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V - ESPECIFICACAO E REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS:

1. DESCRICAQ: Pé branco a levemente amarelado.
USP 39 — NF 34, segdo Description and Solubility.

', SOLUBILIDADE: Ligeiramente soltivel em dgua, soltvel em alcool etilico.
USP 39 — NF 34, segdo Description and Solubility.

3. IDENTIFICAGAO:

3.1. Infravermelho: O espectro da amostra corresponde ao espectro do padrao obtido nas mesmas

condigoes.
3.2. Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia (HPLC): O tempo de retencao do pico principal da

solucédo amostra corresponde ao do pico principal da solugdo padréo, preparada similarmente,

conforme teste de Teor. Conforme Figura A.
USP 39 — NF 34, pdg.6411

3.3. DSC: Conforme Termograma Figura B.
Desenvolvimento local.

4. PONTO DE FUSAO: cerca de 124°C.
USP 39 — NF 34, segdo Description and Solubility.

5. ROTACAO ESPECIFICA A 25°C: +60,5° a +63°.
USP 39 — NF 34, pdg. 6411.

3. TEOR DE AGUA: Maximo 1,0%.
USP 39 - NF 34, pag. 6411.

7. RESIDUO DE IGNICAO: Maximo 0,25%.
USP 39 — NF 34, pdg. 6411.

8. IMPUREZAS:
8.1.Trifenilmetanol e Outras Impurezas: Trifenilmetanol: Maximo 0,5%.
Outras Impurezas: Maximo 0,5%
Total de Impurezas: Maximo 3,0%
8.2.Limite de Compostos Relacionados B e C de Zidovudina:
Composto Relacionado B de Zidovudina: Maximo 1,0%.
Composto Relacionado C de Zidovudina: Maximo 2,0%.
Impurezas Totais: Maximo de 3,0% para todas as impurezas do teste Limite de Trifenilmetanc
outras impurezas e Limite de Compostos Relacionados B e C de Zidovudin
USP 39 — NF 34, pdg. 6411.

9. SOLVENTES RESIDUAIS (CG): Conforme USP, para os solventes residuais declara

certificado do fabricante.
USP 39 ,se¢40 <467>.

10. DENSIDADE APARENTE: Maior ou igual a 0,50g/mL.
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USP 39 — NF 34 - Método<616>, Método |
Peso de Amostra: 10 g. p anag
Proveta de Vidro graduada de 100 mL com intervalo de 1 mL, pesando 130g + 16g J«\ Q.E;\
i? 2
11. DENSIDADE BATIDA: Maior ou igual a 0,55g/mL. f ] %
USP 39 — NF 34- Método<616>, Método I e Il q e — o
Peso de Amostra: 10 g. ,cﬂﬂrﬂ% B
Proveta de Vidro graduada de 100 mL com intervalo de 1 mL, pesando 130g = 16g \ ks “acdo 'r_;- |
o lidagy [

12. GRANULOMETRIA: 100% passa pela peneira 16mesh (1,000mm).
Maximo 15% retido em peneira 42mesh (0,355mm).

Maximo 85% retido em peneira 100mesh (0,150mm).
Especificagdo conforme Laboratdrio de Tecnologia Farmacéutica.
Farmacopeia Brasileira, 5° edi¢do - 5.2.11, 2010.

13. TEOR: 97,0% a 102,0% (na base anidra).
USP 39- NF34 - pdg. 6411.

VI - CONDICOES GERAIS
EMPACOTAMENTO E ESTOCAGEM: Preservar em recipientes bem fechados.

EMBALAGEM: As embalagens contendo o material devem se encontrar em perieito es

integridades, limpas e rotuladas.

ROTULAGEM: Todas as embalagens do material devem conter os seguintes itens:
a) Nome do material;
b) Numero do lote do fabricante;
c) Nome do fabricante e pais de origem;
d) Nome do fornecedor;
e) Data de fabricagdo e data de validade do fabricante.

LAUDO ANALITICO: Todo Material devera vir acompanhado do Laudo Analitico do Fabricante,

tada de

conténdo

os testes, com as respectivas especificagdes, resultados obtidos e as respectivas referénqias. Nap devera

ser recebido nenhum material sem o Laudo Analitico do Fabricante. Devera conter também ps dados
ricagao e

de identificagao dos materiais como numero de lote, quantidade, nimero de volumes, data de fab
data de validade. Este documento devera ser assinado e datado pelo responsavel pelo Co
Qualidade, acompanhado pelo cargo e nome por extenso.

