryno-2,6-dion, jednowodny.
Zawartos¢: od 99,0% do 101,0% (w przeliczeniu na bezwodng
substancje).

WLASCIWOSCI
Wyglgd: bialy lub prawie bialy, krystaliczny proszek.
Rozpuszczalnosé: substancja trudno rozpuszczalna w wodzie,

do$¢ trudno rozpuszczalna w etanolu (96%). Substancja roz-

puszcza sie w roztworach wodorotlenkéw litowcow, w wodoro-
tlenku amonowym i w kwasach nieorganicznych.

TOZSAMOSC

lozsamosc pierwsza: B, D.

Tozsamos¢ druga: A, C, D, E.

A. Temperatura topnienia (2.2.14): od 270°C do 274°C, ozna-
czona po suszeniu w temp. 100-105°C.

B. Absorpcyjna spektrofotometria w podczerwieni (2.2.24).
Przygotowanie: wysuszy¢ substancje badang przed uzyciem
w temp. 100-105°C.

Poréwnanie: widmo poréwnawcze Ph. Eur. teofiliny.

C. Ogrzewaé 10 mg substancji badanej 3 min w tazni wodnej
w temp. 90°C z 1,0 mL roztworu wodorotlenku potasu OD
(360 g/L), nastepnie doda¢ 1,0 mL roztworu zdwuazowanego
kwasu sulfanilowego OD. Powoli powstaje czerwone zabar-
wienie. Wykonac $lepg probe.

D. Woda (patrz ,,Badania”).

E. Substancja badana wykazuje reakcje na ksantyny (2.3.1).

BADANIA
Roztwér S. Rozpuscié, ogrzewajac, 0,5 g substancji badanej

w wodzie pozbawionej dwutlenku wegla OD, ochlodzi¢ i uzupet-

ni¢ takim samym rozpuszczalnikiem do 75 mL.

Wyglad roztworu. Roztwor S jest przezroczysty (2.2.1) i bez-
barwny (2.2.2, metoda II).

Kwasowosé¢. Do 50 mL roztworu S doda¢ 0,1 mL roztworu
czerwieni metylowej OD. Roztwdr jest czerwony. Do zmiany za-
barwienia wskaznika na zélte zuzywa si¢ nie wigcej niz 1,0 mL
roztworu wodorotlenku sodu (0,01 mol/L) RM.

Substancje pokrewne. Chromatografia cieczowa (2.2.29).

Roztwér badany. Rozpuscic¢ 40,0 mg substancji badanej w fa-
zie ruchomej i uzupetnié faza ruchoma do 20,0 mL.

Rozitwdr poréwnawczy (a). Uzupelni¢ 1,0 mL roztworu bada-
nego fazg ruchomg do 100,0 mL. Uzupelnic¢ 1,0 mL tego roztwo-
ru fazg ruchomg do 10,0 mL.

Roztwér poréwnawczy (b). Rozpusci¢ 10 mg teobrominy OD
w fazie ruchomej, doda¢ 5 mL roztworu badanego i uzupelni¢
faza ruchomg do 100 mL. Uzupelni¢ 5 mL tego roztworu fazg
ruchomg do 50 mL.

Kolumna:
~ wymiary: dlugo$¢ 0,25 m, $rednica wewnetrzna 4 mmy;

- faza nieruchoma: zel krzemionkowy do chromatografii z gru-
pami oktadecylosililowymi OD (7 ym).

Faza ruchoma: zmiesza¢ 7 objetosci acetonitrylu do chroma-
tografii OD i 93 objetosci roztworu octanu sodu OD (1,36 g/L)
zawierajgcego 5,0 mL/L lodowatego kwasu octowego OD.

Szybkos¢ przeplywu: 2,0 mL/min.

Detekcja: spektrofotometr przy 272 nm.

Wprowadzenie: 20 L.

Czas analizy: 3,5-krotnos¢ czasu retencji teofiliny.

Retencja wzgledna w poréwnaniu z teofiling (czas retencji =
ok. 6 min): zanieczyszczenie C = ok. 0,3; zanieczyszczenie B = ok. 0,4;
zanieczyszczenie D = ok. 0,5; zanieczyszczenie A = ok. 2,5.

Przydatnos¢ uktadu: roztwér poréwnawczy (b):

- rozdzielczo$é: nie mniej niz 2,0 pomiedzy pikami teobrominy
i teofiliny.

Wartosci graniczne:
~ zanieczyszczenia A, B, C, D: dla kazdego zanieczyszczenia,

nie wiecej niz powierzchnia piku gléwnego na chromatogra-

mie roztworu poréwnawczego (a) (0,1%);

- kazde inne zanieczyszczenie: dla kazdego zanieczyszczenia,
nie wiecej niz powierzchnia piku gléwnego na chromatogra-
mie roztworu poréwnawczego (a) (0,1%);

— suma zanieczyszczesi: nie wiecej niz 5-krotnos¢ powierzchni
piku gléwnego na chromatogramie roztworu poréwnawcze-
go (a) (0,5%);

— wartosé graniczna pominigcia: 0,5-krotno$¢ powierzchni piku
gtéwnego na chromatogramie roztworu poréwnawczego (a)
(0,05%).

Metale ciezkie (2.4.8): nie wigcej niz 20 ug/g.

1,0 g substancji badanej spetnia wymagania badania (meto-
da C). Przygotowad roztwér poréwnawczy uzywajgc 2 mL roz-
tworu wzorcowego otowiu (10 ug Pb/mL) OD.

Woda (2.5.12): od 8,0% do 9,5%; do wykonania badania uzy¢
0,20 g substancji badanej.

Popi6l siarczanowy (2.4.14): nie wiecej niz 0,1%; do wyko-
nania badania uzy¢ 1,0 g substancji badane;j.

ZAWARTOSC

Rozpusci¢ 0,160 g substancji badanej w 100 mL wody
0D, doda¢ 20 mL roztworu azotanu srebra (0,1 mol/L) RM
i wytrzasnaé. Dodaé 1 mL roztworu blekitu bromotymolowego
OD1. Miareczkowaé roztworem wodorotlenku sodu (0,1 mol/L)
RM.

1 mL roztworu wodorotlenku sodu (0,1 mol/L) RM odpowia-
da 18,02 mg teofiliny (C,HN,O,).

Wskazowki ogdlne” (1) odnoszg sig do wszystkich monografii i innych tekstow
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THIAMAZOLUM FARMAKOPEA POLSKA WYDANIE X (2014) TOM II
ZANIECZYSZCZENIA 01/2008:1706
Zanieczyszczenia indywidualnie okreslane: A, B, C, D. zmieniona (6.0)
Inne wykrywalne zanieczyszczenia (nastgpujace substancje,
jezeli s3 obecne w wystarczajacej ilosci, mogg by¢ wykryte w jed- THIAMAZOLUM
nym z badan podanych w monografii. Sg ograniczone przez
Tiamazol

og6lne kryterium akceptacji dla innych lub nieokreslanych
indywidualnie zanieczyszczen i/lub przez monografie ogdlng
Corpora ad usum pharmaceuticum (2034). Nie jest wigc ko-
nieczne identyfikowanie tych zanieczyszczen w celu wykazania
zgodnodci substancji. Patrz takze 5.10. Kontrola zanieczyszczeri
w substancjach do celdow farmaceutycznych): E, F.

HiC N
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A. 1,3,7-trimetylo-3,7-dihydro-1H-puryno-2,6-dion (kofeina),
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C. N-(6-amino-1,3-dimetylo-2,4-diokso-1,2,3,4-tetrahydro-
pirymidyn-5-ylo)formamid,
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D. N-metylo-5-(metyloamino)- 1 H-imidazolo-4-karboksyamid
(teofilidyna),

E. 1,3-dimetylo-7,9-dihydro-1H-puryno-2,6,8(3H)-trion,
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CHs

F. 7-(2-hydroksyetylo)-1,3-dimetylo-3,7-dihydro-1H-puryno-
-2,6-dion (etofilina).

Thiamazole; Thiamazol

H3C, _(s
N
& NH

C,HN,S m.cz. 114,2

[60-56-0]

DEFINICJA

1-Metylo-1,3-dihydro-2H-imidazolo-2-tion.

Zawartosé: od 98,0% do 101,0% (w przeliczeniu na wysuszo-
ng substancje).

WELASCIWOSCI
Wyglgd: bialy lub jasnobrunatny, krystaliczny proszek.
Rozpuszczalnosé: substancja tatwo rozpuszczalna w wodzie
i w chlorku metylenu, fatwo rozpuszczalna lub rozpuszczalna
w etanolu (96%).

TOZSAMOSC

Tozsamos¢ pierwsza: A, C.

Tozsamos¢ druga: A, B, D.

