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De conformidad con las Reglas y Procedimientos del Consejo de Expertos 2020-2025, el
Comité de Expertos en Moléculas Pequenas 4 ha revisado la monografia de Clorhidrato de
Clorpromazina, Tabletas. El propésito de esta revision es agregar la Prueba 2 de Disoluciéon
para incluir medicamentos aprobados por la FDA que tienen condiciones de disolucion
distintas. También se ha agregado informacién de Etiquetado para apoyar la inclusion de la
Prueba 2 de Disoluciéon. Asimismo, se han realizado cambios editoriales minimos para
actualizar la monografia al estilo USP vigente.

El Boletin de Revision de Clorhidrato de Clorpromazina, Tabletas reemplaza la monografia oficial vigente
y sera incorporado en una préxima publicacion.

Para cualquier pregunta, por favor contactar a Heather Joyce, Lider del Equipo-Enlace Cientifico Sénior

(301-998-6792 o hrj@usp.org).
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Clorhidrato de Clorpromazina, Tabletas

Para ver el Aviso del Comité de Expertos que fue publicado
junto con esta revision acelerada, hacer clic en https://
www.uspnf.com/rb-chlorpromazine-hcl-tabs-
20200925-esp.

DEFINICION

Las Tabletas de Clorhidrato de Clorpromazina contienen no
menos de 95,0% y no mas de 105,0% de la cantidad
declarada de clorhidrato de clorpromazina (C;,H;oCIN,S -
HCl).

[NoTtaA—Durante los siguientes andlisis, proteger las
muestras, el Estdndar de Referencia y las soluciones que
los contienen, realizando los procedimientos sin
demora, con luz tenue o usando material de vidrio con
proteccién actinica.]

IDENTIFICACION
e A. La mancha principal hallada en la prueba para Otras
Fenotiazinas con Grupos Alquilo corresponde en R; con la
mancha de la Solucion estdandar.
¢ B. IDENTIFICACION—PRUEBAS GENERALES (191), Cloruros
Solucion madre de la muestra: Digerir una cantidad de
Tabletas reducidas a polvo, equivalente a
aproximadamente 25 mg de clorhidrato de clorpromazina,
con 25 mL de agua. Pasar la solucién resultante a través de
un filtro adecuado.
Soluciéon muestra: Una solucion (1 en 10) usando la
Solucién madre de la muestra
Criterios de aceptacion: Cumple con los requisitos.

VALORACION
Cambio en la redaccion:

¢ PROCEDIMIENTO

Solucién estandar: 8 ug/mL de ER Clorhidrato de
Clorpromazina USP en acido clorhidrico 0,1 N

Solucién madre de la muestra: Nominalmente 0,2 mg/mL
de clorhidrato de clorpromazina, que se prepara segun se
indica a continuacién. Transferir una porcién de Tabletas
reducidas a polvo fino (no menos de 20), equivalente a
100 mg de clorhidrato de clorpromazina, a un matraz
volumeétrico de 500 mL. Agregar 200 mL de agua y 5 mL
de acido clorhidrico, insertar el tapén y agitar durante
aproximadamente 10 minutos. Diluir con agua a volumeny
mezclar. Pasar una porcién de la solucién resultante a través
de un filtro adecuado, desechando los primeros 50 mL del
filtrado.

Solucién muestra: Nominalmente 8 ug/mL de clorhidrato
de clorpromazina, que se prepara segun se indica a
continuacién. Pipetear y transferir 10,0 mL de Solucion
madre de la muestra a un separador de 250 mL, agregar
20 mL de agua, alcalinizar con hidréxido de amonio y
extraer con cuatro porciones de 25 mL de 4éter
etilico. a r 16-sep-2020)EXtraer los extractos de 4éter
etilicoa (gr 16-sep-20200 cOmbinados con cuatro porciones de
25 mL de acido clorhidrico 0,1 N, recogiendo los extractos
acuosos en un matraz volumétrico de 250 mL. Airear para
eliminar el 4éter etilicoa (r 16-sep-2020) residual y diluir con
acido clorhidrico 0,1 N a volumen.

Condiciones instrumentales
Modo: UV-Vis
Longitudes de onda analitica: 254 y 277 nm
Celda: 1 cm
Blanco: Acido clorhidrico 0,1 N

Analisis
Muestras: Solucion estandary Solucion muestra
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Tipo de Documento: USP

Calcular el porcentaje de la cantidad declarada de
clorhidrato de clorpromazina (C;,H;,CIN,S - HCl) en la
porcion de Tabletas tomada:

Resultado = [(Ay; — Ayo)/(As = As))]l x (C5/Cy) x 100

Aui = absorbancia de la Solucion muestra, 254 nm

Aus = absorbancia de la Solucién muestra, 277 nm

A = absorbancia de la Solucion estandar, 254 nm

As, = absorbancia de la Solucién estandar, 277 nm

Cs = concentracién de ER Clorhidrato de
Clorpromazina USP en la Solucién estandar
(Hg/mL)

Cy = concentracién nominal de clorhidrato de

clorpromazina en la Solucién muestra (ug/mL)

Criterios de aceptacion: 95,0%-105,0%

PRUEBAS DE DESEMPENO
Cambio en la redaccion:

¢ DISOLUCION (711)

APrueba 14 (R 16-5ep-2020)

Medio: Solucién de acido clorhidrico 0,1 N, 900 mL

Aparato 1: 50 rpm

Tiempo: 30 min

Solucién estandar: ER Clorhidrato de Clorpromazina USP
en Medio

Soluciéon muestra: Pasar una porcién de la solucién en
analisis a través de un filtro adecuado. Diluir con Medio, si
fuera necesario.