TRANSPORTE: O material deve ser transportado em veiculo fechado e limpo.

AMOSTRAGEM: Conforme POP CTM - 11.CQL.133 — Matéria-Prima — Amostragem para A
Referéncia.

PRAZO DE VALIDADE: Deve ser no minimo, 70% do prazo original do fabricante.

MANGU NHOS
Coor?i\\;a Gestao da Quatidade
Matr. 1

CORBEN R

ntrole de

nalise e

Pégjna
2/16




-

Aneo TL  frocesy n2 L5333 . 0003 [JoA)-04 I
Cédigo: FAR-CQL-MOMP.234

‘ Titulo: ZIDOVUDINA Rovisdo 13 |
Vil - METODOLOGIA .
_ Arang
1. DESCRICAO: P6 branco a levemente amarelado. 4
Observar a amostra visualmente sobre folha de papel branco |?”“*-=.
'r.‘-T'rm__ "
2. SOLUBILIDADE: Ligeiramente soldvel em dgua, solivel em élcool etilico. -\:,,_,E/;;ap;oa
30

Proceder conforme MG 076.

3. IDENTIFICAGAO
3.1. Infravermelho: O espectro da amostra corresponde ao espectro do padrao obtido nas mes| as

condigoes.
Fazer varredura na regido do infravermelho e comparar com o espectro do padrao obtido nas mesmas
condigdes.

3.2. Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia (HPLC): O tempo de retengdo do pico printipal d:aI solu‘};:éo
amostra corresponde ao do pico principal da solugdo padréo, preparada similarmente, conforme [testg de

Teor. Conforme Anexo A.
O tempo de retengéo da amostra (conforme item Teor) corresponde ao do padréo preparado similarmerjte.

,.3. DSC: Conforme termograma Anexo B.
Enviar 100mg de amostra para LEES (Laboratério de Estudos do Estado Sélido).

4. PONTO DE FUSAO: cerca de124°C.
Determinar o ponto de fusdo de uma porgéo pequena da amostra. Proceder conforme descfito no MG 026.

5. ROTAGAO ESPECIFICA A 25°C: +60,5° a +63°.
Pesar com exatidao 0,25g de amostra e transferir para baldo volumétrico de 25mL. Dissolver e completar o

volume com alcool etilico. Homogeneizar. Proceder conforme descrito no MG 052.

Calculo: firfey Trajano,
Ra — Ra) x Vd SR.%%%%%\BNO%-E.-‘?““ |
_(__A—_B)_Z(_— - [a] COO[di“d:“'e‘ 3534025

Pa x|

Onde:

Ra - Rotagao optica da amostra, em °.
Rs = Rotagéo dptica do branco (solvente), em °.
Vd = Volume da diluigdo feita na amostra, em mL. i i |

P, = Peso da amostra, em g, ha base seca.
= Caminho 6ptico em decimetros (dm); |

6. TEOR DE AGUA: Maximo 1,0%.
Pesar com exatiddo 300mg de amostra e transferir para o recipiente de titulagao do Karl Fischer cpntefdo

metanol previamente titulado. Proceder conforme descrito no MG 014.
Calculo:

VxFx100 _
Pa

%

Onde:
V = Volume da solugao de Karl Fischer, em mL.

F = Fator da solugdo de Karl Fischer.
Pa = Peso da amostra, em mg.

7. RESIDUO DE IGNIGAO: Maximo 0,25%. .
Pesar com exatiddo 1g da amostra (P:) e transferir para cadinho de platina previamente taratlo (Fo).
Proceder conforme descrito no MG 011. Queimar. Esfriar. Pesar (Pz).Determinar o peso do fesiduo ;{Pa).

Fagre |
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P I—;f%‘ " d':'\g; h
Calculos: Pz =P:-Pg Psx 100 =% A :
P 000 [ A T
Onde: 1 ‘Wﬂo\\‘e@%&“ | e >
_p - S aeSR o™\ o P I
P, = Peso do cadinho tarado, em g. AN \‘06 o \ay, Fih
_ NN S . Q. % b ¢
P, = Peso da amostra, em g. L %) % |
oot '\:\'b\“ .I,;._';-.f' =

P> = Peso do cadinho + residuo, em g. -
P; = Peso do residuo, em g. CONFEREC OOR
8. IMPUREZAS:

8.1. Trifenilmetanol e Outras Impurezas: Trifenilmetanol: Maximo 0,5%.

Outras Impurezas: Maximo 0,5%
Total de Impurezas: Maximo 3,0%

M

(Cromatografia em Camada Fina)
8.1.1. Reagentes e Solugoes
Metanol P.A

Trifenilmetanol P.A

Cloroférmio P.A

Carbazol

Alcool Etilico P.A

Acido Sulfarico P.A

8.1.2. Solugao Padrao
Pesar com exatiddo 20mg de Zidovudina padrdo e 20mg de trifenilmetanol P.A e transferir para balao
volumétrico de 200mL. Dissolver e completar o volume com metanol. Homogeneizar. Conceritragdo =

0,1mg/mL de Zidovudina e 0,1mg/mL de trifeniimetanol.