A. Temperatura topnienia (2.2.14): od 143°C do 146°C.

B. Rozpuici¢ 25 mg substancji badanej w 10 mL 0,28% (V/V)
kwasu siarkowego OD 1 uzupelni¢ takim samym roztworem
do 50,0 mL. Uzupelni¢ 1,0 mL tego roztworu 0,28% (V/V)
kwasem siarkowym OD do 100,0 mL. Roztwér badany spek-
trofotometrycznie w zakresie od 200 nm do 300 nm (2.2.25)
wykazuje 2 maksima absorpcji przy 211 nm i 251 nm. Sto-
sunek absorbancji zmierzonej w maksimum absorpcji przy
251 nm do absorbancji zmierzonej w maksimum absorpcji
przy 211 nm wynosi od 2,5 do 2,7.

C. Absorpcyjna spektrofotometria w podczerwieni (2.2.24).
Przygotowanie: pastylki.

Poréwnanie: tiamazol CSP,

D. Chromatografia cienkowarstwowa (2.2.27).

Roztwér badany. Rozpusci¢ 5,0 mg substancji badanej w me-

tanolu OD i uzupeié¢ takim samym rozpuszczalnikiem do

5,0 mL.

Roztwér poréwnawczy (a). Rozpudcié 5,0 mg tiamazolu CSP

w metanolu OD i uzupelni¢ takim samym rozpuszczalnikiem

do 5,0 mL.

Roztwér poréwnawczy (b). Rozpusci¢ 5,0 mg 2-metyloimi-

dazolu OD w metanoly OD i uzupelni¢ takim samym roz-

puszczainikiem do 5,0 mL. Uzupeini¢ 1,0 mL tego roztworu

roztworem badanym do 2,0 mL.

Plytka: ptytka TLC z zelem krzemionkowym F;, OD.

Faza ruchoma: stezony wodorotlenek amonowy ODI, 2-propa-

nol OD, toluen OD (1:24:75 V/V/V).

Naniesienie: 10 pL.

Rozwijanie: na odlegtos¢ 2/3 plytki.

Suszenie: na powietrzu.

Detekcja: obejrze¢ w nadfiolecie przy 254 nm.

Przydatnos¢ uktadu: roztwdr poréwnawczy (b):

- poddaé plytke 30 min dziataniu par jodu; chromatogram
wykazuje 2 wyraznie rozdzielone plamy.

Wyniki: plama gtéwna na chromatogramie roztworu badane-

g0 wykazuje polozenie i wielko$¢ zgodng z plamg gléwng na

chromatogramie roztworu poréwnawczego (a).
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AQUA PRO USU OFFICINALE

FARMAKOPEA POLSKA WYDANIE X (2014) TOM II

C. Do 1,5 mL substancji badanej doda¢ 4 mL wody OD. Prze-
puszczaé pecherzyki powietrza przez roztwér i kierowac ga-
zowg mieszanine nad powierzchnie roztworu zawierajace-
go 1 mL kwasu solnego (0,1 mol/L) RM i 0,05 mL roztworu
czerwieni metylowej OD. Zabarwienie roztworu zmienia sig
z czerwonego na zolte. Doda¢ 1 mL roztworu kobaltoazotynu
sodu OD. Wytraca sie z6lty osad.

BADANIA

Roztwér S. Odparowaé 220 mL substancji badanej prawie
do sucha na tazni wodnej. Ochlodzi¢, doda¢ 1 mL rozciericzo-
nego kwasu octowego OD i uzupelni¢ wodg destylowang OD do
20 mL.

Wyglad roztworu. Roztwér jest przezroczysty (2.2.1) i bez-
barwny (2.2.2, metoda II).

Do 2 mL roztworu S doda¢ 8 mL wody OD.

Substancje utleniajgce sie. Ostroznie dodawa¢, chlodzac, 8,8 mL
substancji badanej do 100 mL rozciericzonego kwasu siarkowego OD.
Doda¢ 0,75 mL roziworu nadmanganianu potasu (0,002 mol/L) RM.
Pozostawi¢ 5 min. Roztwor pozostaje jasnordzowy.

Pirydyna i substancje pokrewne: nie wiecej niz 2 ug/g,
w przeliczeniu na pirydyne.

Zmierzy¢ absorbancje (2.2.25) przy 252 nm uzywajac wody
OD jako odno$nika. Absorbancja nie jest wigksza niz 0,06.

Weglany: nie wiecej niz 60 pg/g.

Do 10 mL substancji badanej w probéwce z doszlifowanym
korkiem doda¢ 10 mL roztworu wodorotlenku wapnia OD.
Zamkna¢ natychmiast i zmieszaé. Opalizacja roztworu nie jest
wieksza niz opalizacja roztworu przygotowanego w tym samym
czasie i w taki sam sposéb uzywajac 10 mL roztworu bezwodne-
go weglanu sodu OD (0,1 g/L).

Chlorki (2.4.4): nie wigcej niz 1 pg/g.

Uzupelni¢ 5 mL roztworu S wodg OD do 15 mL.

Siarczany (2.4.13): nie wigcej niz 5 ug/g.

Uzupetni¢ 3 mL roztworu S wodg destylowang OD do 15 mL.

Zelazo (2.4.9): nie wiecej niz 0,25 pg/g.

Uzupelni¢ 4 mL roztworu S wodg OD do 10 mL.

Metale ci¢zkie (2.4.8): nie wiecej niz 1 pg/g.

Uzupetni¢ 4 mL roztworu S wodg OD do 20 mL. 12 mL roztworu
spelnia wymagania badania (metoda A). Przygotowac roztwor po-
réwnawczy uzywajac roztworu wzorcowego otowiu (2 yug Pb/mL) OD.

Pozostalo$¢ po odparowaniu: nie wiecej niz 30 mg/L.

Odparowa¢ 50 mL substancji badanej do sucha na fazni wod-
nej i suszy¢ 1 h w temp. 100-105°C. Masa pozostalosci nie jest
wigksza niz 1,5 mg.

ZAWARTOSC

Zwazy¢ doktadnie kolbe z doszlifowanym korkiem zawierajgca
25,0 mL kwasu solnego (1 mol/L) RM. Doda¢ 2,0 mL substangji ba-
danej i ponownie zwazy¢. Dodac 0,1 mL roztworu czerwieni mety-
lowej OD jako wskaznika. Miareczkowaé roztworem wodorotlenku
sodu (I mol/L) RM do zmiany zabarwienia z czerwonego na zolte.

I mL kwasu solnego (1 mol/L) RM odpowiada 17,03 mgamo-
niaku (NH;).

PRZECHOWYWANIE
W hermetycznym pojemniku, w temperaturze nie wyzszej

niz 25°C.
AQUA PRO USU OFFICINALE
Woda do receptury aptecznej

Woda do receptury aptecznej jest to woda uzywana jako roz-
puszczalnik w procesie przygotowywania lekéw recepturowych
i lekéw aptecznych.

Do receptury aptecznej moze by¢ uzywana woda wytwa-
rzana w aptece (Woda do bezposredniego uzycia) lub Woda
w pojemnikach.

Woda do bezposredniego uzycia

Woda do bezposredniego uzycia jest to woda otrzymywa-
na w aptece metoda destylacji, wymiany jonowej, odwrécone;j
osmozy lub inng metoda, z wody przeznaczonej do spozycia
przez ludzi odpowiadajgcej obowigzujagcym wymaganiom usta-
lonym przez organ upowazniony.

Woda do bezposredniego uzycia do sporzgdzania lekéw nie-
jalowych spelnia wymagania monografii Aqua purificata (0008)
cze$¢ ,Woda oczyszczona produkceyjna’”

Woda do bezpos$redniego uzycia do sporzadzania lekéw po-
zajelitowych poddawanych wyjalawianiu spelnia wymagania
monografii Aqua ad iniectabile (0169) czes¢ ,Woda do wstrzyki-
wan produkcyjna”. Otrzymywana jest metoda destylacji.

Woda do bezposredniego uzycia do sporzadzania innych le-
kéw jatowych, w tym lekéw do oczu, spelnia wymagania mono-
grafii Aqua ad iniectabile (0169) czes¢ ,Woda do wstrzykiwan
produkeyjna” lub monografii Aqua valde purificata (1927). Nie
jest wymagane badanie endotoksyn bakteryjnych.

Do sporzadzania lekéw jalowych niepoddawanych koricowe-
mu wyjalawianiu nalezy uzy¢ wody wyjalowione;.