Condiciones instrumentales
Modo: UV-Vis
Longitud de onda analitica: Méxima absorbancia a

aproximadamente 254 nm

Analisis
Muestras: Solucion estandary Solucion muestra
Determinar la cantidad disuelta de clorhidrato de

clorpromazina (C;,H;,CIN,S - HCl), como porcentaje de
la cantidad declarada:

Tolerancias: No menos de 80% (Q) de la cantidad
declarada de clorhidrato de clorpromazina (C;,H;,CIN,S -
HCl)

APrueba 2: Si el producto cumple con esta prueba, el
etiquetado indica que cumple con la Prueba de Disolucion 2
de la USP.

Medio: Solucién de acido clorhidrico 0,1 N; 500 mL,
desgasificada

Aparato 1: 75 rpm

Tiempo: 15 min

Solucién estandar: 0,055 mg/mL de ER Clorhidrato de
Clorpromazina USP en Medio

Solucion muestra: Pasar una porcion de la solucion en
analisis a través de un filtro adecuado. Diluir con Medio, si
fuera necesario.

Condiciones instrumentales
(Ver Espectroscopia Ultravioleta-Visible (857).)

Modo: UV-Vis

Longitud de onda analitica: UV 254 nm
Celda: 1,0 mm

Blanco: Medio

Aptitud del sistema
Muestra: Solucién estandar
Requisitos de aptitud

Desviacion estandar relativa: No mas de 1,0%

Analisis

Muestras: Solucion estdndary Solucién muestra
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Calcular la cantidad disuelta de clorhidrato de
clorpromazina (C,;,H;,CIN,S - HCI), como porcentaje de
la cantidad declarada:

Resultado = (A /Ag) x Cox Vx D x (1/L) x 100

Ay = absorbancia de clorpromazina de la Solucién
muestra

A = absorbancia de clorpromazina de la Solucién
estandar

Cs = concentracién de ER Clorhidrato de
Clorpromazina USP en la Solucién estdndar
(ng/mL)

% = volumen de Medio, 500 mL

D = factor de dilucién de la Solucién muestra

L = cantidad declarada (mg/Tableta)

Tolerancias: No menos de 80% (Q) de la cantidad
declarada de clorhidrato de clorpromazina (C,,H;5CIN,S -
HCI) 4 (R 16-sep-2020) )

¢ UNIFORMIDAD DE UNIDADES DE DOSIFICACION (905):

Cumplen con los requisitos.

IMPUREZAS
Cambio en la redaccion:

¢ OTRAS FENOTIAZINAS CON GRUPOS ALQUILO

Solucién A: Acetato de etilo saturado con hidréxido de
amonio

Solucién madre del estandar: 5 mg/mL de ER Clorhidrato
de Clorpromazina USP en metanol

Solucion estandar: 25 ug/mL, a partir de Solucion madre del
estdndar en metanol

Solucion muestra: Transferir una porcién de Tabletas
reducidas a polvo fino, equivalente a 50 mg de clorhidrato
de clorpromazina, a un tubo de centrifuga con tapoén.
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Agregar 10 mL de metanol, agitar vigorosamente y
centrifugar. Se puede lavar previamente con agua para
eliminar cualquier recubrimiento de azcar.

Sistema cromatografico
Modo: TLC
Adsorbente: Mezcla de gel de silice para cromatografia
Volumen de aplicacion: 10 pL
Fase movil: Mezcla recientemente preparada de 4éter

etilicoa @r 16-sep-2020) Y Solucion A (50:50)

Analisis

Muestras: Solucién madre del estdndar, Solucién estdndary
Solucién muestra

Aplicar por separado la Solucién madre del estdndar, la
Solucion estdndary la Solucién muestra en la linea de origen
de la placa para cromatografia en capa delgada
recubierta con Adsorbente. Desarrollar el cromatograma,
usando la Fase movil, hasta que el frente de la fase movil
haya recorrido aproximadamente 10 cm desde el origen.
Retirar la placa de la cdmara y dejar que se seque al aire
durante 20 minutos. Observar bajo luz UV de longitud de
onda corta.

Criterios de aceptacion: El areay laintensidad de cualquier
mancha, que no sea la mancha principal, de la Solucién
muestra no son mayores que las de la mancha de la Solucion
estandar (0,5%).

REQUISITOS ADICIONALES
¢ ENVASADO Y ALMACENAMIENTO: Conservar en envases bien
cerrados, resistentes a la luz.

Agregar lo siguiente:

4¢ ETIQUETADO: El etiquetado indica la prueba de Disolucion
usada, solo si no se usa la Prueba 1.4 @R 16-sep-2020)

e ESTANDARES DE REFERENCIA USP (11)
ER Clorhidrato de Clorpromazina USP
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