8.1.3. Solugao Amostra
Pesar com exatiddo 500mg da amostra e transferir para baldo volumétrico de 25mL. Dissaolver e completar

o volume com metanol. Homogeneizar. Concentragdo = 20mg/mL de Zidovudina.

8.1.4. Parametros Cromatograficos

8.1.4.1. Fase estacionaria
Placa cromatogréfica revestida com uma camada de 0,25mm de silica gel cromatogréfica contendd um

indicador fluorescente de intensidade ética a 254nm.

8.1.4.2. Eluente
Transferir 90mL de cloroférmio e 10mL de metanol para uma proveta de 100mL. Homogeneizar.

8.1.4.3. Solvente revelador:
Pesar com exatidio 500mg de carbazol e transferir para bécher de 100mL. Dissolver co 95mL de ajcool

etilico e 5mL de acido sulfarico. Homogeneizar. Concentragao = 5 mg/mL de carbazol.

8.1.5. Procedimento
Saturar a cuba cromatografica com o eluente. Marcar em uma placa cromatogréfica a altura de 2¢m para a

aplicagdo das solugbes e 3/4 de altura da mesma para o eluente percorrer. Aplicar em duplicata 10ul da
solugdo amostra e da solugdo padrao. Colocar a placa em cuba cromatografica e desenvolver o
cromatograma até atingir a altura demarcada. Retirar a placa da cuba, deixar 0 eluente evaporar. Examiinar
a placa sob lampada de ultravioleta de comprimento de onda curto, comparar as intensida?es de quaisiquer
manchas secundarias observadas no cromatograma da solugdo amostra com as da mancha principal do

cromatograma da solug@o padrao.

8.1.6. Critério de Aceitagéo 1 _
Nenhuma mancha secunddria no cromatograma da solugdo amostra e maior ou mais intensa do que a
mancha principal obtida na solugédo padrao, e a soma das intensidades das manchas secundérigs obfidas

na solugao amostra € no maximo 3,0%.

;TDégina
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A\ Cos o, M{
Aplicar o solvente revelador por pulverizagdo. Aquecer a 120°C por 10 minutos. Compa?a{‘;ﬁ‘éf;m&@"gﬂages
de quaisquer manchas secundarias observadas no cromatograma da solugao amostra Bo\r‘i‘fféee rffﬁﬂ’é has
principais do cromatograma da solug&o padrao. ~—

8.1.7. Critério de Aceitacao 2 .
Nenhuma mancha correspondente ao trifenilmetanol (cujo valor de Ry corresponde a 2,3 do valor do R|da

Zidovudina) é mais intensa que a mancha correspondente na solugdo padrdo. Nenhuma jmangha
secunddria no cromatograma da solugdo amostra é maior ou mais intensa do que a mancha princjpal
obtida na solucdo padrdo. A soma das intensidades das manchas secundarias obtidas na solugdo amosgtra

é no maximo 3,0%.

8.2. Limite de Compostos Relacionados B e C de Zidovudina: g FA\%}@
Composto Relacionado B de Zidovudina: Maximo 1,0%. Oory dfg%vm?’%#o

outras impurezas e Limite de Compostos Relacionados B e C de Zidovudina.
8.2.2. Fase Mével

Composto Relacionado C de Zidovudina: Maximo 2,0%. Var, e}s""’:fa/"""fb S
Impurezas Totais: Maximo de 3,0% para todas as impurezas do teste Limite de Trifenilmetanol e -T'_-m?g a0,
- 1 s

(Cromatografia por HPLC) |

.2.1. Reagente
Metanol HPLC
Transferir 200mL de metanol para proveta de 1000mL. Adicionar 800mL de agua. Homoganeizar. |Colacar
em ultrassom por 5 minutos. Filtrar em membrana 0,45um de celulose regenerada. Guardar esta solui;éo
para o item 13.2.
8.2.3. Solugao Padrao
Solucdo Estoque de Zidovudina (Solugao Ps):

Pesar com exatiddao, em duplicata 25mg de Zidovudina padréo e transferir para baldo volumétrico|de
25mL. Dissolver e completar o volume com metanol. Homogeneizar. Concentragao = 1,0mg/mL.