Kontrola jakosci

Jako$¢ wody wytwarzanej w aptece powinna by¢ poddana
kontroli, ktérej czestotliwo$¢ jest zalezna od objetosci wody wy-
twarzanej przez dane urzadzenie:

— do 25 L dziennie - nie rzadziej niz co 90 dni,
— 0d 25 L do 150 L dziennie - nie rzadziej niz co 30 dni,
~ ponad 150 L dziennie - zgodnie z zasadami Dobrej Praktyki

Wytwarzania.

Kontrole jakosci wody do bezposredniego uzycia nalezy row-
niez przeprowadzi¢ po likwidacji kazdej awarii urzadzenia.

Woda w pojemnikach

Woda w pojemnikach do sporzadzania lekéw niejatowych spel-
nia wymagania monografii Aqua purificata (0008) cz¢é¢ ,Woda
oczyszczona w pojemnikach” i wymagania dodatkowe. Woda w po-
jemnikach do sporzadzania lekéw pozajelitowych spetnia wymaga-
nia monografii Aqua ad iniectabile (0169) cze$¢ ,,Woda do wstrzyki-
wan wyjatowiona” Do sporzadzania innych lekéw jafowych, w tym
lekéw do oczu, nalezy uzy¢ jeden z tych rodzajéw wody.

,Woda oczyszczona w pojemnikach” uzywana jako rozpusz-
czalnik do sporzadzania lekoéw niejatowych i lekéw jatowych
spelnia nastepujace wymagania dodatkowe:

Jatowosé¢ (2.6.1). Woda spelnia wymagania badania jalowosci.

Przechowywanie. W pojemnikach o pojemnoéci nie wigk-
szej niz 1000 mL, zapewniajacych utrzymanie jalowosci. Nie
przechowywa¢ dtuzej niz 16 h po otwarciu pojemnika.

Oznakowanie. Pojemniki zawieraja na etykiecie uwage:
»Produkt jatowy; nie stosowa¢ do lekéw pozajelitowych. Po
otwarciu pojemnika wode zuzy¢ w ciggu 16 h”. Na etykiecie po-
winno by¢ miejsce do wpisania przez uzytkownika daty i godzi-
ny otwarcia pojemnika.

AURANTII AMARI EPICARPII
ET MESOCARPII EXTRACTUM FLUIDUM

Wycigg plynny z owocni pomaranczy gorzkiej
DEFINICJA

Wyciag plynny etanolowo-wodny otrzymany z Owocni po-
mararczy gorzkiej (1603).
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FARMAKOPEA POLSKA WYDANIE X (2014) TOM II

WYKAZ DAWEK

WYKAZ DAWEK

(zastepuje wykaz dawek opublikowany w Suplemencie 2013 FP IX;
zastepuje wykaz dawek opublikowany w FP VI 2002 (str. 1066) w zakresie pozycji
zawartych jednoczesnie w wykazie FP VI 2002 oraz w wykazie FP X 2014)

WYJASNIENIA

Dzialanie i/lub zastosowanie

Podana w Farmakopei przynalezno$¢ do grupy farmakologicz-
no-terapeutycznej oraz okredlenie dzialania farmakologicznego
i/lub najczestszego zastosowania danej substancji czynnej ma
charakter informacyjny i nie wyklucza istnienia innych jej wlasci-
wosci farmakologicznych, dziatania lub mozliwosci zastosowania.

Dawki zwykle stosowane (dawki zalecane) i maksymalne

Wielkos$¢ dawek podano w jednostkach masy (g), o ile nie
zaznaczono inaczej.

W przypadku podania zewnetrznego zwykle nie podaje
sie wartosci dawek tylko zakres zalecanych stezen substancji
czynnej w danej postaci leku. Ze wzgledu na specyfike poda-
nia zewnetrznego zwykle nie zamieszczono wartoéci dawek
maksymalnych.

Dawki zwykle stosowane (dawki zalecane)

Podane dawki zwykle stosowane sg to dawki przecietne wy-
wolujace zamierzone dzialanie zapobiegawcze, diagnostyczne
lub lecznicze u chorego. Zakres dawek dla okreslonej drogi po-
dania leku przyjeto dla mezczyzny w wieku 20-40 lat, o masie
ciala ok. 70 kg.

Dawki zalecane majg charakter orientacyjny. Lekarz zapisu-
jac lub podajac lek, z okreslonych wskazan, kazdorazowo ustala
jego dawke w zaleznosci od cech indywidualnych chorego (wiek,
ple¢, masa ciala) oraz ewentualnych choréb towarzyszacych
i dotychczas stosowanych lekéw. Jezeli ustalona dawka przekra-

cza dawke maksymalng lekarz zobowigzany jest zapewni¢ odpo-
wiedni nadzér nad chorym.

Zakres dawek zwykle stosowanych ustalono odpowiednio dla
najczesciej uzywanych drég podania leku. Przy podawaniu po-
zajelitowym okreslono réwniez dawki dla sposobu wprowadze-
nia leku (np. dozylnie, domie$niowo). Dla lekéw do uzytku ze-
wnetrznego, zamiast dawki, podano zwykle stosowane stezenia.

Ustalona w Farmakopei wielkos¢ dawki zwykle stosowanej
(zalecanej) jednorazowej lub dobowej nie oznacza, ze dany lek
moze by¢ stosowany przez dowolnie diugi okres czasu.

Dawki maksymalne

Ustalone w Farmakopei dawki maksymalne s3 to najwieksze
dawki stosowane w lecznictwie. Podane dawki maksymalne,
ktére lekarz moze przekroczy¢ $wiadomie tylko w przypadkach
szczeglnych, przyjeto dla mezczyzn w wieku 20-40 lat o masie
ciata do 70 kg, bez choréb towarzyszacych.

Przepisujac dawke przekraczajaca dawke maksymalng lekarz
zobowigzany jest fakt ten oznaczy¢ na recepcie.

W przypadku, gdy z tresci recepty wynika zastosowanie przez
lekarza dawki przekraczajacej dawke maksymalng, a brak jest
whaéciwego oznaczenia dawki na recepcie, farmaceuta wydajacy
lek powinien porozumiec sie z lekarzem, ktéry wystawit recep-
te, w celu potwierdzenia $wiadomego przekroczenia przepisa-
nej dawki. W przypadku niemoznosci wyjasnienia celowosci
przekroczenia maksymalnej dawki, jednorazowej lub dobowej,
farmaceuta wykonuje lub wydaje lek w dawce odpowiadajacej
dawce maksymalnej z uwzglednieniem przepisanej drogi poda-
nia leku i czestotliwo$ci podawania.
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WYKAZ DAWEK FARMAKOPEA POLSKA WYDANIE X (2014) TOM II

WYKAZ DAWEK SUBSTANCJI CZYNNYCH

Dawki zwykle stosowane (dawki zalecane) i dawki maksymalne

(zastgpuje wykaz dawek opublikowany w Suplemencie 2013 FP IX;
zastgpuje wykaz dawek opublikowany w FP VI 2002 (str. 1066) w zakresie pozycji
zawartych jednoczesnie w wykazie FP VI 2002 oraz w wykazie FP X 2014)

DAWKI, w g lub: mg, mEq, stezenie w %
NAZWA DROGA DZIALANIE I/LUB
SUBSTANCJI PODANIA zwykle stosowane (zalecane) maksymalne ZASTOSOWANIE
jednorazowa dobowa jednorazowa dobowa
nukleozydowy inhibitor
Abacaviri sulfas doustnie 0,3 0,6 0,6 0,6 odwr(.)tx?e) transkryptzfzy;
w skojarzonym leczeniu
zakazen HIV
Absinthii herba doustnic 1,0 (w 100 mL) 3,0 pobudzargce lakienie
(odwary)
Acm.nprosatum doustnie 0,333 0,666 0.333 1332 w leczeniu uzaleznienia
calcicum od alkoholu
Acarbosum doustnie 0,025 - 0,050 0,075 - 0,15 02 0,6 nhibitor i ghtkozydazy;
pomocniczo w cukrzycy
Acebutololi w chorobie nadci$nieniowej,
hydrochloridum doustnie 0,2 0,4-0.8 0,4 1,2 w chorobie niedokrwiennej
Y serca, zaburzenia rytmu serca
Aceclofenacum doustnie 0,1 0,2 prlzeawzapalr%e, peee
bolowe, przeciwgoraczkowe
Acemetacinum doustnie 0,06 0,12 0,06 0,18 p 1:2ec1wzapa1ne, przectw
bélowe, choroby reumatyczne
inhibitor anhydrazy weglano-
Acetazolamidum doustnie 0,25 - 0,5 0,5-1,5 0,5 1,5 wej; w jaskrze, w chorobie
W]
wysokosciowej
Acetylcholini zewngtrznie roztwoér 0,5% zwezenie Zrenicy po operacji
chloridum (w okulistyce) (przygotowywany
K ex tempore)
doustnie 0,1 0,3 0,2 0,9 mukolityczne, wyksztuéne
Acetylcysteinum dosvinie *0,15 mg/kg masy| *0,3 mg/kg masy 15900 *w zatruciach paracetamolem
2k ciala ciala :
3 N . B glikozyd nasercowy; w nie-
B-Acetyldigoxinum doustnie 0,2 -0,3mg 0,4 mg wydolnosci zastoinowej
zewnetrznie 5,0% przeciwwirusowy; w leczeniu
zewnetrznie opryszczkt
. s 0,
Aciclovirum (do ocz) 3,0%
doustnie 0,2 1,0 0,4-038 4,0
03-10 10-3.0 10 30 inhibitor cyklooksygenazy;
Acidum doustnie ’ ’ ’ ’ ’ ’ przeciwgoraczkowe, przeciw-
acetylsalicylicum %0.03 - 0.15 £0.03  0.15 bolowe, przeciwzapalne
’ ’ ’ ’ *antyagregacyjne
Acidum dozylnie 1,0-50 50-10,0 50 30,0 inhibitor fibrynolizy; przeciw-
; ; z krwotoczne
aminocaproicuim doustnie 1,0-5,0 5,0-10,0
dozylnie 0,1 0,5 witamina; zapobiegawczo
Acidum ascorbicum i leczniczo w gnilcu
doustnie 0,06 - 0,18 0,5 1,0 &
Acidum $rodek kontrastowy
amidotrizoicum do 30,0
dihydricum
. . . 0,1% - 1,0% przeciwbakteryjne,
Acidum benzoicum zewnetrznie 1.0% — 6.0% proeciwgrzybicze
roztwér 1,0% - 3,0% stabe przeciwbakteryjne; tylko
mas¢ 1,0% - 3,0% do uzytku zewnetrznego;
Acidum boricum zewnetrznie mas¢ do oczu 3,0% nie stosowa¢ do konserwacji
zasypka 1,0% - 10,0% produktéw spozywczych
dopochwowo: roztwory 1,0% - 2,0%; globulki 0,06
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WYKAZ DAWEK

DAWKI, w g lub: mg, mEq, stezenie w %

NAZWA DROGA DZIALANIE I/LUB
SUBSTANCJI PODANIA zwykle stosowane (zalecane) maksymalne 7 ASTOSOWANIE
jednorazowa dobowa jednorazowa dobowa
Ebastinum doustnie 10 mg 10 mg 20 mg 20 mg przecm{hlstammowe;
w alergiach
E i mit dopochwowo 0,05 0,15 0,15 0,15 przeciwgrzybicze
conazoli nitras
zewnetrznie 1,0%
- ; dopochwowo 0,05 0,15 0,15 0,15 przeciwgrzybicze
conazolum
zewnetrznie 1,0%
dozylnie 0,002 - 0,01 sympatykomimetyk
Edrophonii chloridum | domieéniowo,
o 0,01 0,04
podskérnie
Emedastini difumaras | zewnetrznie 0,005% roztwor; 1 kropla do 4 razy dziennie przeciwhistaminowe
Emetini domiesniowo przeciwpelzakowe (przeciw-
hydrochloridum o dslférnie ? 0,02 0,04 0,04 0,06 pierwotniakowe)
pentahydricum b
Enalaprilatum S inhibitor konwertazy; w prze-
dihydricum dozylnie 1,25 mg >mg >mg 20 mg fomie nadci$nieniowym
inhibitor konwertazy; w nad-
Enalaprili maleas doustnie 0,005 0,02 0,02 0,04 ci$nieniu, w niewydolnoéci
P wy
krazenia
2 mg/kg w zakrzepicy zyt glebokich,
Enoxaparinum Ci 5 1,5 mg/kg masy ciala w niestabilnej chorobie
natricum podskornie 20 mg 20 mg masy ciala w 2 dawkach | niedokrwiennej serca,
podzielonych | w zawale bez fali Q
Enoxolonum zewnetrznie krem 2,0% przectwzap alne, przeciw-
$wigdowe
inhibitor katecholo-O-
Entacaponum doustnie 0,2 2,0 -metylotransferazy (COMT);
w chorobie Parkinsona
domiegniowo 0,025 0,05 - 0,075 sympatykomimetyk; rozsze-
Ephedrini - rzajace oskrzela
the TIZ" y doustnie 25mg 50 mg ~ 100 mg 50 mg 150 mg
ydrochloridum L . .
zewnetrznie krople i ma$¢ do nosa 0,5% - 1,0% zwezajgee naczynia krwio-
nosne
doustnie 25mg 50 mg - 100 mg 50 mg 150 mg sympatykomimetyk
domig$niowo 15 mg 45 mg
Ephedrini racemici -
hydrochloridum dozylnie 3mg-6mg 9 mg 30 mg
zewnetrznie krople i mas¢ do nosa 0,5% - 1,0% Lwedla s hacne kewio-
nosne
Ephedrinum sympatykomimetyk; zweza-
i zewnetrznie krople do nosa 0,5% jace naczynia krwionosne
anhydricum, P )3 Y]
Ephedrinum
hemihydricum doustnie 15 mg 15 mg 15 mg 15 mg rozszerzajace oskrzela
Epinastini . . . o w alergicznym zapaleniu
hydrochloridum zewnetrznie krople do oczu (roztwér) 0,05% spojowek
0,12/m’ . cytostatyk; antybiotyk
powierzchni ciala d c]z\t{ko.\mta | antracyklinowy
Epirubicini L 0,075 - 0,09/m? powierzchni ciata co 21 dni awika n}e moze
hydrochloridum dozylnie co 21 dni 0,135/m’ przekroczy¢
34 CO £1 Giil 0,135/my 0’971’0 g/mz
powierzchni th powierzchni ciala
co 28 dni
2,5mg niedobory witaminy D,
. (prowadzac w zapobieganiu krzywicy,
Ergocalciferolum dotistrie 10pg-2>u8 okresowo kontrole| w niedoczynnodci przy-
stezenia wapnia) | tarczyc
domig$niowo 7,5 mg raz w miesigcu
doustnie 5mg 15 mg 10 mg 20 mg maloczgsteczkowy alkaloid
podskérnie sporyszu; kurczy migsnie
Ergometrini maleas domigéniowo 2,5mg 7,5 mg 5mg 10 mg :;l:j;icy (w atonii poporodo-
dozylnie 1 mg 5 mg
.. . alkaloid sporyszu; w napa-
2 -
Ergotamini tartras doustnie 1mg 2-4mg 2 mg 6 mg dach migrenowych

4101



FARMAKOPEA POLSKA WYDANIE X (2014) TOM 11

WYKAZ DAWEK

DAWKI, w g lub: mg, mEq, stezenie w %

NAZWA DROGA DZIALANIE I/LUB
SUBSTANCJI PODANIA zwykle stosowane (zalecane) maksymalne 7 ASTOSOWANIE
jednorazowa dobowa jednorazowa dobowa
Mycophenolas mofetil dozylm.e, 1,0-1,5 2,0-3,0 1,5 3,0 Hnmnosupresyine
doustnie
Nabumetonum doustnie 1,0 1,0 2,0 przec‘{xx*zapalne; W reuma-
tologii
Nadololum doustnie 0,04 0,08 0,08 0,24 f-adrenenolityk
Nadroparinum podskérnie, 2850 i.m. — 142 500 f.m. przeciwzakrzepowe
calcicum dozylnie Ja J-m.
Naftidrofuryli doustnie 0,1 0,3 0,2 0,6 naczyniorozszerzajace
hydrogenooxalas dozylnie 0,2 0,4
Naloxoni domie$niowo, antagonista receptorow
hydrochloridum dozylnie, 0,4 mg 10 mg opioidowych; zatrucia
dihydricum podskérnie opioidami
Naltrexoni : antagonista receptorow
hydrochloridum doustiie 0,025 0.1 opioidowych
Nandroloni decanoas | domigsniowo 0,1 - 0,5/tydzien anabolik
Naphazolini ewnebiaie krople do oczu 0,1% miejscowo zwezajgce na-
hydrochloridum ¢ krople do nosa 0,05% - 0,1% czynia
L . krople do oczu 0,1% miejscowo zwezajace na-
Naphazolini nitras zewnetrznie krople do nosa 0,05% - 0,1% czynia
doodbytniczo 0,25 0,5 0,5 1,5 niesteroidowy lek przeciw-
1
Naproxenum doustnie 0,25 0,5 1,0 1,5 rapany
zewnetrznie zel 10,0%
Naproxenum natricum | doustnie 0,25 0,5 1,0 1,5 niesteroidowy lek przeciw-
zapalny
inhibitor dipeptydylo-
Nateglinidum doustnie 0,06 0,18 0,18 0,54 peptydazy IV; w culfrzycy
typu II (w potaczeniu
z metforming)
Natrii acetas . alkalizujace; do preparatéw
trihydricus doustnie L0-40 6.0-12,0 farmaceutycznych
Natrii alendronas doustnie 0,01 0,01 097 2% Wosteoporozte
w tygodniu
e dozylnie, i $rodek cieniujacy
Natrii amidotrizoas dotetniczo roztwdr 32,0% - 80,0% w rentgenodiagnostyce
doustnie 2,0 12,0 4,0 12,0 przeciwgruzlicze
Natrii aminosalicylas e i
dihydricus : we wrzodziejacym zapaleniu
4 doodbytniczo 2,0 jelita grubego
Natrii ascorbas doustnie 0,05 witamina
Natrit surothiomalas | domicéniowo S0mgl -2 razyw tygodniu; w chorobach reumatycznych
leczniczo: 1,6 - 2,0
Natrii benzoas doustnie 0,3-1,0 3,0 wykrztusne
1,0 uspokajajace, przeciw-
UWAGA: drgawkowe
dla preparatow
zawierajacych
wiecej niz jedng
Natrii bromidum doustnie s01 bromkowg
maksymalna
faczna dawka
dobowa - 1,0
(w tym bromku
amonowego
maksymalnie 0,5)
Natvrii calcii edetas dozylnie 1,0 1,0 -2,0 2,0 4,0 w thyugach metalami
ciezkimi
Natrii caprylas zewnetrznie mas¢ 10,0% - 20,0% przeciwgrzybicze
Natrii chlovidum dozylnie (w tym 0.9% roztwor izoosmotyczny
wlewy) ’
Natrii citras pozaustrojowo 1,0% - 3,5% ?:?;;]: krzepniecie krwi
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FARMAKOPEA POLSKA WYDANIE X (2014) TOM 11