Solucdo Estoque Composto Relacionado B de Zidovudina (Solugdo Po):
Pesar com exatiddo 20mg do Composto Relacionado B de Zidovudina e transferir para balao volumétiico
de 200mL. Dissolver e completar o volume com metanol. Homogeneizar. Concentragao = 0,1mg/mL.

Solucdo Estogue Composto Relacionado C de Zidovudina {Solugdo Ps):
Pesar com exatiddo 20mg do Composto Relacionado C de Zidovudina e transferir para bzaldo volumeétiico
e 100mL. Adicionar 75mL de metanol. Homogeneizar. Colocar em ultrassom por 15 minutes. Comipletdr o

volume com metanol. Homogeneizar. Concentragdo = 0,2mg/mL.

Solucao Padrao:
Tomar uma aliquota de 10mL da solugdo Py, 1mL da solugéo P> e 1mL da solugdo P3 para balao

volumétrico de 100mL. Completar o volume com metanol. Homogeneizar. Filtrar em membrana 0,45um|de
celulose regenerada. Concentragao = 0,1mg/mL de Zidovudina, 1pug/mL do Composto Relacionado B|de
Zidovudina e 2ug/mL do Composto Relacionado C de Zidovudina.

Guardar esta solugdo para o item 13.3.

8.2.4. Solugao Amostra
Pesar com exatiddo em duplicata 100mg da amostra e transferir para balao volumétrico de|100fmL

devidamente identificado (A1 e Az). Dissolver e completar o volume com metanol. Homogeneizar, Torhar
uma aliquota de 10mL e transferir para baldo volumétrico de 100mL. Completar o volume com metadol.

Homogeneizar. Filirar em membrana 0,45um de celulose regenerada. Concentragdo = 0,1mg/mL |de
Zidovudina. ey

Guardar esta solugéo para o item 13.4.

F’éginﬂ_
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8.2.5. Parametros Cromatograficos ﬁg«\%ng;.’
Equipamento | = [ Cromatéarafo Liguido de Alta Eficiéncia e . _,'k
Pré-coluna = | Empacotamento L1 (C1g) de ago inox 3,2mm x 1,5cm Pt bz
Coluna = | Empacotamento L1 (C+s) de ago inox 4,0mm x 25cm \ ”""ff r:f,:. i e
Detector ~[=]|Uuv \"a”ﬁ‘ea v

| Comprimento de onda = | 265nm =

' Fluxo = | 1,0mL/minuto |

Tempo de  retengao 0,25 para Composto Relacionado C de Zidovudina; 1,0 para Zldovudma;

relativo 1,17 para Composto Relacionado B de Zidovudina
' Resolugzo Minimo 1,4 (Entre Zidovudina e Composto Relacionado B de Zldovudlr a)

Desvio padrao relativo Maximo 2,0% (para o pico de Zidovudina) |
| Assimetria (Fator caudal) Maximo 1,5 (para o pico de Zidovudina) '
| Volume injegao 10puL

8.2.6. Procedimento
Calcular a porcentagem do Composto Relacionado B de Zidovidina e g\omposto Relacionadgo C} de

009
Zidovudina na porgao de Zidovudina. Swwj 6\3\ 3 “a\\t\ade
Calculos: ;N?\""‘ es\?:s 302

Goﬂ‘dga\‘ ) __dli,

Composto Relacionado B de Zidovudina:

s | FEE M R

Onde:
Ais = Area do pico do Composto Relacionado B, na solugao amostra.
At = Somatorio das areas de todos picos encontrados na solugao amostra. |

Composto Relacionado C de Zidovudina:

AC £100=% |

ATt I

Onde: |
A = Area do pico do Composto Relacionado C, na solugao amostra.
At = Somatério das areas de todos picos encontrados na solugao amostra. |

8.2.7 Critério de aceitagao
Impurezas Individuas: Mdximo de 1,0% para o Composto Relacionado B de Zidovudina e maxnﬂo a,0%

para o Composto Relacionado C de Zidovudina.
Impurezas Totais: Maximo de 3,0% para todas as impurezas do teste Limite de Trifenilmetanol| e outras

impurezas (item 8.1) e Limite de Zidovudina Compostos Relacionados B e C (item 8.2).

9. SOLVENTES RESIDUAIS (CG): Conforme USP, para os solventes residuais declarados no certifigado

do fabricante. |
Proceder conforme MG 034. |

10. DENSIDADE APARENTE: Maior ou igual a 0,50g/mL.
Proceder conforme descrito no MG 053. ‘

Calculo: ' ‘

Da=_P

v |

Onde:
D4 = Densidade Aparente, em g/mL.
P = Peso da Amostra, em g.

|Pagina
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V = Volume ocupado pela amostra, em mL. p—
- Faoang
11. DENSIDADE BATIDA: Maior ou igual a 0,55g/mL. S -9;;
Proceder conforme descrito no MG 053. _.;.,__' -:é
Calculo: Hcﬂt‘mgrjjﬂh:
Qg da
De= _P_ e
v .
Onde:
Ds = Densidade Batida, em g/mL.
P = Peso da Amostra, em g.
V = Volume ocupado apds compactagdo, em mL.
12. GRANULOMETRIA: 100% passa pela peneira 16mesh (1,000mm).
Maximo 15% retido em peneira 42mesh (0,355mm).
Maximo 85% retido em peneira 100mesh (0,150mm).
Pesar com exatiddo 25g da amostra e transferir para um conjunto montado de peneiras de 16mash,
12mesh, 100mesh e o prato previamente calibrados e pesados. Colocar no vibrador de! acordo com a
amplitude do equipamento. Deixar por 30 minutos. Pesar as peneiras individualmente. Calcular o % refido
em cada peneira.
Calculo:
P
—2x100=%
P1 il'fﬁj
Onde: _ Coorg; ':-C/;MA Vordan
= Mayy, 310 gy N
P, = Peso da amostra, em g. A 73530'.3 anI-.S
P, = Peso da amostra retido, em g. 4025 "ade
13. TEOR: 97,0% a 102,0% (base anidra).
13.1. Reagentes e Solugoes
13.2. Fase Movel _
Conforme item 8.2.2.
.3.3. Solugao Padrao
Conforme item 8.2.3.
13.4. Solugao Amostra _
Conforme item 8.2.4.
13.5. Parametros Cromatograficos
Conforme item 8.2.5.
13.6. Procedimento
Realizar 5 injegdes da solugdo padrdo (P1), 2 da solugdo padrao (P2) e 2 de cada saolugao gmosira.
Intercalar injecdes do padrédo, amostra. O teor entre os padrbes (P1) e (P2) deve estar no inteﬁvaI?iLde
98,0% a 102,0%. Utilizar somente o padrdo (P1) para o calculo das amostras. Registrar os cromatdgramas
e determinar a média das areas para solugdo padrao e para solugdo amostra.
Calculo:
F1 = Agi/ My e F2 = Ap2 / M2, onde:
Relagéo entre fatores Resposta do Padrdo = Apz X M1 X 100
Ap1 X mrp2
Pagina
| _[7ie |
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Onde: "
A1 = Média das areas das inje¢des da Solugao Padrao 1 "«\3715}-&
A2 = Média das dreas das injegdes da Solugao Padrao 2 ;‘g@ﬁ‘ Y
M1 = Massa real do padréo 1 (mg) #h;_m )

M2 = Massa real do padrédo 2 (mg)

Calculos para Zidovudina (%):

Aa x Pp x 4 x Pot = % tal qual % tal gual x 100 = % base anidra
Ar Pa (100 — teor de agua%)
Onde:

An = Area do pico de Zidovudina na solugao amostra.

Ap = Area do pico de Zidovudina na solugéo padrao.

Pa = Peso da amostra, em mg.

P» = Peso do padrdo, em mg.

Pot = Poténcia do padrao (tal qual), em %.

Teor de agua % = resultado obtido no item 6 desta monografia.