WYKAZ DAWEK

DAWK]I, w g lub: mg, mEq, stezenie w %

NAZWA DROGA DZIALANIE I/LUB
SUBSTANGJI PODANIA zwykle stosowane (zalecane) maksymalne ZASTOSOWANIE
jednorazowa dobowa jednorazowa dobowa
Tetracosactidum domigéniowo 0,25 mg 0,5 mg 0,5 mg 1 mg j\yé;?g czny odpowiednik
doustnie 0,25 - 0,5 1,0 -2,0 1,0 4,0 antybiotyk; przeciw-
o domieéniowo 0.1 03 03 1,0 bakteryjne
Tetracyclini
hydrochloridum krople do oczu 0,5%
zewnetrznie masc 3,0%
mas$¢ do oczu 1,0%
doustnie 0,25-0,5 1,0-2,0 1,0 4,0 antybiotyk; przeciw-
domiesniowo 0,1 0,3 0,3 1,0 bakteryjne
Tetracyclinum krople do oczu 0,5%
zewnetrznie mas¢ 3,0%
mas¢ do oczu 1,0%
T d . 0.05 i o o benzodiazepina; sedatywno-
etrazepamum oustnie X 0, 5 ,15 ~nasenne, miorelaksujace
Tetry ZOhm. zewngetrznie krople do nosa (roztwér) 0,05% — 0,1% miejscowo zwezajace naczy-
hydrochloridum nia
Theobrominum doustnie 0,3-05 09-1,5 0,75 3,0 moczopedne
doodbytniczo 0,24 0,24 0,48 0,48 rozkurczajace migénie glad-
- kie, w dychawicy oskrzelowej
doustnie 0,1-0,2 0,3-0,6 0,4 0,9
Theophyllinum doustnie
(tabletki 02-05 0,4-0,6 03 06
o przedtuzonym
uwalnianiu)
Theophyllinum et dozylnie (wlewy) 0,3 mg/kg masy ciala/h - 0,75 mg/kg masy ciata/h rozkurczajgce, w dychawicy
ethylenediaminum oskrzelowej
anhydricum doustnie 0,24 0,48 0,48 0,72
Theophyllszm doustnie 0.1-02 03-06 04 0.9 rc')zkurcza)a;ce .1'f11¢5111e glad- .
monohydricum kie, w dychawicy oskrzelowej
Thiamazolum doustnie 0,005 0,015 0,06 0,12 hamuje czynnos¢ tarczycy
Thiamini domie$niowo 0,01 0,025 witamina B;; w niedoborach
hydrochloridum doustnie 0,003 0,025
Thiamini nitras doustnie 0,003 0,025 witamina B;; w niedoborach
I doustnie 0,75 3,0 antybiotyk; przeciw-
hiamphenicolum i
P domiesniowo 0,75 3,0 bakteryjne
Thmpefl'talum natricum dorylnie 0.25 0.75 1.0 20 bar’blturan; w znieczuleniu
et natrii carbonas ogblnym
Threoninum doustnie skladnik diet odzywczych aminokwas
Tiabendazolum doustnie 0’025/.1( 8 0,0S/I.(g 3,0 preeciwrobacee
masy ciala masy ciala
Tianeptinum natricum | doustnie 0,125 0,375 antydepresyjne
doustnie 0,1 0,4 neuroleptyk
Tiapridi —
hydrochloridum domigsniowo, 0,2 0,8 0,4 1.8
dozylnie »
syntetyczny steriod; po
Tibolonum doustnie 2,5mg 2,5mg menopauzie (osteoporoza,
objawy wypadowe)
Ticarcillinum natricum dor.mqs.mowo, 2,0 8,0 3,0 18,0 antybiotylk p-laktamowy
dozylnie
:wlopldmz' doustnie 0.25 0.5 025 0.5 przeciwagregacyjne
ydrochloridum
Tilidini doustnie 0,05 0,2 opioid; przeciwbdlowe
hydrochloridum domicéni
esniowo,
hemihydricum dozylnie 0.1 0.2 01 04
doustnie 10 mg 20 mg 20 mg 30 mg b.loku) ¢ r'eceptOfy-ﬁ—adrener—
Timololi maleas giczne; hipotensyjne
zewnetrznie krople do oczu *0,1% - 0,5% *w jaskrze
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FARMAKOPEA POLSKA WYDANIE X (2014) TOM II

WYKAZY A, B,N

WYKAZ SUBSTANCJI BARDZO SILNIE DZIALAJACYCH,
SILNIE DZIALAJACYCH ORAZ SRODKOW ODURZAJACYCH
(WYKAZY A, B,N)

(zastepuje wykazy opublikowane w FP IX;
zastepuje wykaz opublikowany w FP VI 2002 (str. 1091) w zakresie substancji czynnych,
ktérych monografie opublikowane sqg jednoczesnie w FP VI 2002 i FP X 2014)

WYJASNIENIA

Ustawodawstwo farmaceutyczne, w tym przepisy dotyczy-
ce Zasad Dobrej Praktyki Wytwarzania (Good Manufacturing
Practices, GMP), przepisy o wydawaniu lekéw z aptek oraz re-
gulujgce wystawianie recept lekarskich, przewidujg zachowanie
szczegolnej ostroznosci badz specjalnych zasad postgpowania
z substancjami okreslonymi jako bardzo silnie dziatajgce (Vene-
na) i silnie dziatajgce (Separanda). Szczegdlne zasady postepo-
wania dotyczg tez substancji, ktére podlegaja przepisom o prze-
ciwdziataniu narkomanii, tj. $rodkéw odurzajacych, substancji
psychotropowych i prekursoréw.

Dla ufatwienia przestrzegania zasad wynikajacych z wymie-
nionych przepiséw zamieszczono substancje czynne opisane

w monografiach farmakopealnych w nastepujacych wykazach:
wykaz substancji bardzo silnie dzialajacych (Wykaz A), wykaz
substancji silnie dziatajgcych (Wykaz B) oraz wykaz srodkéw
odurzajgcych (Wykaz N).

W wykazie substancji bardzo silnie dzialajacych i w wykazie
substancji silnie dziatajgcych, substancje podlegajgce przepisom
o przeciwdziataniu narkomanii oznakowano dodatkowo, jak
nastepuje:

- znakiem ,,§” substancje zaliczone do grup III-P i IV-P sub-

stancji psychotropowych oraz prekursoréw kategorii 1;

- znakiem ,,§§” substancje zaliczone do grupy II-N srodkéw
odurzajgcych i [I-P substancji psychotropowych.