—
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Titulo: ZIDOVUDINA

Cédigo: FAR-C

Revisao:13

QL-MOMP.234 |
. ?fﬂa'lp |

FIGURAB

zidovudine - specification

“‘W_ Module: DSCB22e/700/268/421256/0573, 16.10.2001 17:57:50 User: Altivo Vita
Experiment: zidovudine, 30.10.2001 09:37:59 Method: Dyn25...200/10-N2=80mL
pan: Aluminum Standard 40ul, with pierced lid 25.0-200.0°C 10.00°C/min N2, 80.0| ml/mig
or b Sample: ziduwudine, 3 (7430 nfy
9 1 —
L3 L
R nWmin®-1 |
1st derivative 100 4]
E \ -
. k o
- Integral -381.02 mJ
10= e normalized -101.43 Jg”-1
o 7 Onset 122 72 °C
] -1004 Peak Height 25.17 mW
] peak 123 68 °C
7 i — — T I Extrapol. Peak 123 71 °C
Q 2 4 [ 8 10 12 min |"I Endset 126 46 °C
15 peak Width 2.16 °C
J Left bl Limit 115 44 °C
oc Right bl Limit 130 98 °C
1 1 Baseline Type line
J 1504
20~
E
- 100
e Temperature program
1 so
25= J
" T T T T L | T T T T T 1
o [¢] 2 4 6 B 10 12 min
) 30 40 50 60 70 80 90 100 110 120 130 140 150 160 10 °C
- BT O TN TR R TN (DR T T T [ T N PN B | 1|,,|1|q- il I R T | i g b v b @ & K 34 aon 8 gla 5§ ik
r|l||.11-|.l|l|-|r|--'rr!1|1 -rl1||.|.41:l||:|.|||ll|-||-|||l'|,-|||||-|1ll|1|||,ll|||
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 min

Far-Manguinhos/FIOCRUZ:Central Analitica: APJ

METTLER TOLEDO 877 System

VIIl - DISTRIBUICAO
AREA PLBE LOCALIZAGAO DAS PASTAS
COPIAS !
Controle da Qualidade 01 Pasta do setor
LESS 01 Pasta do setor
C"Ofd ’? 'gfd(;i/m — . =3
5340 3 518/14

M

(e M R
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13.

Trifenilmetanol: Maximo 3,0%.

Soma de outras Impurezas: Maximo 3,0%.
Zidovudina Composto Relacionado B:
Maximo 1,0%.

Zidovudina Composto Relacionado C:
Maximo 2,0%.

Impurezas Totais: Maximo de 3,0% para
todas as impurezas do teste Limite de
Trifenilmetanol e outras
Limite de  Zidovudina
Relacionados B e C.

MUDANCA DE NOMENCLATURA DE'-
TEOR: 97,0% a 102,0% (na base seta).
PARA:

TEOR: 97,0% a 102,0% (na base anidra).

impurgzas...e-
Compostds:

Bweveo L Proceyn 0 25183 000 2D >0 _and |
- i .,-""'F_ = = : 7 = . 7
‘ Titulo: ZIDOVUDINA g:siusg;(;:fgﬂ ?@‘ﬁ‘m"-ﬁ? ;
d
. _ ! Cugl.-c- j
IX - HISTORICO DE REVISOES i’-"ra T
\Qua/lda.-f
| N°DA DATA DA ITEM . = e
REVISAO | REVISAO | ALTERADO DESCRICAO DA ALTERAGAO JLISTIFI?ATIPIA
12 10/2014 Atualizago para USP 37- NF32 Conforme |isita
de DCB gmitida
pela ANVIS
Adequagao da
v Inclusdo do n° do CAS especificagdo
Atualizagao pela
B . Farmacopela
\ ESPECIFICACAO E REFERENCIAS USP 37 - NF|32
BIBLIOGRAFICAS:
MUDANGCA DE:
1. DESCRICAO: P6
PARA. Adequacao;a
DESCRICAO, especificac@o
0: P6 branco a levemente pela
amarelado. Farmacopela
LSP 37 - NF |32
Excluséo do item COR.
8. MUDANGA DE NOMENCLATURA DE:
LIMITE DE TRIFENILMETANOL E
OUTRAS IMPUREZAS:
Impurezas Totais: Maximo de Substancias
Relacionadas: 3,0%. Impurezas
Cop 4 /F[ e Individuais: Zidovudina Composto
g 'G"fzw U/a”” Relacionado B: Maximo 1,0%.
l’a;, ‘;‘gio da/gﬂo Zidovudina Composto Relacionado C:
5340390 G Maximo 2,0%.
PARA:
/ LIMITE DE TRIFENILMETANOL,
I OUTRAS IMPUREZAS E IMPUREZAS
= INDIVIDUAIS