W wykazie $rodkéw odurzajgcych zamieszczono tylko sub-
stancje zaliczone, zgodnie z przepisami o przeciwdzialaniu nar-
komanii, do grupy I-N $rodkéw odurzajacych.
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WYKAZ SUBSTANCJI BARDZO SILNIE DZIALAJACYCHWYKAZ A

FARMAKOPEA POLSKA WYDANIE X (2014) TOM 11

WYKAZ SUBSTANCJI BARDZO SILNIE DZIALAJACYCH

p-Acetvldigoxinum

Acidum phosphoricum concentratium
Adrenalini tartras (Epinephrini tartras)
Adrenalinum (Epinephrintum)
Aether

Aether anaestheticus
Alcuronii chloridum
Alfacalcidolum

Alprostadilum
Aminoglutethimidum

Argenti nitras

Arsenii trioxidum ad praeparationes homoeopathicas
Atracurii besilas

Atropini sulfas

Atropinum

Benperidolum

Bleomycini sulfas

Brimonidini tartras
Busulfanum

Carboplatinum

Chlorali hydras
Chlorambucilum

Calcitriolum

Carmustinum

Ciclosporinim

Cisplatinum

Cladribinum

Clenbuteroli hydrochloridum
Codergocrini mesilas
Colchicinum

Cresolum crudum
Cyclophosphamidum
Cytarabinum

Dacarbazinum

Danaparoidum natricum
Daunorubicini hydrochloridum
Desfluranum

Deslanosidum
Diethyistilbestrolum
Digitoxinum

Digoxinum
Dihydroergocristini mesilas
Dihydroergotamini mesilas
Dihydroergotamini tartras
Dihydrotachysterolum
Dipivefiini hydrochloridum
Dobutamini hydrochloridum
Dopamini hydrochloridum
Dopexamini dihydrochloridum
Doxorubicini hydrochioridum
Epirubicini hydrochloridum
Ergotamini tartras  §
Erythropoietini solutio concentrata
Esketamini hydrochloridum
Etomidatum

Etoposidum

Fludarabini phosphas
Fluorouracilum

Flupentixoli dihydrochloridum
Flutamidum

WYKAZ A

Formoteroli fumaras dihydricus
Gemcitabini hydrochloridum

Glyceroli trinitratis solutio

Halothanum

Heparinum calcicum

Heparinum natricum

Histamini dihydrochloridum
Homatropini hydrobromidum
Homatropini methylbromidum
Hydrargyri dichloridum

Hydrogenii peroxidum 30 per centum
Hydroxycarbamidum

Hyoscini hydrobromidum (Scopolamini hydrobromidum)
Hyoscinum (Scopolaminum)
Hyoscyamini sulfas

Isoprenalini hydrochloridum

Isoprenalini sulfas

Ketamini hydrochloridum  §§
Ketorolacum trometamolum

Letrozolum

Lomustinum

Malathionum

Mercaptopurinum

Methanolum

Methotrexatum

Methylergometrini maleas
Misoprostolum

Mitomycinum

Mitoxantroni hydrochloridum
Modafinilum

Natrii fluoridum

Neostigmini bromidum

Neostigmini metilsulfas

Nicotini ditartras dihydricus

Nicotini resinas

Nicotinum

Nilutamidum

Noradrenalini hydrochloridum (Norepinephrini hydrochloridum)
Noradrenalini tartras (Norepinephrini tartras)
Orciprenalini sulfas

Ouabainum

Oxdliplatinum

Paclitaxelum

Pancuronii bromidum

Pergolidi mesilas

Phenolum

Physostigmini salicylas (Eserini salicylas)
Pilocarpini hydrochloridum

Pilocarpini nitras

Rocuronii bromidum

Salmeteroli xinafoas

Streptokinasi solutio concentrata
Suxamethonii chloridum

Thiomersalum

Thiopentalum natricum et natrii carbonas
Tramazolini hydrochloridum monohydricum
Urokinasum

Vecuronii bromidum

Vinblastini sulfas

Vincristini sulfas
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FARMAKOPEA POLSKA WYDANIE X (2014) TOM II

WYKAZSUBSTANC]I SILNIE DZIALAJACYCH WYKAZ B

WYKAZ SUBSTANC]JI SILNIE DZIALAJACYCH

Abacaviri sulfas

Absinthii herba

Absinthii tinctura
Acamprosatum calcicum
Acarbosum

Acebutololi hvdrochloridum
Aceclofenacum
Acemetacinum
Acetazolamidum
Acetyicholini chloridum
Aciclovirum

Acidum amidotrizoicum dihydricum
Acidum aminocaproicum
Acidum chenodeoxycholicum
Acidum etacrynicum
Acicum folicum

Acidum fusidicum

Acidum iopanoicum
Acidum ioxaglicum

Acidum mefenamicum
Acidum nalidixicum

Acicum niflumicum

Acidum oxolinicum

Acidum pipemidicum trihydricum
Acidum salicylicum

Acidum tiaprofenicum
Acidum tolfenamicum
Acidum tranexamicum
Acidum trichloroaceticum
Acidum ursodeoxycholicum
Acidum valproicum
Acitretinum

Adenosinum

Albendazolum

Alfuzosini hydrochloridum
Alimemazini hemitartras
Allopurinolum
Alprazolamum §
Alprenololi hydrochloridum
Alteplasum ad iniectabile
Altizidum

Alverini citras

Amantadini hydrochloridum
Ambroxoli hydrochloridum
Amfetamini sulfas  §§
Amikacini sulfas
Amikacinum

Amiloridi hydrochloridum
Amiodaroni hydrochloridum
Amisulpridum

Amitriptylini hydrochloridium
Amlodipini besilas
Amobarbitalum  §
Amobarbitalum natricum  §
Amoxicillinum natricum
Amoxicillinum trihydricum
Amphotericinum B
Ampicillimum anhydricum
Ampicillinum natricum
Ampicillinum trihydricum
Anastrozolum

Antazolini hydrochloridum
Apomorphini hydrochloridum

WYKAZB

Aprotinini solutio concentrata
Aprotininum

Argentum colloidale ad usum externum
Aripiprazolum

Articaini hydrochloridum

Atenololum

Atomoxetini hydrochloridum
Atorvastatinum calcicum trihydricum
Atovagquonum

Azathioprinum

Azelastini hvdrochloridum
Azithromycinum

Bacampicillini hydrochloridum
Bacitracinum

Bacitracinum zincum

Baclofenum

Bambuteroli hydrochloridum
Barbitalum §

Beclometasoni dipropionas anhydricus

Beclometasoni dipropionas monohydricus
Belladonnae folii extractum siccum normatum

Belladonnae folii tinctura normata
Belladonnae folium
Belladonnae pulvis normatus
Benazeprili hydrochloridum
Bendroftumethiazidum
Benserazidi hydrochloridum
Benzbromaronum
Benzocainum

Benzoylis peroxidum cum aqua
Benzylpenicillinum benzathinum
Benzylpenicillinum kalicum
Benzylpenicillinum natricum
Benzylpenicillinum procainum
Betahistini dihydrochloridum
Betahistini mesilas
Betamethasoni acetas
Betamethasoni dipropionas
Betamethasoni natrii phosphas
Betamethasoni valeras
Betamethasonum

Betaxololi hydrochloridum
Bezafibratum

Bicalutamidum

Bifonazolum

Biperideni hydrochloridum
Bisacodylium

Bisoprololi fimaras
Bromazepamum  §
Bromhexini ydrochioridum
Bromocriptini mesilas
Bromperidoli decanoas
Bromperidolum

Brotizolamum  §
Budesonidum

Buflomedili hydrochloridum
Bumetanidum

Bupivacaini hvdrochloridum
Buprenorphini hydrochloridum  §
Buprenorphinum  §
Buserelinum

Buspironi hydrochloridum
Butvihydroxytoluenum
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FARMAKOPEA POLSKA WYDANIE X (2014) TOM 11

WYKAZSUBSTANC]I SILNIE DZIALAJACYCH WYKAZ B

Diazepanmum  §

Diazoxidim

Dibuitylis phthalas

Diclofenacum kalicum
Diclofenacum natricum
Dicloxacillimun natricum
Dicvelaverini hydrochloridun:
Didenosimm

Digitalis purpureae folium
Dibwvdralazini sulfas hvdricus
Dihydrocodeini hvdrogenotariras  §§
Dikalii clorazepas  §

Diltiazemi hvelrochloricum
Dimenhydrinatum
Dimercaprolum

Dimethvlis sulfoxichim
Dimetindeni maleas

Dinatrii etidroneas

Dinatrii pamidronas pentahyvdricits
Dinoprostonum

Dinoprostum frometamolum
Diphenhyvdramini hydrochlarichem
Diprophvllinim

Dipvridamaolum

Dirithromyeinum

Disopyramidi phosphas
Disopyramichim

Disulfiramim

Docetaxelum anhvericum
Docetevelum irihvelricum
Domperidoni maleas
Domperidomuon

Dosulepini hvdrochloridum
Daoxaprami hvdrochloridhm
Doxazosini mesilas

Doxepini hvdrochloridum
Doxvevelini hvelas

Doxyeyelinum monohydricim
Doxviamini hvdrogenosuccinas
Droperidolum

Drospirenomim

Duloxetini hvdrochloridum
Dutastericim

Dvdrogesteroriom

Lbastitnm

Feonazoli nitras

FEconazolum

Fdrophonii chloridim

LEmedastini dufumearas

Emetini hydrochlorichim pentahyelricum
Enalaprilatum dihvdricim
Enalaprili maleas