i
|
1
|
i‘

' Pégina
| 11718




Nrnevo (1L frocesp e A31F> -000JI3> | 20> -0\ ‘
y Cédigo: FAR-CQL-MOMP.224

thtqu: ZIDOVUDINA Revisio:13 | —
|
N° DA DATA DA ITEM . = 4 l
REVISAO | REVISAO | ALTERADO DESCRIGAO DAALTERAGAO = | M Bng]
FAS &
~ %
12 10/2014 VI CONDICOES GERAIS 9 |
MUDANGA DE: _ o 9
LAUDO ANALITICO: Todo Material Qﬂfﬁeﬁa,s};%
devera vir acompanhado do Laudo m’"'a/ida:y;y
Analitico do Fabricante, contendo no

minimo os testes previstos na monografia Adequacad a
com as especificagdes, resultados obtidos rotina, t¢nd3 em

e as respectivas referéncias...Este vista qu
documento devera ser assinado e datado algu'mas]
pelo responsdvel pelo Controle de analises sio
Qualidade, acompanhado pelo cargo e realizfada
S5 nome por extenso. apenas par
0o, 9p, 722, PARA: ) Farmanguinhos
o, %, | LAUDO ANALITICO: Todo Material

A,
fefc%;@oig/ﬁ,? dever4d vir acompanhado do Laudo
JJco?gQ,;l-“ Analitico do Fabricante, contendo os
W : testes, com as especificagbes, 0s
W resultados obtidos e as respectivas

I referéncias...Este documento devera ser
assinado e datado pelo responsavel pelo
Controle de Qualidade, acompanhado

pelo cargo e nome por extenso.
_ i Mudanca do
----- ALTERACAO DOS RESPONSAVEIS responsavel
PELAS ASSINATURAS: pelo setor
Elaboragéo (CQ): de Ana Paula
Bandeira para Solange Gaspar.
Andlise critica (CQ): Karina Rocha de
Souza para Ana Paula Bandeira
!
13 12/2016 N/A Alteragdo na codificagao de identificagao Atendin'!lentdn ao
do documento de MP 224 para FAR-CQL- procedimento
MOMP.224 Far-5GQ1
PGF.001
Alteracdo do codigo no sistema de Adequacgao|do
N/A 30.33.05.120-0 para 5.000.000.036. Sistema Eurisko
para‘SAj
Atendimentg ao
Todos os | Alteragéo de cabegalho, rodapé e procedimento
itens itemizagao. FAR-SGQ-
PGF.002
------ USP 37 para USP 39 Nova versao| por
o vencimento.

Pagina
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Cédigo: FAR-@@%@'A
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Trifenilmetanol: Maximo 3,0%.

Soma de outras Impurezas: Maximo 3,0%.
Zidovudina Composto Relacionado B:
Maximo 1,0%.

Zidovudina Composto Relacionado C:
Maximo 2,0%.

Impurezas Totais: Maximo de 3,0% para
todas as impurezas do teste Limite de

Trifenilmetanol e outras impurezas €
Limite de Zidovudina Cormpostos
Relacionados B e C. o
PARA:

8. IMPUREZAS:

8.1 Trifenilmetanol e Ouitas—Impurezas:
Trifeniimetanol: Maximo 0,5%.
Outras Impurezas: Maximo 0,5%
Total de Impurezas: Maximo 3,0%

8.2. Limite de Compostos Relacionados B e C

de Zidovudina:
Composto Relacionado B de Zidovudina:
Maximo 1,0%.
Composto Relacionado C de Zidovudina:
Maximo 2,0%.
Impurezas Totais: Maximo de 3,0% para
todas as impurezas do teste Limite de

Titulo: ZIDOVUDINA —-
Revisdo:13 A,
' [o H
N° DA DATADA | ITEM ~ ~ iR e
REVISAO | REVISAO | ALTERADO DESCRICAG,DAALTERAGAD \?ﬁ@% VA
13 12/2016 ' ESPECIFICACAO E REFERENCIAS Adequaggéo 20
BIBLIOGRAFICAS: novo pagdrao|de
texto utilizatio
3. | IDENTIFICACAO:
MUDANCA DE:
3.1. Conforme Padrao de
Espectrofotometria no Infravermelho.
3.2, | 3.2. Conforme Padrédo de Cromatografia
Liquida de Alta Eficiéncia: Conforme
Anexo A.
PARA:
Infravermelho: O espectro da amostra
corresponde ao espectro do padrdo obtido
nas mesmas condigdes.
Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia
(HPLC): O tempo de retengéo do pico
principal da solugdo amostra corresponde
ao do pico principal da solu¢do padrao,
Cop, p4g€r;@ N preparada similarmente,conforme teste de |
" g M43, e Teor. Conforme Figura A. Alteraggo em
oy, Oesry Guy o0 conformidadie
" 73578 3%0s| MUDANGA DE: com USP 38
025y LIMITE =~ DE . TRIFENILMETANOL,
OUTRAS IMPUREZAS E IMPUREZAS
INDIVIDUAIS:

‘_'fl“r‘égira
13/16
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s rr:|| BAL 2D i_,l"lr f(‘(oc,e o) ne 3% ;\-"_'-‘,—“-._. e Q_g; :I_';;, 1D oA | B
Titulo: ZIDOVUDINA Codifjo: FAR-CUL- MOMB. 73}
| Revisao:13 =
abviono | REVISRO | L DESCRICAO DA ALTERAGAO JUSTIFIS
Trifenilmetanol e outras impurezas e 3'_,8&;;;1'?9
Limite de Compostos Relacionados B e C Q <
de Zidovudina. 'c' e
Uﬂ'rg,g ’.'Iﬁ“\. .
Qwﬂ%%
9. SOLVENTES RESIDUAIS (CG): %t ">
MUDANCA DE:
Informar quais sdo os solventes utilizados
na sintese, bem como os resultados dos
solventes analisados.
PARA:
Conforme USP, para os solventes
residuais declarados no certificado do
fabricante. Adequagao para
membrana
m———- Inclusdo da membrana de celulose efetivamente
regenerada utiliz!ada
Sk,
Coo,{*;ﬁ.,@;fﬂl_‘r'%” vil METODOLOGIA :
Mot Cesigg | I 3. IDENTIFICACAO |
$ 13535 Quapy33. | DSC: '
o MUDANGA DE:
Enviar 100mg de amostra de DSC/TGA
)‘R para PMA (Plataforma de Metodologia
Analitica).
(R e
1L AR L Enviar 100mg de amostra para LEES
PRt ™ ' (Laboratério de Estudos do Estado
Sélido).
Adequagao [ao
6. TEOR DE AGUA: texto padrao
MUDANCA DE:
“Pesar com exatiddo...de titulagao do Karl
Fischer contendo metanol neutralizado e
fatorado...no MG 014.”
PARA:
“Pgsar com exatidgo....de titulagéo do Karl
Fischer contendo metanol previamente
titulado.... no MG 014.” Adequacao|do
texto para
8.1.5. Procedimento L melhor
entendimento da

MUDANCA DE:

“Saturar a cuba cromatogréfica com o
eluente...Colocar a placa em cuba
cromatografica até atingir a altura...
cromatograma da solugdo amostra com as
do cromatograma da solugéo padrao.”
PARA:

“Saturar a cuba cromatografica com 0
eluente....Colocar a placa em cuba
cromatografica e  desenvolver 0

técnica analitica.

Pag
14/
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Do eio L,"i Prec eite N2 ASIR3- 000 133 J>-04
Titulo: ZIDOVUDINA Cod.lg:o: FAR-CULA-M.,OMP.224
Revisao:13 T
a2 N
N° DA DATA DA ITEM = = | :

REVISAO REVISAO | ALTERADO DESCRICAO DA ALTERACAO IFI
cromatograma até atingir a altura Q”e/ HJ;
demarcada... cromatograma da solugao & e
amostra com as da mancha principal do
cromatograma da solugéo padréo.” Adequacéao g0

materiaT usado
8.2.2. Fase Movel para gste

Mudanga no material para o preparo: de
baldo volumétrico para proveta graduada.

procedimento

Coord e MH ‘\lr‘!m,,_,,\Q

-~

e

FPagirja
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Cédigo: FAR-CQ

[

Titulo: ZIDOVUDINA Revicior13 7 AN
o, '1;:

X - FOLHA DE APROVACAO =
cof'dem:?'“"“"-

NOME™~ ASSINATURE /.|~ %3
-~
= Solange Gaspar de Carvalho / -
LIS, Divisao de Controle de Qualidade | D Q[Qﬁm AT
; Jorge Luiz da Silva kﬂ/ Q . ‘ Q N1, R oy
REVISAO o9 . 7 ! s 7
Divisédo de Controle de Qualidade F 4,,551 %LL‘ -j‘;*?-h
- /f“ - f/ } /ﬁa |
Maria Lucia de Brito Morley -’iu“ﬂu o ﬂ;,ﬁg,g)zf _;s«;,.a,.,ﬂé /./‘
B Divisao de Controle de Qualidade oo ‘ /|
APROVACAO i =
Maria Cristina Milen ;MW’”
Divisédo de Controle de Qualidade £
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