Enoxaparinum natricum
Frtacaponim

Ephedrini hydrochloridum ¢
Ephedrini racemici hvdrochlovichum — §
Ephedrinum anhvdricum  §
Ephedrinnm hemilydricum  §
Ergocaleiferolum

Ergomerrini maleas  §
Lrvthromyeini estolas
Ervthromyeini ethvlsiceinas
Ervthromyeini lactobionas
Ervthromyeini stecras
Ervithromyeintin

Esomeprazolum magnesicum dihydricum
Lsomeprazolum magnesicum trilyelricum

Estradioli benzoas

Estradioli valeras

Estradiolum hemilyvdricum
FEstriolum

Estrogeni contuncti

Etemsvlatum

Ethambutoli hvdrochloridum
Ethinylestradiolum

Eithionanichm

Ethosuximidum

Ethylmorphini hydrochloridium  §§
Etilefrini hvdrochloricdim
Etodolacum

Fugenolum

Factor VI coagulationis humenits
Factor VIII coagulationis humeans
Factor VII coagulationis Inmanus (ADNT)
Factor [X coagulationis hnmanus
Factor X1 coagulationis humanus
Factor humanus von Willebrandi

Factoris Vllaeoagulationis humani (ADNr) solutio concentrata
Factoris IX coagulationis humeani (ADNy) solutio concentrata

Femotidinum

Felbinacum

Felodipinim

Felvpressinum

Fenbufenm

Fenofibratum

Fenoteroli hvdrobromicum
Fenticonazoli nitras
Fexofenadini hydrochloridum
Filgrastimi solutio concentrata
Finastericum

Flavoxali hydvochloricun
Flecainidi acetas
Flubendazolum

Flucloxacillinum magnesicum octahvdricim

Flucloxacillimm natricum
Fluconazolum

Flucytosirum
Fludrocortisoni acetas
Fhunazenilum

Flumeguinum

Flumetasoni pivalas
Flunarizini dibvdrochloridum
Flunitrazepanum  §
Fluocinoloni acetonidum
Fluacortoloni pivalas
Fluoresceimm

Fluoxetini hvdrochiloridum
Fluphenazini decanoas
Fluphenazini ditvdrochlorichun
Fluphenazini enantas
Flurazepami monohyvdrochforidim  §
Flurbiprofenum
Fluspirilenum

Fluticasoni propionas
Flutrimazolum
Fhivastatinum natricum
Fluvoxamini maleas
Follitropinum

Fosfomyeinmm calcicum
Fosfomyeimum neiricun
Fosfomyeimum trometamolum
Fosinoprilum natricum
Framyeetini sulfas
Fulvestrantum
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FARMAKOPEA POLSKA WYDANIE X (2014) TOM I1

WYKAZ SUBSTANCJI SILNIE DZIALAJACYCH WYKAZB

Loperamidi hydrochloridum
Loperamidi oxidum monohydricum
Lopinavirum

Loratadinum

Lorazepamum §

Losartanum kalicum
Lovastatinum

Lymecyclinum

Lynestrenolum

Maprotilini hydrochloridum
Mebendazolum

Meclozini dihydrochloridum
Medroxyprogesteroni acetas
Mefloquini hydrochloridum
Megestroli acetas
Meloxicamum

Melphalanum

Mepivacaini hydrochloridum
Meprobamatum §

Mepyramini maleas
Meropenemum tribydricum
Mesalazinum

Mesterolonum

Mestranolum

Metacresolum

Metamizolum natricum
Metformini hydrochloridum
Methenaminum

Methyldoptm

Methylphenidati hydrochloridum ~ §§
Methylphenobarbitalum  §
Methylprednisoloni acetas
Methylprednisoloni hydrogenosuccinas
Methylprednisolonum
Methyltestosteronum
Methylthioninii chloridum
Metixeni hydrochloridum
Metoclopramidi hydrochloricium
Metoclopramidum
Metolazonum

Metoprololi succinas
Metoprololi tartras
Metronidazoli benzoas
Metronidazolum

Mexiletini hydrochloridum
Mianserini hydrochloridum
Miconazoli nitras

Miconazolum

Midazolamum §

Minocyclini hydrochloridum dihydricum
Minoxidilum

Mirtazapinum

Molgramostimi solutio concentrata
Molsidominum

Mometasoni firoas
Montelukastum natricum
Moxifloxacini hydrochloridum
Moxonidinum

Mupirocinum

Mupirocinum calcicum
Nabumetonum

Nadololum

Nadroparinum calcicum
Naftidrofinrvli hydrogenooxalas
Naloxoni hydrochloridum dihydricum
Naltrexoni hydrochloridum
Nandroloni decanoas

Naphazolini hydrochloridum
Naphazolini nitras
Naproxenum

Naproxenum natricum
Nateglinidum

Natrii alendronas

Natrii amidotrizoas

Natrii aurothiomalas

Natrii calcii edetas

Natrii docusas

Natrii fitsidas

Natrii nitris

Natrii picosulfas

Natrii risedronas 2,5-hydricus
Natrii selenis pentahydricus
Natrii valproas

Neomycini sulfas

Netilmicini sulfas
Nevirapinum anhydricum
Nevirapinum hemihydricum
Nicergolinum

Nicethamidum

Niclosamidium

Niclosamidum anhydricum
Niclosamidum monohydricum
Nicotinamidum
Nicotinamidum anhydricum
Nifedipinum

Nifuroxazidum

Nimesulidum

Nimodipinum

Nitrazepamum §
Nitrendipinum

Nitrofuralum
Nitrofirantoinum
Nomegestroli acetas
Norethisteroni acetas
Norethisteronum
Norfloxacinum
Norgestimatum

Norgestrelum

Nortriptylini hydrochloridum
Noscapini hydrochloridum
Noscapinum

Nystatinum

Ofloxacinmim

Olanzapinum

Olmesartanum medoxomilum
Olsalazinum natricum
Omeprazolum

Omeprazolum magnesicum
Omeprazolum natricum
Ondansetroni hydrochlovidum dihydricum
Orphenadrini citras
Orphenadrini hydrochloridum
Oseltamiviri phosphas
Oxacillinum natricum monohydricum
Oxazepamum §
Oxcarbazepinum

Oxeladini hydrogenocitras
Oxitropii bromidum
Oxprenololi hydrochloridum
Oxybuprocaini hydrochlorichim
Oxybutynini hydrochloridum
Oxytetracyclini hydrochloridum
Oxytetracyclinum dihydricum
Oxytocini solutio concentrata
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FARMAKOPEA POLSKA WYDANIE X (2014) TOM 1

WYKAZ SUBSTANC]I SILNIE DZIALAJACYCH WYKAZ B

Spectinomycini dilydrochlorvidum pentahydricum
Spiramycinum

Spiraprili hydrochloridum monohydricum
Spironolactonum

Stannosi chloridum dihvdricum
Stanozololum

Stavudinum

Stramonii folium

Stramonii pulvis normatus
Streptomycini sulfas
Sulbactamum natricum
Sulfacetamidum natricum
Sulfadiazinum

Sulfadimidinum

Sulfadoxinum

Sulfafirrazolum
Sulfaguanidinum
Sulfamerazinum
Sulfamethizolum
Sulfamethoxazolum
Sulfanilamidum
Sulfasalazinum

Sulfathiazolum
Sulfinpyrazonum

Sulindacum

Sulpiridum

Sultamicillini tosilas dihydricus
Sultamicillinum

Sumatriptani succinas
Suxibuzonum

Tadalafilum

Tamoxifeni citras

Tamsulosini hydrochloridum
Tanaceti parthenii herba
Teicoplanimim

Telmisartanum

Temazepamum §
Tenoxicamum

Terazosini hydrochloridum dihydricum
Terbinafini hydrochloridium
Terbutalini sulfas
Terconazolum

Testosteroni decanoas
Testosteroni enantas
Testosteroni isocaproas
Testosteroni propionas
Testosteronum

Tetracaini hydrochloridum
Tetracosactidum

Tetracyclini hydrochloridum
Tetracyclinum

Tetrazepamum  §

Tetrvzolini hydrochloridim
Theobrominum

Theophyllinum

Theophyllinum et ethylenedicminum anhydricum
Theophyllinum et ethylenediaminum hydricum
Theophyllinum monohydricum
Thiamazolum

Thiamini hydrochloridum
Thiamini nitras
Thiamphenicolum

Thioridazini hydrochloridum
Thioridazinum

Tiabendazolum

Tianeptinum natricum

Tiapridi hydrochloridum

Tibolonum

Ticarcillinum natricum
Ticlopidini hydrochloricium
Timololi maleas

Tinidazolum

Tinzaparinum natricum
Tioconazolum

Tiotropii bromidum monohydricum
Tobramycinum

a-Tocopheroli acetatis pulvis
int-rac-a-Tocopherolum
RRR-a-Tocopherolum
int-rac-a-Tocopherylis acetas
RRR-a-Tocopherylis acetas
pr-a-Tocopherylis hydrogenosuccinas
RRR-a-Tocopherylis hydrogenosuccinas
Tolbutamidum

Torasemidum anhydricum
Tosylchloramidum natricum
Tramadoli hydrochloridum
Trandolaprilum

Trapidilum

Tretinoinum

Triamcinoloni acetonidum
Triamcinoloni hexacetonidum
Triamcinolonum

Triamterenum

Tribenosidum

Trifluoperazini hydrochloridum
Triftusalum

Trihexyphenidyli hydrochloridum
Trimebutini maleas

Trimetazidini dihydrochloridum
Trimethadionum

Trimethoprimum

Trimipramini maleas
Tropicamidum

Tropisetroni hydrochloridum
Trospii chloridum

Byrothricinum

Urofollitropinum

Valacicloviri hydrochloridum hydricum
Valsartanum

Vancomycini hydrochloridum
Vardenafili hydrochloridum trihydricum
Venlafaxinum hydrochloridum
Verapamili hydrochloridum
Vigabatrinum

Vindesini sulfas

Vinorelbini tartras

Vinpocetinum

Vitaminum A

Vitaminum A densatum oleosum
Vitaminum A in aqua dispergibile
Vitaminum A pulvis
Voriconazolum

Warfarinum natricum
Warfarimm natricum clathratium
Xylometazolini hydrochloridum
Yohimbini hydrochloridum
Zidovudinum

Zinci acexamas

Zinci chloridum

Ziprasidoni hydrochloridum monohydricum
Ziprasidoni mesilas trilydricus
Zolpidemi tartras §
Zopiclonum

Zuclopenthixoli decanoas
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Plik pobrany ze strony www.EgzaminZawodowy.info

UWAGA: Informacja dotyczagca obliczenn ilosci efedryny chlorowodorku w leku
recepturowym.

[lo$¢ efedryny chlorowodorku w sporzagdzonym leku recepturowym oblicz w mg, a ostateczng
wartos$¢ zapisz z zaokragleniem do 0,001 g.

Ulotka informacyjna — opracowanie wlasne na podstawie ulotki informacyjnej dla
pacjenta

TUSSIPECT
(622 mg + 4,35 mg + 1,43 mg)/5 ml, syrop
Thymi extractum + Ephedrini hydrochloridum + Saponinum

Zawartos¢ opakowania

5 ml syropu zawiera substancje czynne:

- 622 mg wyciggu tymiankowego (Thymi extractum), DER 1 : 3-5; ekstrahent: mieszanina
etanolu 96% (v/v), wody i glicerolu; substancja pomocnicza: amonu wodorotlenek stezony -
0,1%,

- 4,35 mg efedryny chlorowodorku (Ephedrini hydrochloridum),

- 1,43 mg saponiny (Saponinum).

Substancje pomocnicze:

kwas benzoesowy, sacharoza, kwas primulowy, amonu wodorotlenek stezony, etylu
parahydroksybenzoesan, woda oczyszczona.

Lek zawiera etanol: 3,8% (v/v).

1. Co to jest lek Tussipect i w jakim celu sie go stosuje

Tussipect w postaci syropu dziata rozkurczajgco na miesnie gtadkie oskrzeli, zmniejsza
przekrwienie btony sluzowej nosa i zatok przynosowych, prowadzgc do zmniejszenia obrzeku
i ilosci powstajgcej wydzieliny.

Tussipect syrop stosuje sie w stanach przebiegajgcych z trudnosciag w odkrztuszaniu
(np. w trakcie przeziebien).

2. Informacje wazne przed przyjeciem leku Tussipect

Kiedy nie przyjmowac leku Tussipect

- jesli pacjent ma uczulenie na substancje czynne lub ktorykolwiek z pozostatych sktadnikow
leku,

- ze wzgledu na zawartos$¢ efedryny chlorowodorku nie nalezy stosowac leku w nadcisnieniu
tetniczym, chorobie niedokrwiennej miesnia sercowego, zaburzeniach rytmu serca,
nadczynnosci tarczycy, cukrzycy, jaskrze z zamknietym katem przesgczania, przeroscie
gruczotu krokowego, padaczce.

Ostrzezenia i Srodki ostroznosci

Stosowanie leku u oséb ze schorzeniami uktadu krazenia, schorzeniami psychicznymi oraz
z zaburzeniami czynnosci nerek i (lub) watroby wymaga porady lekarskie;j.

Nie nalezy stosowac rownoczesnie innych preparatéw zawierajgcych substancje o podobnym
mechanizmie dziatania, np. lekdw zawierajacych efedryny chlorowodorek, pseudoefedryne
lub srodki przeciwastmatyczne bez konsultacji z lekarzem.

Nie nalezy przyjmowaé leku w godzinach wieczornych, gdyz przyjecie leku moze wywotaé
trudnosci z zasnieciem.
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Syrop zawiera efedryny chlorowodorek i nie moze byé stosowany w czasie zawodow
sportowych.

Ze wzgledu na zawartos$¢ saponin ostroznie stosowac u 0séb z czynng chorobg wrzodowg
zofadka lub dwunastnicy.

Dzieci
Nie stosowac leku u dzieci ponizej 12 lat.

Cigza i karmienie piersia
Leku nie stosowaé w okresie cigzy i karmienia piersia.

Prowadzenie pojazddéw i obstugiwanie maszyn

Ze wzgledu na mozliwos¢ wystgpienia znacznego pobudzenia psychoruchowego, nie stosowac
przed i w trakcie prowadzenia pojazdéw oraz obstugi urzadzerh mechanicznych w ruchu. Po
zastosowaniu leku nie nalezy prowadzi¢ pojazdéw oraz obstugiwac¢ urzadzen do czasu
ustgpienia objawdéw ze strony uktadu nerwowego.

3. Jak przyjmowac lek Tussipect

Ten lek nalezy zawsze przyjmowac zgodnie z zaleceniami lekarza. W razie watpliwosci nalezy
zwradcic sie do lekarza.

Lek stosowac doustnie.

Dorosli i mtodziez powyzej 12 roku zycia: 2-3 razy dziennie co 6 do 8 godzin po 5 ml.

Lek wstrzgsngc¢ przed uzyciem.

Przyjecie wiekszej niz zalecana dawki leku Tussipect

Ze wzgledu na zawartos¢ efedryny chlorowodorku przedawkowanie moze powodowac
pobudzenie psychoruchowe, bezsennosé, bdl glowy, ostabienie, kotatanie serca, zawroty
gtowy, drzenie, przejSciowe zaparcia oraz moze przedtuza¢ zaleganie tresci pokarmowej
w zotadku.

W razie przyjecia wiekszej niz zalecana dawki leku nalezy niezwtocznie zwrdcié sie do lekarza
lub farmaceuty.

Pominiecie przyjecia leku Tussipect
Nie nalezy przyjmowac dawki podwaéjnej w celu uzupetnienia pominietej dawki.

4. Mozliwe dziatania niepozgdane

Jak kazdy lek, Tussipect moze powodowac dziatania niepozgdane, chociaz nie u kazdego one
wystapig.

Ze wzgledu na obecnos¢ efedryny chlorowodorku mogg wystgpi¢ nastepujgce objawy:

- ze strony uktadu nerwowego: pobudzenie, zawroty gtowy, rozdraznienie, niepokdj, drzenie
rak, zaburzenia snu,

- ze strony uktadu krazenia: kotatanie serca, wzrost ci$nienia krwi.

Ze wzgledu na obecnos¢ w syropie saponin istnieje mozliwo$¢ podraznienia btony $luzowej
zotadka, objawiajgca sie wystgpieniem mdtosci, wymiotéw, bdléw brzusznych.

5. Jak przechowywac lek Tussipect

Przechowywac¢ w suchych pomieszczeniach, w temperaturze ponizej 25°C, chronié od swiatta.
Lek nalezy przechowywa¢ w miejscu niedostepnym i niewidocznym dla dzieci.
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